MUCORMYCOSE ET DIABETE :
A propos de trois cas
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RéSUME : La mucormycose est une affection fongique, rare et
souvent fatale. Elle survient préférentiellement sur un terrain
particulier tel que le diabéte en décompensation acidocétosique.
Nous rapportons trois cas de mucormycose : une rhino-orbito-
cérébrale , une rhino-orbitaire et une pulmonaire. Les patientes
étaient toutes diabétiques en décompensation acidocétosique.

Le diagnostic a été posé a ’examen anatomopathologique et
mycologique par la mise en évidence de filaments mycéliens de
Pordre des mucorales. L’évolution s’est avérée favorable dans
un seul cas et fatale dans deux cas malgré une thérapeutique
adaptée.

INTRODUCTION

La mucormycose est une affection fongique
rare, secondaire a la prolifération dans différents
tissus, de champignons opportunistes de la
famille des mucorales. Elle survient sur un ter-
rain particulier d’immunodépression ou de dia-
bete en acidocétose.

A partir de trois cas de mucormycose dia-
gnostiquée en 2001 et 2002, nous rappelons les
principales caractéristiques anatomo-cliniques
de cette affection et insistons sur I’apport de
I’examen anatomo-pathologique dans son dia-
gnostic précoce.

OBSERVATION N°1

La patiente dgée de 24 ans, connue diabétique
insulino-dépendante depuis 4 ans, a été hospita-
lisée pour une décompensation acido-cétosique
avec une hypertrophie amygdalienne droite
compliquée d’une nécrose cutanée de la région
cervicale homolatérale. Dix jours apres son hos-
pitalisation, la patiente a développé une cécité
droite secondaire a 1’occlusion de 1’artére cen-
trale de la rétine, malgré une antibiothérapie a
large spectre et une rééquilibration de son dia-
bete. La rhinoscopie antérieure a objectivé la
présence d’une nécrose des cornets moyen et
inférieur droits étendue a la fosse nasale. Le
scanner orbito-cérébral montrait la présence
d’une éthmoidite et sinusite maxillaire droite
sans lésion cérébrale associ¢e. Lanalyse histolo-
gique des prélevements biopsiques de la fosse
nasale montrait la présence, dans un matériel
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Fig. 1. Filaments mycéliens larges non septés dans un matériel
nécrotique en cartouche : filaments mycéliens au sein de la paroi
vasculaire (HE : G x20).

fibrino-nécrotique, de filaments mycéliens
larges et non septés (fig. 1). Ils envahissaient la
paroi des vaisseaux et ils étaient mieux identi-
fiés a la coloration au PAS (Périodic Acid
Schiff) et de Gomori-Grocott (fig. 2). La mor-
phologie de ces filaments et leur tropisme vas-
culaire permettaient de porter le diagnostic de
mucormycose rhino-orbitaire. ’examen myco-
logique direct était négatif et la culture isolait un
Rhizopus oryzae (fig. 3). Douze jours aprés son
hospitalisation, la patiente a ¢été traitée par
amphotéricine B intraveineux pendant 38 jours
avec débridement quotidien des zones nécro-
tiques orbito-sinusiennes. [’évolution s’est avé-
rée favorable avec un recul de 12 mois.

OBSERVATION N°2

Une jeune fille de 16 ans, diabétique insulino-
dépendante depuis 2 ans, a été hospitalisée pour
coma acidocétosique dans un contexte fébrile.
Le bilan infectieux était négatif. L’évolution a
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Fig. 2. filaments mieux visibles au PAS (a) et au Gomori-Grocott (b)
(G x 40).
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été marquée, deux jours aprés son hospitalisa-
tion, par 1’amélioration de son état de
conscience et ’apparition d’une cécité droite et
d’une rhinite homolatérale. La rhinoscopie anté-
rieure notait la présence d’une nécrose du cornet
moyen et inférieur droits étendue a la fosse
nasale droite. Le scanner orbito-cérébral mon-
trait une sinusite maxillaire et éthmoidite
droites. L’examen direct des prélevements
nécrotiques effectués au niveau de la fosse
nasale montrait la présence de filaments mycé-
liens. Cexamen histologique mettait en évidence
la présence de filaments mycéliens larges non
septés, bien soulignés par le PAS et le Gomori-
Grocott. Ces aspects évoquaient morphologi-
quement une mucormycose. La culture
identifiait un Rhizopus oryzae.

Deux jours apres, la patiente a développé des
Iésions ischémiques cérébrales diffuses avec un
important emphyséme médiastinal et est décé-
dée 48h apres le début du traitement par ampho-
téricine B intraveineux.

OBSERVATION N°3

Une jeune fille de 20 ans, diabétique insulino
dépendante, a été hospitalisée dans un tableau de
décompensation acido-cétosique avec une dys-
pnée et une douleur basi-thoracique gauche évo-
luant dans un contexte fébrile. La radiographie
pulmonaire objectivait la présence d’une opacité
hétérogéne mal limité et non excavée occupant
plus que la moitié du champ pulmonaire gauche
(fig. 4). La patiente a été placée sous antibiothé-
rapie a large spectre pendant 15 jours avec
rééquilibration de son diabéte. Toutefois, la
symptomatologie pulmonaire s’est aggravée.
Une fibroscopie bronchique était alors indiquée

Fig. 4. Radiographie pulmonaire : infiltrat opaque basithoracique
gauche.

et elle montrait une 1ésion bourgeonnante du
lobe inférieur gauche et de la lungula évoquant
une aspergillose diffuse. L aspiration bronchique
notait la présence de filaments mycéliens rami-
fiés évoquant une mycose bronchique. L analyse
histologique du prélévement biopsique confir-
mait le diagnostic de mucormycose broncho-
pulmonaire, I’examen mycologique direct notait
la présence de filaments mycéliens et la culture
était négative. L’évolution était marquée par le
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déces de la patiente par hémoptysie foudroyante,
malgré un traitement par I’amphotéricine B
intraveineux pendant deux semaines. Les princi-
paux aspects anatomo-cliniques sont résumés
dans le tableau I.

DISCUSSION

La mucormycose est une infection fongique
rare, causée par un agent de la classe des zygo-
mycetes, ordre des mucorales (1, 2). Ces cham-
pignons sont saprophytes, largement répondus
dans la nature, et ils deviennent pathogeénes sur
un terrain particulier tel que le diabéte en
décompensation acidocétosique, 1’immunodé-
pression et les hémopathies malignes (1, 2, 3).

La mucormycose semble étre peu connue en
Tunisie; le premier cas a été décrit en 1994 sans
isolement de 1’agent causal (4). Depuis, moins
d’une vingtaine de cas étaient publiés en Tunisie
(1, 2, 5).

Les mécanismes physiopathologiques a 1’ori-
gine de cette affection sont mal connus (6), ils
sembleraient impliquer essentiellement des ano-
malies qualitatives et quantitatives des polynu-
cléaires neutrophiles (6). Une acidocétose
métabolique sévere et une hypoxie seraient des
facteurs favorisant la propagation de mucorales
(6). Leur pouvoir pathogene est basé sur leur
grande affinité pour les parois vasculaires
entrainant la formation de thromboses et par la
suite une nécrose et une gangréne du tissu
infecté (1).

Parmi les formes cliniques, 1’atteinte rhino-
cérébrale est la plus fréquemment décrite, mais
I’atteinte pulmonaire, digestive et cutanée sont
également rapportées (2, 3). Classiquement, 1’at-

teinte rhino-orbito-cérébrale est retrouvée chez
le diabétique en décompensation acidocéto-
sique, tandis que la forme pulmonaire est sou-
vent retrouvée chez les patients traités pour des
hémopathies malignes (7). Dans nos cas, les
malades étaient toutes des diabétiques méme
celle qui présentait une atteinte pulmonaire. A la
phase aigué, les signes cliniques sont peu spéci-
fiques et le diagnostic est rarement évoqué. Pour
nos malades, le diagnostic de mucormycose n’a
été suspecté que tardivement, malgré un
contexte clinique considéré pour certains,
comme évocateur (8). En effet, pour Harati, chez
tout diabétique qui présente une sinusite, une
douleur oculo-faciale ou une pneumonie, une
mucormycose doit étre suspectée (8).

Les signes radiologiques ne sont pas spéci-
fiques de cette affection. En cas d’atteinte pul-
monaire, la radiographie pulmonaire peut
montrer des opacités, des infiltrats ou des
images cavitaires (3). En cas d’atteinte orbito-
cérébrale, le scanner n’a que peu d’intérét
diagnostique; cependant il est d’un apport consi-
dérable dans [D’appréciation de 1’extension
sinuso-orbitaire et la recherche d’un envahisse-
ment endocranien (9).

En effet, le diagnostic de certitude de la
mucormycose, quelle que soit la localisation,
repose sur la mise en évidence du champignon
(3). Cexamen mycologique direct est rarement
positif et la culture est relativement lente et sou-
vent négative (10). Pour nos malades, I’examen
direct était positif dans deux cas et 1’agent étio-
logique était isolé par culture dans deux cas. Le
diagnostic de mucormycose était confirmé dans
tous les cas par I’analyse histologiques des pré-
levements biopsiques.

TABLEAU I — RESUME DES OBSERVATIONS

Cas n° Maladie Signes Délai : début Histo- Examen Culture Evolution
primitive cliniques symptomes de pathologie direct depuis le
Diagnostic de début de
Mucormycose symptomatologie
1 DID* Phlegmon 12 jours Filaments Négatif Rhizopus Favorable
amygdalien mycéliens oryzae (recul 12 mois)
sinusite siphonés
maxillaire cécité
unilatérale
2 DID* Sinusite 6 jours Filaments Filaments Rhizopus Déces apres
maxillaire cécité mycéliens mycéliens oryzae 8 jours
ischémie siphonés siphonés
cérébrale
3 DID* Douleur 18 jours Filaments Filaments Négative Déces apres
basi-thoracique mycéliens mycéliens 33 jours
fievre siphonés

*DID : diabéte insulino-dépendant
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Laspect histologique consiste a mettre en évi-
dence, dans un matériel nécrotique, de filaments
mycéliens larges de 5 a 25 um de diametre, non
septés avec des bifurcations a angle droit, mieux
visibles a la coloration au PAS et de Gomori-
Grocott (10). Ces caractéristiques morpholo-
giques les différencient des filaments
aspergillaires qui sont moins larges de 6 a 5 um
de diameétre, septés et ramifiés avec embranche-
ment dichotomique a 45°(3). Pour notre troi-
sieme observation, 1’aspergillose pulmonaire
était suspectée a I’examen clinique, radiologique
et endoscopique. Le diagnostic a été corrigé en
faveur de la mucormycose, a 1’analyse histolo-
gique.

Le traitement doit étre le plus précoce pos-
sible (10). Chez nos malades, 1’instauration du
traitement s’est avérée assez tardive, de 6 a 18
jours apres le début de la symptomatologie. Ce
traitement consiste a corriger les désordres
métaboliques sous jacents et lutter contre 1’in-
fection fongique (11). Pamphotéricine B intra-
veineux reste le traitement antifongique de
référence, il doit étre toujours associé a un débri-
dement chirurgical des 1ésions de nécrose (12).

Le pronostic de cette affection reste sombre et
le déces survient dans pres de 80% des cas en 5
a 7 jours, par thrombose extensive des vaisseaux
(13). Ce pronostic est souvent conditionné par
I’atteinte cérébrale, d’autant plus que la diffu-
sion de I’amphotéricine B dans le systéme ner-
veux central est toujours médiocre (1). Lissue
fatale a été rapide dans 2 cas de nos patientes,
survenant 8 et 33 jours apres le début de la
symptomatologie. L’évolution favorable dans un
seul cas pourrait étre expliquée par I’absence de
I’atteinte cérébrale.

CONCLUSION

Nos observations illustrent 1’intérét de 1’ana-
lyse histopathologique dans le diagnostic pré-
coce de la mucormycose a laquelle il faut penser
en particulier chez le diabétique en décompensa-
tion acido-cétosique.
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