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IntroductionIntroduction
→→ AI en hAI en héématologie         matologie         JCM 2005JCM 2005

Incidence Incidence (intensification th(intensification théérapeutique)rapeutique)

Complication grave Complication grave ⇒⇒ mortalitmortalitéé éélevlevééee

Diagnostic difficile et souvent tardif Diagnostic difficile et souvent tardif 

et repose sur un faisceau det repose sur un faisceau d’’argumentsarguments

→→ But de travailBut de travail
DDééterminer lterminer l’’incidence de lincidence de l’’AI au cours de la cure AI au cours de la cure 
dd’’induction dinduction d’’une leucune leucéémie aigue(LA) mie aigue(LA) 

PrPrééciser les difficultciser les difficultéés diagnostiques et les aspects s diagnostiques et les aspects 
éévolutifs de cette infectionvolutifs de cette infection
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Patients et mPatients et mééthodesthodes

→→ ÉÉtude rtude réétrospectivetrospective
Adulte (Adulte (1515-- 60 ans60 ans) atteints de LA) atteints de LA

PPéériode de 4 ans (riode de 4 ans (2005 2005 àà 20082008))

→→ La chimiothLa chimiothéérapie drapie d’’induction induction 

(en chambre conventionnelle)(en chambre conventionnelle)

LAM : LAM : aracytinearacytine + + anthracyclineanthracycline (IDA ou DNR) 3+7(IDA ou DNR) 3+7

LAL : corticoLAL : corticoïïdes + VCR +des + VCR +AdriamycineAdriamycine + L + L AspaAspa
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Patients et mPatients et mééthodesthodes

→→ Bilan dBilan d’’AI : AI : 

RadiologieRadiologie ::RxRx thorax + TDM thoracique thorax + TDM thoracique 

Mycologie Mycologie : : antigantigéénnéémiemie aspergillaireaspergillaire

±± crachats ou LBAcrachats ou LBA

→→ Traitement antifongique :Traitement antifongique :
AmphoAmpho B B sisi empiriqueempirique ouou AI possibleAI possible

Voriconazole (Voriconazole (VfendVfend) ) sisi AI probable AI probable ouou prouvprouvééee
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Patients et mPatients et mééthodesthodes

→→ Le diagnostic dLe diagnostic d’’AI AI les critles critèères res EORTC/HSGEORTC/HSG
CID 2002CID 2002

⇒⇒ Aspergillose prouvAspergillose prouvéée, probable et possiblee, probable et possible

Aspergillose prouvAspergillose prouvééee::
-- Examen Examen histohisto//cytocyto montrant des hyphes montrant des hyphes àà partir dpartir d’’une ponction  une ponction  

aspiration ou daspiration ou d’’une biopsie, associune biopsie, associéée e àà des altdes altéérations tissulaire (en rations tissulaire (en 
microscopie ou en imagerie)microscopie ou en imagerie)

-- Ou culture positive Ou culture positive àà partir dpartir d’’un prun prééllèèvement obtenu stvement obtenu stéérilement drilement d’’un un 
site compatible avec lsite compatible avec l’’infection, normalement stinfection, normalement stéérile et cliniquement et rile et cliniquement et 
radiologiquement anormalradiologiquement anormal
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Patients et mPatients et mééthodesthodes

→→ Le diagnostic dLe diagnostic d’’AI :AI :les critles critèères res EORTC/HSGEORTC/HSG
CID 2002CID 2002

⇒⇒ Aspergillose prouvAspergillose prouvéée, probable et possiblee, probable et possible

Aspergillose probable et possibleAspergillose probable et possible

Aspergillose probableAspergillose probable Aspergillose possibleAspergillose possible

Présence d’au moins un facteur lié à l’hote

et un critère microbiologique

et un critère clinique majeur

présence d’au moins un facteur lié à l’hote

et d’un critère microbiologique 

ou d’un critère clinique majeur 
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RRéésultatssultats
Effets indEffets indéésirables des antifongiques sirables des antifongiques 

dans notre dans notre éétudetude

→→ AmphoBAmphoB :  :  
-- fifiéévrevre +/+/-- frissons = frissons = 69%69%
-- hypokalihypokaliéémie = mie = 87%87%
-- IR = 19%IR = 19%

→→ VoriconazoleVoriconazole::

-- photophobie + malphotophobie + mal--observation des couleurs = 28%observation des couleurs = 28%

-- hallucinations = 14%hallucinations = 14%
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CommentairesCommentaires
DonnDonnéées es éépidpidéémiologiquesmiologiques

→→ LL’’AI en hAI en héématologie             matologie             CMIT 2006CMIT 2006

Incidence Incidence depuis les anndepuis les annéées 80es 80 (intensification (intensification 
ththéérapeutique, AGMOrapeutique, AGMO……))

Facteur de risque :Facteur de risque : neutropneutropéénie profonde et prolongnie profonde et prolongééee

Se voit surtoutSe voit surtout au cours AGMO, LAM, LALau cours AGMO, LAM, LAL

et LNH en rechuet LNH en rechutete

FrFrééquence variablequence variable selon les dselon les dééfinitions dans les sfinitions dans les sééries ries 

et les maladies sous jacentes de et les maladies sous jacentes de 0,5 0,5 àà 25 % 25 % 
ÉÉpidpidéémies dmies d’’AI nosocomialesAI nosocomiales lors de travaux de rlors de travaux de réénovation novation 
ou de construction des hôpitauxou de construction des hôpitaux
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CommentairesCommentaires

→→ Dans notre Dans notre éétude :tude :
incidence assez incidence assez éélevlevéée (28%)e (28%)

PrPréédominance des LAM dominance des LAM 
(chimioth(chimiothéérapie intensive, neutroprapie intensive, neutropéénie prolongnie prolongééee……))

FrFrééquence quence éélevlevéée des cas possibles ?e des cas possibles ?

Travaux de rTravaux de réénovation novation (service de p(service de péédiatrie)diatrie)

pendant la ppendant la péériode driode d’é’étudetude
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CommentairesCommentaires
Aspects diagnostiques Aspects diagnostiques 

→→ Diagnostic dDiagnostic d’’AIAI
DifficileDifficile
Repose sur des arguments cliniques, radiologiques et mycologiqueRepose sur des arguments cliniques, radiologiques et mycologiquess

→→ ProblProblèèmes de rmes de rééalisation de certains examensalisation de certains examens
Biopsie chez les malades en aplasieBiopsie chez les malades en aplasie
LBA chez les malades dyspnLBA chez les malades dyspnééiquesiques

→→ ProblProblèèmes de sensibilitmes de sensibilitéé et de spet de spéécificitcificitéé
des signes cliniques et de certains examens des signes cliniques et de certains examens 

Faux + et Faux + et –– des examens directs et de ldes examens directs et de l’’antigantigéénnéémiemie
Aspect TDMAspect TDM

→→ Dans notre Dans notre éétude tude ⇒⇒ Insuffisance de bilan Insuffisance de bilan 
TrTrèès peu de LBA et de biopsie rs peu de LBA et de biopsie rééalisalisééss
DifficultDifficultéés pratiques de TDM et s pratiques de TDM et antigantigéénnéémiemie systsystéématiquesmatiques
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CommentairesCommentaires
Aspects ThAspects Théérapeutiques rapeutiques 

ConfConféérence de consensus 2004        rence de consensus 2004        IDSA 2008IDSA 2008
(SFAR, SPILF,SRLF,SFH ,SFGM,SFMM)(SFAR, SPILF,SRLF,SFH ,SFGM,SFMM)

→→ Moyens thMoyens théérapeutiquesrapeutiques
-- PolyPolyéénesnes: : 

amphoBamphoB < < amphoBamphoB liposomalliposomal en tolen toléérancerance
-- AzolAzolééss:: NEJM2002NEJM2002

variabilitvariabilitéé inter individuelle de inter individuelle de ll’’itraconazoleitraconazole
voriconazole voriconazole > > amphoBamphoB (efficacit(efficacitéé; r; rééponse 52% vs 31% ponse 52% vs 31% -- toltoléérance)rance)

-- EchinocandinesEchinocandines::
caspofonginecaspofongine efficace et mieux tolefficace et mieux toléérréé que lque l’’amphoBamphoB

bonne rbonne rééponse même dans formes rponse même dans formes rééfractairesfractaireshttp://www.infectiologie.org.tn



CommentairesCommentaires
Aspects ThAspects Théérapeutiques rapeutiques 

→→ StratStratéégies thgies théérapeutiques      rapeutiques      ECIL 2007    ECIL 2007    IDSA 2008 IDSA 2008 

CurativesCuratives
-- VoriconazoleVoriconazole: : tttttt de 1de 1éére ligne de lre ligne de l’’AIAI
-- CaspofongineCaspofongine : : tttttt de 2de 2èèmeme intentionintention
-- ItraconazoleItraconazole : : parfois indiquparfois indiquéé (relais per os)(relais per os)
-- Association dAssociation d’’antifongiques: antifongiques: voricovorico + + caspocaspo si si echecechec
-- Chirurgie :Chirurgie :exexéérrèèse de lse de léésion pulmonaire au contact de gros Vxsion pulmonaire au contact de gros Vx

LLéésion persistante avant un nouveau sion persistante avant un nouveau tttttt aplasiantaplasiant
EmpEmpéériquesriques

-- AmphoBAmphoB: standard : standard 
-- AmphoBAmphoB liposomalliposomal, , caspocaspo si intolsi intoléérancerance
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CommentairesCommentaires
Aspects ThAspects Théérapeutiquesrapeutiques

→→ Dans notre Dans notre éétudetude
-- AmphoBAmphoB: fr: frééquemment prescritquemment prescrit
-- VoricoVorico: meilleure r: meilleure rééponse et tolponse et toléérance que lrance que l’’amphoBamphoB

MaisMais -- petite spetite séérierie
-- ProblProblèème difficultme difficultéé de confirmation diagnostique dde confirmation diagnostique d’’AIAI

( biais de s( biais de séélection)lection)
-- Prescription variable en date de dPrescription variable en date de déébut ,en durbut ,en durééee……

( disponibilit( disponibilitéé de produit, couverture sociale)de produit, couverture sociale)
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Conclusion Conclusion 

→→ LL’’AI au cours des LAAI au cours des LA
-- 11èèrere cause de mortalitcause de mortalitéé dd’’origine infectieuseorigine infectieuse

-- FrFrééquence quence notamment au cours des LAM notamment au cours des LAM 
(chimio intensive (chimio intensive ⇒⇒ neutropneutropéénie prolongnie prolongéée)e)

→→ Le diagnostic dLe diagnostic d’’AIAI
-- Difficile Difficile ⇒⇒ hhééttéérogrogéénnééititéé des ddes dééfinitionsfinitions

-- Repose sur faisceaux dRepose sur faisceaux d’’arguments:arguments: critcritèères EORTCres EORTC

→→ LL’’amaméélioration de prise en charge de llioration de prise en charge de l’’AIAI
-- Bonne rBonne rééalisation de bilanalisation de bilan
⇒⇒ formes probables et prouvformes probables et prouvééeses

-- Mise en route rapide Mise en route rapide du traitement efficace et adaptdu traitement efficace et adaptéé

⇒⇒ mortalitmortalitéé
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