Lepre
maladie historigue stigmatisante
en voie de disparition ?
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Lepre : généralites

Maladie causee par Mycobacterium leprae.
Tres anciennement connue

Chronique, invalidante, mutilante, défigurante,
source d’horreur & de stigma

En voie de diminution - mais pas de disparition

Un traitement long (6-12 mois), bien codifié, unique, et gratuit
a fait baisser tres fortement la prévalence
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Etiologie & épidémiologie de la Lépre

ML est une bactérie peu pathogene : la maladie est en partie causée par
la réaction immunitaire déclenchée par le germe

ML se multiplie tres lentement dans les macrophages cutanéo-mugqueux
(nez + +) et des nerfs périphérigues (gros troncs et petits nerfs de la peau)

Dans les endroits du corps les + froids (nez, oreilles, extremites)
Période d'incubation tres longue = 5 ans, possible jusqu’a 20 ans..
La lepre est peu contagieuse

Des genes particuliers déterminent la susceptibilité @ ML (probable)

Transmission / voie aérienne: gouttelettes nasales/pharyngées et
contacts étroits / fréguents avec un lépreux non traité.
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Quelques déterminants de la Lepre

Pauvreté

Carence d’hygiene et promiscuité
(«la L. recule devant le progres »)

Susceptibilité genétique a M leprae (cas familiaux)
Zones d’endémie
Contact répété et proche avec un patient multibacillaire

Diagnostic et traitement rapide préviennent les formes
invalidantes
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Situation actuelle de la L dans le monde

« 755 000 nouveaux cas depistés en 2001.

« On estime les pays endémiques au n. de 122 sur les 5 continents
(mais en Europe la L a quasi disparu)

« La L n'apas toujours éte tropicale (ML isolé en Norvége par Mr Hansen)

« Toujours un probleme de sante publique
dans 14 pays d'Afrique, d'Asie et Amérique latine

« 6 pays les +touchés =90% de la prévalence mondiale :
* Inde (70% des cas du monde), Myanmar, Nepal,
e Bresil,
« Madagascar, Mozambique

IFMT-MS. Lepre.Nov.2006 5



Lepre dans le monde
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« Elimination » de la lépre
en tant que probleme de santé publigue

La L n'est plus considéree comme probleme de santé
publique lorsque la prévalence devient < a 1/ 10 000 habitants

Ce seuil a ete atteint par 108 / 122 pays endémiques

La genéralisation de PCT a permis a la prévalence &
morbidité deN de 90 %

En 20 ans (1985-2005), 12 millions de sujets guéris.
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Physiopathologie de la lepre
(une Immuno-pathologicomplexe)

Role majeur de I'immunité cellulaire,

et mineur ou nul de 'imm. anticorps sk

dans les formes MB, ML est présent el
en quantites enormes, a l'intérieur
des macrophages , qui ne peuvent  EEISEE

pas les tuer (déficit immunitaire i

spécifigue vis a vis de ML)

Dans les formes PB, une vive réaction granulomateuse, « étrangle » les
nerfs et est est la cause secondaire des Iésions

ML ne donne ni pus, ni nécrose mais des granulomes tuberculoides ou

a cellules de Virchow (grands macrophages spumeux remplis de ML)
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Clinique

 Double tropisme de ML : la peau, les nerfs périphériques,
mais aussi ceil, et squelette périphérique (mains et pieds)

 Lésions permanentes et progressives, invalidantes,
destructrices, mutilantes

« On distingue 2 grandes catégories de L

» paucibacillaire PB il'y a 1-5 lésions cutanées insensibles
* SOuUs groupe avec 1 lésion unique = Tt minute (unidose)
* SOUS groupe avec 2-5 lesions - Tt de 6 mois

» multibacillaire (MB) il y a > 5 lésions cutanées insensibles

- Le diagnostic clinique de la L n’est pas difficile
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Présentation clinique : quels déterminants ?

La reponse_immune individuelle (déterminée genétiguement)

si reponse nette = la lepre sera PB :
la charge bacillaire va étre réduite - maladie non contagieuse

si reponse faible ou nulle = la lepre sera der type MB :
la charge bacillaire va étre élevée (énorme) - mal contagieuse

|l existe des lepres infra-cliniques ou nerveuses pures qui ne sont pas
contagieuses

Seules les formes MB sont contagieuses (peuvent transmettre la
maladie)
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lésions cutanees diffuses, le frottis de peau (oreille) montre
Infiltrées visage, nez, au Ziehl-N des milliers de BAAR
oreilles agglutinés en amas ou « globi »

Noter petits signes :
* perte de sourcils
*0s du nez,

* defiguration,

* stigmatisation

= lepre MB

IFMT-MS. Lepre.Nov.200

(o]



Clinique
PB : lésion unique insensible
(ancienne lepre tuberculoide)

Le frottis Ziehl Neelsen
est negatif ; pas de
BAAR décelables
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Clinique: PB a 2 lésions
(ex lepre tuberculoide)

- la tache est achromique et
- insensible a 'examen / monofilament
- la bordure est nette (carte de geo),
en relief (en bas)
Il faut ici
- compter le n de taches
- chercher une atteinte nerveuse :
nevrite hypertrophique, paralysie, zone
atrophigue et insensible
- faire un frottis ZN
nez / orellle / bordure de la tache
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Clinique
MB : Infiltration nodulaire du visage
(ancienne lepre lepromateuse)
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Clinique

IFMT-MS. Lepre.Nov.2006




Clinique

A. lepre PB a 1 seule lésion : macule achromique insensible
B. L PB : Hypertrophie nerveuse (petit nerf sous cutané du cou)
C. L MB : multiples lésions nodulaires du visage (nez, oreilles)

D. L MB : mal perforant-plamnfaite nov.200s 16



Clinique : les pieds
gros pieds insensibles, deformes,
mutilés, mal perforant plantaire
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Clinique: la lepre atteint 'cell de diverses facons
paralysie faciale (lagophtalmie)

> atteinte conjonctive et cornée > CECItE
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Clinique : maladie nerveuse :
mutilations > stigmatisation
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Clinique : les réactions lepreuses
(leprosy reaction)

 Enfait la clinique et I'évolution peuvent étre tres complexes

 Pendant ou apres traitement, le malade peut développer des

manifestations cliniques inflammatoires aigues severes
(alors que la L par définition est une maladie d’évolution chronique)

— poussee inflammatoire douloureuse de toutes les lésions cutanees
— érytheme noueux lépreux (ENL)
— nevrites aigues douloureuses et paralysantes

— Uuvéites, orchites, etc..

« Le traitement de ces réactions (au traitement) est difficile :
thalidomide, corticoides, avec cortico-dependance
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Cliniaue : reactions lepreuses

Poussée inflammatoire
des lésions cutanees

IFDT WIS, Lepre Mo 2006

Erythéme noueux lépreux
severe : fievre, cachexie,

nevrites paralysies doulou-
reuses, ulcerations cutanées



Diagnostic

-.i.? .F.
‘- Ry

Prelevement de peau (oreille) : scarifier et étaler le suc dermique sur
une lame — coloration au Ziehl Neelsen — recherche de BAAR
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Traitement actuel

maladie curable

un traitement précoce permet d'éviter les mutilations.
Polychimiothérapie (PCT) depuis 1981, sur le modele TB/DOTS
durée 6 — 12 mois.

3 medicaments :

rifampicine / dapsone / clofazimine
faciles a administrer

(plaquette blister prét pour 1 mois) ——

Fondation Novartis donne par 'OMS
la PCT gratuitement a tous les sujets
atteints dans le monde.
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Efficacité de la polychimiotherapie

PCT pour LPB=6mois / pourL MB =12 mois.
rapidement les sujets ne sont plus contagieux (AP lere dose?)
Peu de rechutes (sauf si non compliance)

pas de résistance connue de ML a la PCT a ce jour

dépistage & traitement précoces par PCT ont fait disparaitre
les séquelles et incapacites

Par contre la PCT n’'empéche pas la survenue de réactions
lepreuses

IFMT-MS. Lepre.Nov.2006 24



Polychimiothérapie (multidrug therapy)

1) PB: (1 seule Iésion cutanée insensible)
traitement « minute » | * 600mg rifampicin single dose

* 400mg ofloxacin single dose
* 100mg minocycline  single dose

2) PB (2-5 lesions):
traitt DOTS de 6 mois| * 100mg DDS (dapsone) once daily
* 600mg rifampicin, 600mg once monthly

3) MB (> 5 lésions)

Ttt DOTS de 12 mois

*100mg DDS (dapsone) once daily.

* 50mg clofazimine (lamprene), once daily.
* 600mg rifampicin once per month

* 300mg clofazimine once per month,
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Traitement chirurgical de la lepre

« Décompression nerveuse
(neurolyse)

+ Plasties et transferts de
tendons

« Amputations de propreté
 Chirurgie opthalmo
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Le traitement est efficace
MB apres 1 an de traitement
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Maladie historigue : 'homme est
encore stigmatisé, le tatou non ...
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