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Contexte

Selon I'Organisation mondiale de la santé (OMS), les
pneumonies sont 'une des principales causes de déces
dans le monde. La plupart des pneumonies sont cau-
sées par des virus ou des bactéries, plus rarement par
des champignons, des parasites ou des vers. Ces der-
nieres surviennent avant tout chez les patientes et pa-
tients présentant une déficience immunitaire.

Dans cet article, nous présentons le cas d’'un patient en
état critique avec des occlusions artérielles répétées et
une pneumonie d’évolution prolongée, chez lequel un
agent pathogeéne inattendu a finalement été mis en
évidence.

Présentation du cas

Anamnese

Un homme de 58 ans s’est présenté au service des ur-
gences car il présentait depuis une semaine des symp-
tomes pseudo-grippaux, une toux, une dyspnée crois-
sante et des douleurs progressives dans la jambe
gauche. Aucun controle chez le médecin de famille
n'avait été réalisé depuis des années et le patient a af-
firmé ne pas présenter d’antécédents médicaux et ne
pas prendre de médicaments régulierement. En plus
d’'un tabagisme actif (40 paquets-années), le patient fu-
mait quotidiennement du cannabis.

Examen clinique

A son admission, le patient cachectique était subfébrile
(38 °C al'oreille), hypoxémique (saturation en oxygene
de 79% en air ambiant) et tachydyspnéique (fréquence
respiratoire de 44/min). La pression artérielle était de
113/78 mm Hg, le pouls irrégulier de 163/min. A l'aus-
cultation, des rales crépitants a grosses bulles étaient
audibles au niveau des deux poumons; le pouls ingui-
nal etle pouls pédieux n'étaient pas palpables a gauche.
La jambe gauche était nettement plus froide, avec une
coloration pale et marbrée de la peau et un temps de
remplissage capillaire prolongé.
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Résultats et diagnostic

Outre des valeurs inflammatoires élevées (protéine C
réactive 74,9 mg/1, procalcitonine 4,1 ng/ml), le patient
présentait une thrombocytopénie de 47 G/1 et un taux
de lactate élevé de 4,2 mmol/l. La gazométrie a révélé
une hypoxémie sévere de 41 mm Hg en air ambiant.
Lélectrocardiogramme a montré une fibrillation auri-
culaire.

La tomodensitométrie (TDM) a objectivé des consoli-
dations étendues dans les deux poumons, avec une
prédominance au niveau des lobes inférieurs (fig. 1),
ainsi qu'une occlusion de l'artére iliaque commune
gauche.

Léchographie duplex et 'oscillographie ont révélé une
occlusion circulatoire compléte de la jambe gauche.

Traitement et évolution

Une pneumonie bilatérale et une occlusion circulatoire
de la jambe gauche a partir de l'artére iliaque com-
mune ont été diagnostiquées, et le patient a été trans-
féré en unité de soins intensifs en raison de 'hypoxé-
mie et de la dyspnée qui ne s'amélioraient pas.

La pneumonie a été traitée par antibiotiques (ceftriaxone
et clarithromycine). Des corticoides (40 mg de méthylpre-
dnisone) ont en outre été administrés de maniére transi-
toire en raison d'une suspicion radiologique de bron-
chopneumopathie chronique obstructive (BPCO) avec
emphyseéme dans les deux lobes supérieurs.

Le patient n’a accepté de subir une embolectomie ou-
verte que tardivement, au Jour 2, en raison de l'aug-
mentation des douleurs. La présence d'une grande
quantité de matériel embolique récent et parfois plus
ancien a été constatée en intra-opératoire. Une extuba-
tion postopératoire n'a pas été possible en raison d'une
insuffisance respiratoire persistante. L'assistance respi-
ratoire a été réduite des le lendemain suite a 'améliora-
tion de I'hypoxémie.

Malgré une héparinisation complete, une nouvelle em-
bolectomie et un pontage fémoro-poplité ont été né-
cessaires en raison de récidives d’occlusion. Aucune
autre occlusion n’est survenue par la suite. Les orteils
du coté gauche présentaient une nécrose seche.
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Figure 1: Tomodensitométrie thoracique (fenétre pulmonaire; A: reconstruction coronale, B: reconstruction axiale) avec visuali-

sation des consolidations pulmonaires bilatérales (fleches).

Aucun agent pathogéne bactérien ou viral n'a pu étre
mis en évidence malgré la mise en culture répétée des
expectorations et des sécrétions trachéobronchiques
(STB) et les bronchoscopies avec lavage bronchoalvéo-
laire (LBA) réalisées aux Jours 10 et 12. Les agents patho-
génes recherchés comprenaient les virus Influenzae A
et B et le virus respiratoire syncytial (VRS) (Jour 1), les
légionelles (antigénes: Jour 1, PCR: Jour 10), les my-
coplasmes (PCR: Jours 2 et 10), les mycobactéries
(culture: Jour 10), ainsi que la bactériologie générale
(culture) du sang (Jours 1,5, 8,9 et 11), des expectorations
(Jour 2), des STB (Jours 5 et 9) et du LBA (Jours 10 et 12).

A partir du Jour 5, le patient a commencé a avoir de la
fievre avec une augmentation parallele des valeurs
inflammatoires et une nouvelle augmentation de
I'hypoxémie, de sorte que le traitement antibiotique
a été progressivement intensifié (Jour 5: pipéracil-
line/tazobactam, a partir du Jour 10: céfépime et
doxycycline).

A partir du Jour 5, Aspergillus fumigatus a été détecté a
plusieurs reprises, d’abord dans les STB, puis également
dans le LBA (Jours 10 et 12). Les résultats du dosage du
galactomannane (GM) étaient nettement augmentés
dans le sérum (index 1,6) et le LBA (index 5,9) (fig. 2).

Figure 2: A) Bronchoscopie au Jour 10: pseudomembranes (fleches noires). B) Radiographie du thorax, cliché en position allon-
gée, au Jour 10: augmentation de la densité des infiltrats.
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En raison de I'évolution clinique, de la détection répé-
tée de I'agent pathogéne et des valeurs de GM positives
répétées, nous avons postulé une aspergillose pulmo-
naire pertinente et avons complété le traitement anti-
biotique par du voriconazole a partir du Jour 10.

A partir du Jour 14, la fievre a diminué. L'assistance res-
piratoire a été progressivement réduite et le patient
dans un état adéquat a été extubé précocement, a sa
demande, au Jour 15. Par la suite, il s'est rapidement
épuisé sur le plan respiratoire. Un traitement palliatifa
été mis en place dans son intérét. Le patient est décédé
le jour méme. Une autopsie a été refusée par les
proches.

Discussion

Plus de 200 especes de moisissures du genre Aspergillus
sont présentes dans I'environnement en tant que sapro-
phytes, ce qui entraine un contact permanent de la peau
et des muqueuses avec les spores. Si elles pénetrent en
grand nombre dans les voies respiratoires, elles peuvent
déclencher des réactions allergiques. En cas d’affaiblis-
sement des défenses immunitaires, une infection mani-
feste avec dissémination dans d’autres organes peut
survenir. Aspergillus fumigatus joue un role important
dans les infections chez I'étre humain.

Les facteurs de risque traditionnels d’infection sont la
neutropénie prolongée, les hémopathies malignes, les
corticothérapies continues et l'immunodéficience
congénitale ou acquise [1]. Laspergillose invasive est
également plus fréquente chez les patientes et patients
en état critique en unité de soins intensifs souffrant de
maladies respiratoires et cardiovasculaires sous-
jacentes ou d’infections virales des voies respiratoires
(grippe, COVID-19) [2, 3, 6,7, 9].

Le spectre de I'infection aspergillaire va des formes al-
lergiques et chroniques aux maladies respiratoires et
angioinvasives. Lévolution dépend du statut immuni-
taire et en particulier du nombre de neutrophiles. Une
maladie aigué se manifeste par de la fievre, de la toux,
des hémoptysies, des douleurs thoraciques pleuré-
tiques ou une dyspnée. La forme chronique est souvent
peu symptomatique et indolente.

Pour diagnostiquer une aspergillose pulmonaire inva-
sive (API) prouvée («proven»), une mise en évidence
histologique du champignon filamenteux a partir
d’'une biopsie est nécessaire [1, 2]. Une telle mise en évi-
dence ne réussit que rarement, surtout chez les pa-
tientes et patients en unité de soins intensifs.
Alternativement, la détermination de la valeur de GM
dans le sérum (index seuil >0,5) ou dans le LBA (index
seuil >1,0), une culture a partir du sang, des expectora-
tions, des STB ou du LBA, ou une mise en évidence cy-
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tologique des hyphes a partir du LBA peuvent aider a
établir le diagnostic [2, 3, 6, 7].

Pour faire la distinction entre colonisation et maladie
pertinente, les résultats doivent étre interprétés dans
le contexte clinique. Certains médicaments (amoxicil-
line-acide clavulanique, céfépime, pipéracilline-tazo-
bactam) peuvent également entrainer des valeurs faus-
sement positives de GM dans le sérum et le LBA [4].

Les altérations radiologiques typiques, telles que le
signe du halo («halo sign») ou le signe du croissant ga-
zeux («air-crescent sign»), ne s'observent souvent que
chez les patientes et patients neutropéniques. Les infil-
trats atypiques et les consolidations sont plus fré-
quents [2, 3].

Le voriconazole est le médicament de choix pour le
traitement de I'’API. Lamphotéricine B liposomale ou
l'isavuconazole [8] peuvent étre utilisés comme alter-
natives. En cas de réponse insuffisante, une combinai-
son de voriconazole et d’échinocandines est possible.
En raison de la morbidité et mortalité élevées, il
convient déja d’'initier un traitement en cas de suspi-
cion. La durée du traitement est d’au moins 6-12 se-
maines, en fonction de la réponse clinique, de labora-
toire et radiologique au traitement [1].

En l'absence de mise en évidence histologique, notre
patient ne remplissait pas les critéres d'une API prou-
vée («provenv). Les critéres d'une API probable («pro-
bable») étaient remplis, avec des valeurs de GM dans le
sérum et le LBA supérieures au seuil requis, des altéra-
tions pulmonaires radiologiques, des cultures répétées
d’aspergilles a partir des expectorations, des STB et du
LBA, ainsi que des altérations typiques du systeme
bronchique a la bronchoscopie (plaques, pseudomem-
branes) (fig. 2A).

Nous postulons une API secondaire sur un terrain d’'in-
fection des voies respiratoires avec syndrome de dé-
tresse respiratoire aigué (SDRA) en présence de pou-
mons pré-endommagés (BPCO, emphyséme), d'une
antibiothérapie prolongée a large spectre et de corti-
coides. L'apparition tardive d’'une forte fievre a partir
du Jour 5, avec en paralléle la premiére mise en évi-
dence d’aspergilles dans la culture des expectorations,
plaide en ce sens.

Une API primaire due a la consommation réguliére de
cannabis, telle qu’elle est décrite dans certaines études
de cas [5], est plutot improbable. Une colonisation as-
pergillaire préexistante chez ce gros fumeur de canna-
bis reste ouverte.

Rétrospectivement, il n'est pas exclu qu’il s’agisse de
I'une des premieres pneumonies a COVID-19 (non dia-
gnostiquées) de Suisse, qui, comme la grippe, sont as-
sociées a une aspergillose invasive chez les patientes et
patients en soins intensifs [9].
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Compte tenu de I'absence d’anomalies a I'examen his-
tologique du matériel thrombotique et a I'échocardio-
graphie transcesophagienne, nous avons considéré
que les occlusions artérielles étaient le plus probable-
ment d’origine multifactorielle suite a I'infection, a la
mobilité réduite, a un trouble de la coagulation associé
au sepsis et a la fibrillation auriculaire. La claudication
évoque une artériopathie oblitérante des membres in-
férieurs préexistante.

Informed consent
Un consentement éclairé écrit est disponible pour la publication.

L'essentiel pour la pratique

e Les infections fongiques font partie des diagnostics différentiels rares mais

importants de la pneumonie. Une évolution prolongée de la maladie, une

fievre réfractaire au traitement ou la présence de facteurs de risque, tels
qu’une immunosuppression, une neutropénie prolongée ou des lésions
pulmonaires préexistantes, peuvent étre des indices en ce sens.

L'agent pathogéene peut étre mis en évidence par examen histopatholo-
gique et par culture. Un dosage du galactomannane et une tomodensi-
tométrie sont également utiles.

Une bronchoscopie avec lavage bronchoalvéolaire est recommandée
pour le prélevement d’échantillons.

Il n"est souvent pas possible d'établir un diagnostic slr avec mise en évi-
dence histologique de I'agent pathogéne. En cas de forte suspicion, un
traitement empirique précoce est recommandé en raison de la morbi-
dité et mortalité élevées.

Le voriconazole est le médicament de choix. La durée du traitement est
de 6-12 semaines et dépend de I'évolution clinique, de laboratoire et
radiologique.
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