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— RESUME
En 1918 Martin et Pettit démontraient la présence d'anticorps agglutinants dans le sérum des malades
atteints de leptospirose. Un siécle plus tard, alors que la réaction d’agglutination-lyse reste la tech-
nique de référence pour la confirmation des cas, cette zoonose mériterait qu‘on lui préte un regard
plus attentif tant son impact demeure important dans le monde. La leptospirose est une infection
dont les présentations cliniques constituent un continuum, allant des formes asymptomatiques aux
formes les plus sévéres conduisant au déces. L'incidence de la leptospirose dans les zones climatiques
tropicales semi-arides comme en Afrique de I'Ouest semble sous-estimée mais les données disponibles
sont rares. Une étude réalisée au Burkina Faso par le Centre Muraz montre que la leptospirose consti-
tue une des causes d'ictére fébrile observées dans ce pays. Il est indispensable de mettre en place des
programmes spécifiques de recherche et de prise en charge de cette zoonose négligée. Le réseau
francophone sur les maladies tropicales négligées a retenu la leptospirose comme une des infections
prioritaires dans une approche One Health pour les années 2019-2020.
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— ABSTRACT

In 1918 Martin and Pettit demonstrated the presence of agglutinating antibodies in the serum
of patients with leptospirosis. A century later, while the agglutination-lysis reaction remains the
gold standard for case confirmation, this zoonosis needs a renewed look tacking into account the
burden of leptospirosis over the world. Leptospirosis severity constitutes a continuum ranging from
asymptomatic forms to the most severe forms leading to the death. The incidence of leptospirosis
in semi-arid tropical climates - such as in West Africa - seems significant even though scarce data are
available. In a study conducted in Burkina Faso we observed that leptospirosis is one of the causes of
febrile jaundice observed in this country. It is essential to set up specific research and management
programs for this neglected zoonosis.
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INTRODUCTION

La leptospirose humaine est une des principales zoonoses dans
le monde. En 1918 Martin et Pettit démontraient la présence
d’anticorps agglutinants dans le sérum des malades par la mise en
évidence de la réaction d’agglutination-lyse. En 2018 - soit exacte-
ment un siécle plus tard - cette méthode constitue toujours le test
de confirmation de référence pour la leptospirose. Longtemps
considérée comme une maladie sévére associée a des situations

d’exposition en zones tropicales humides, il doit étre tenu

compte de la prévalence importante de la leptospirose dans des
zones climatiques semi-arides, de 'augmentation de I'incidence
rapportée en zone tempérée depuis quelques années (Bourhy et
al. 2017; ECDC, 2016), et du grand nombre de cas modérément
symptomatiques entrainant une sous-estimation de I'incidence
réelle de cette infection. Les leptospires, bactéries spiralées
mobiles aérobies, appartiennent a 'ordre des Spirochaetales. Le
genre Leptospira comprend des espéces saprophytes et des espéces
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pathogénes dont L. interrogans. Chomme est un hote accidentel
dans un cycle impliquant les animaux sauvages et domestiques,
rongeurs et surtout le rat, mais aussi animaux d’élevage, chiens,
chevaux. Les leptospires pénétrent dans I'organisme wvia des
plaies cutanées, ou lors d’exposition des muqueuses avec un
environnement contaminé ou avec un animal porteur.

PHYSIOPATHOLOGIE

La physiopathologie de la leptospirose demeure incompléte-
ment comprise. La pathogénicité résulte des effets directs de la
bactérie et de I'immunopathogénicité secondaire. Les analyses
par PCR du sang durant la phase bactériémique ont montré des
niveaux de leptospirémie parfois supérieurs a un million par ml
de sang (Agampodi et al. 2012). Les charges bactériennes > 10*
bactéries/ml seraient de mauvais pronostic (Segura et al. 2005).
Ces bactériémies trés élevées sont également rapportées dans les
fievres récurrentes, autres infections a spirochétes. Un défaut
de reconnaissance du lipopolysaccharide des spirochétes par les
défenses innées de 'organisme, et en particulier par le Toll Like
Receptor 4 (TLR4) chez ’humain serait impliqué dans la réponse
insuffisante de ’hote (Werts et al. 2001). Les leptospires ont un
tropisme particulier pour le foie, les reins, 'endothélium vascu-
laire et les poumons (Sato & Coburn, 2017). Linfection induit
alors une réponse inflammatoire particulierement forte avec
libération de grande quantité de cytokines pro-inflammatoires
et une forte élévation de la protéine C réactive (CRP).

CLINIQUE

La durée de la phase d’incubation chez 'homme a été détermi-
née avec précision grice aux cas d’infections groupées liées a
des expositions simultanées lors de compétitions sportives en
eau douce contaminée (Morgan et al. 2002 ; Sejvar et al. 2003).
La durée de la phase d’incubation est en moyenne de 10 jours
avec des extrémes de 3 a 30 jours. La présentation clinique de
la leptospirose symptomatique est classiquement décrite comme
biphasique avec une premiére période caractérisée par un syn-
drome pseudo-grippal auquel fait suite une phase inconstante ot
peuvent survenir l'ictére, I'insuffisance rénale aigue et l‘atteinte
pulmonaire, qui surviennent isolément ou de maniére combi-
née. Dans la phase précoce, la fiévre et les frissons constituent
des signes cliniques les plus fréquents; les céphalées et les myal-
gies diffuses sont évocatrices mais guéres plus spécifiques. La
phase secondaire est plus caractéristique avec possibles atteintes
hépato-rénales et pulmonaires. Une hémorragie sous conjonc-
tivale - assez spécifique mais rare - peut étre observée. Le score
de Faine est un score diagnostique de la leptospirose recom-
mandé depuis 1982 par 'Organisation Mondiale de la Santé.
La version actualisée du score de Faine combine des ¢léments
cliniques, d’exposition et biologiques (Bandara et al. 2016). Le
diagnostic avec le score de Faine est utile pour les études sur la
leptospirose humaine mais présente des limites importantes en
pratique clinique car il est souvent tardif alors que l'initiation
thérapeutique rapide doit étre basée sur des éléments précoces.
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De méme, la réalisation des analyses du diagnostic in vitro- PCR
nécessitent d’évoquer précocement la leptospirose sur de simples
éléments de suspicion.

‘age au-dela de 40 ans et surtout au-dela de 60 ans constitue
un facteur de risque de formes séveres et de mortalité (Haake
& Levett, 2015). Parmi les autres facteurs associés a la mortalité,
il faut particulierement souligner la détresse respiratoire aigiie
(Paganin et al. 2007). Linsuffisance rénale aigue est également
associée a la mortalité mais a condition d’un accés a I'épuration
extra-rénale, la survie et la récupération de la fonction rénale
sont la régle.

LES FORMES PEU SYMPTOMATIQUES DE

LEPTOSPIROSE : LA PART CACHEE DE

L'EPIDEMIE
1l est difficile d’estimer la fréquence de survenue des complica-
tions viscérales parmi les cas de leptospirose, car de nombreuses
infections passent inapercues étant confondues avec d’autres
infections tropicales de présentation similaire comme le palu-
disme, les arboviroses, la typhoide. Quelle est la part de ces
infections pauci-symptomatiques parmi les cas de leptospirose ?
Des données de séroprévalence suggérent que dans certaines
zones tropicales humides une part importante de la population
présente des anticorps dirigés contre les leptospires. Ainsi en
Thailande prés d’un tiers de la population des jeunes adultes
masculins serait positif pour les [gG anti-leptospires (Gonwong
et al. 2017). Une étude des IgG anti-leptospires chez des enfants
vietnamiens Agés de 7 4 13 ans rapporte un taux de séropositivité
de pres de 10% sur une période de suivi de deux ans (Thai et
al. 2008). Ces données soulignent les taux élevés de présence
d’anticorps dirigés contre la bactérie alors que les mortalités
et morbidités liées a la leptospirose demeurent en proportion
relativement faibles (Costa et al. 2015). Létude de cas groupés
lors d’exposition collective met en évidence la rareté relative des
complications viscérales. Lors d'une épidémie ayant touché 24
travailleurs saisonniers en Allemagne, il était noté une atteinte
rénale dans un seul cas et un ictére pour trois cas (Desai et al.
2009). Lexploration des cas survenus lors des manifestations
sportives en eau vive rapporte de maniére trés majoritaire des
cas non compliqués ot prédomine un syndrome pseudo grippal.
A Textréme du spectre de la physiopathologie de la leptospirose,
la possibilité d’un portage chronique asymptomatique de la lep-
tospirose chez I'homme est débattue, des études ont rapporté un
portage urinaire asymptomatique chez des sujets fortement expo-
sés a la leptospirose (Ganoza et al. 2010 ; Sivasankari et al. 2016).

LA LEPTOSPIROSE UNE INFECTION
NEGLIGEE DANS LE MONDE ; UNE
INFECTION IGNOREE EN AFRIQUE.

Dans le monde, il est estimé qu’environ un million de cas
symptomatiques de leptospirose humaine surviennent chaque
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année, entrainant environ 60 000 déces (Costa et al. 2015).
De rares données épidémiologiques existent en Afrique, en
particulier en Afrique de I'Ouest. Des observations suggérent
que la leptospirose pourrait étre beaucoup plus répandue dans
cette zone du monde qu’on ne le pensait (De Vries et al. 2014 ;
Allan et al. 2015). Des cas de leptospirose ont été rapportés
dans diverses régions d’Afrique de I'Ouest, chez des rongeurs, le
bétail et chez 'Homme (Hogerzeil et al. 1986; Onyemelukwe et
al. 1993; Ngbede et al. 2012; Awosanya et al. 2013 ; Houemenou
et al. 2013 ; Isa et al. 2014 ; Dobigny et al. 2015). Des enquétes
sont nécessaires y compris dans les zones semi-arides qui étaient
considérées jusqu’a présent comme peu concernées par la leptos-
pirose. Au Burkina Faso, le climat est caractérisé par I'alternance
d’une saison des pluies entre mai et mi-octobre et une saison
séche de mi-octobre a avril. La durée de la saison des pluies
n’est pas homogeéne a travers le pays, avec une période plus
courte dans le nord et I'est que dans le sud-ouest. Dans une
étude récente, nous avons évalué I'implication de la leptospirose
comme pathogéne impliqué dans les cas d’ictéres fébriles au
Burkina Faso (Zida et al. 2018). L'étude a été réalisée au Centre
Muraz a Bobo Dioulasso, qui héberge le laboratoire de référence
chargé de la surveillance nationale de la fiévre jaune. Dans le
cadre d’une étude exhaustive de I'étiologie de la maladie icté-
rique fébrile d’origine inconnue, des échantillons provenant de
patients adultes et d’enfants, collectés entre de janvier 2014 et
juillet 2015, ont été testés rétrospectivement pour la leptospirose.
Parmi 781 échantillons, 45 (5,6%) étaient positifs pour les [gM
anti-leptospire par ELISA et parmi ces échantillons, 23 (2,9%)
sérologies ont été confirmées par le test de microagglutination
au seuil de 1/400 et ont par conséquent été considérées comme
des cas de leptospiroses aigués confirmées. Les sérogroupes
réactifs prédominants étaient Ballum et Grippotyphosa. La lep-
tospirose aigué a été également confirmée par PCR dans quatre
échantillons supplémentaires testés négatifs par ELISA. Les cas
de leptospirose survenaient plus fréquemment pendant la saison
des pluies que pendant la saison séche. Les régions situées au
sud-ouest du pays étaient les plus touchées. La leptospirose appa-
rait comme une cause significative de maladie fébrile ictérique,
suggérant que cette maladie est probablement endémique au
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Burkina Faso. Une publication récente a estimé sur la base de
modélisation que certains pays d’Afrique de I'Ouest, y compris
dans les régions semi-arides, avait un taux d’invalidité (DALYs:
Disability Adjusted Life Years) en raison de la leptospirose
parmi les plus élevé (Torgerson et al. 2015). Des études menées
au Ghana chez des patients présentant une maladie fébrile sans
cause évidente de fievre ont trouvé une fréquence de 3,2% de
leptospirose confirmée chez les patients ictériques et de 7,8%
des cas probables (De Vries et al. 2014). Des études menées au
Sénégal et au Mali ont montré que les bovins, les porcs et les
moutons sont fréquemment infectés (Niang et al. 1994 ; Riel
et al. 2014). Une étude a montré que les rongeurs vivants dans
les zones d’agricoles urbaines de Niamey, au Niger étaient
fréquemment porteurs (Dobigny et al. 2015). Au Burkina Faso,
les secteurs de I'agriculture et de I'élevage représentent 30% du
produit intérieur brut (PIB) et constituent I"épine dorsale de
'économie avec environ 80% de la population active dépendant
de ces activités (Ministry of Agriculture, Agri-Food and Forestry,
2015; Ministry of Animal Resources, 2010). Par conséquent, I'ex-
position humaine aux leptospires est probablement fréquente.
Le groupe d’4ge de 10 4 29 ans était le plus touché. Cette obser-
vation n’est pas inattendue car la population du Burkina Faso
est jeune avec pres des deux tiers de la population dgée de moins
de 25 ans (National Institute of Statistics and Demography in
Burkina Faso, 2006).

CONCLUSION

Des études sont nécessaires pour explorer les réservoirs animaux
et les facteurs de risque associés a la leptospirose humaine dans
les zones semi-arides. Une meilleure connaissance de la leptos-
pirose par les cliniciens est indispensable pour en améliorer le
diagnostic et la prise en charge tant dans les zones tempérées
que dans les zones tropicales. Il est indispensable de mettre en
place des programmes spécifiques de recherche et de prise en
charge de cette zoonose négligée. Le réseau francophone sur les
maladies tropicales négligées a retenu la leptospirose comme une
des infections prioritaires comme thématique de travail dans une
approche One Health pour les années 2019-2020.
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