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ASPERGILLOSESASPERGILLOSES

• 1936 : 1er cas pédiatrique d’aspergillose invasive

• Études épidémiologiques en pédiatrie rares

• AI = 30-50% des IFI
• Mortalité des cas déclarés = 50-90%

• Incidence = 1-2 à 5-10%



Nb de greffes de CSH dans le 
monde

Registre CIBMTR (1970-2005)



EPIDEMIOLOGIE DES AI : 
SAIF
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EPIDEMIOLOGIEEPIDEMIOLOGIE

• Incidence
– Allogreffe 10%
– LA 5-10%
– Greffe pulmonaire 6%
– Greffe cardiaque 5%
– Greffe hépatique 2%

• Mortalité
– Allogreffe: 60-90%
– Neutropénie: 30-50%
– Greffe pulmonaire: 50%
– Greffe foie, cœur, rein: 80%



Signes cliniques

• Rien…
• Fièvre (sous ATB)
• Signes respiratoires

– Toux

– Dyspnée
– Hémoptysie (angiotropisme)

– Douleurs thoraciques

• Signes extra respiratoires
– Sinus, Cerveau, Rein, Yeux, Peau, Os



Aspergillome



Lésions trachéobronchiques

• Inflammation superficielle (muqueuse OK)
• sécrétions muqueuses Asp (+)
• Sans autres pathogènes

• Atteinte pseudomembraneuse
– Tx Cœur/Poumon, Post Grippe, OncoHémato, BPCO, métas K 

rein
– Peut être pauci symptomatique >>> obstruction bronchique 

(stridor, wheezing, IR, décès)

• Atteinte ulcérante
– Tx poumon (6 mois) +++, Anastomose bronchique
– VIH, K solides



Aspergillose Invasive (AI)
• Atteinte Poumons > 70% des cas
• Invasion locale des VA 

– par inhalation
– Mais aussi : peau, sinus

• Atteinte disséminée, hématogène rare

• Atteinte par contigüité (os, moelle épinière)
• Formes néonatales (<<< Candidoses)

– Prématurité, lésions cutanées, Stéroïdes, Hosp
prolongée

– AI, Atteinte cutanée ++ & AI pulmonaire (Groll, CID. 
1998)



Signe du halo Signe du 
croissant



Anomalies du scanner dans l’aspergillose
invasive confirmée

Greene et al. CID 2007

235 patients API

� 1 macronodule (94%)

Signe du halo (61%)

Condensation (30%)

Nodule évocateur infarctus (27%)

Lésion cavitaire (20%)

Signe du croissant (10%)



• Scanner thoracique 
fait: 280/331 (85%)

– Nodules: 130/331 
(40%)

Halo:16%

Imagerie de l’aspergillose 
invasive pulmonaire en France

Cavité:
36%

SAIF, 2005-2006



Pet Scan : 
précise l’atteinte initiale 

et permet une surveillance

Seger et al. Arch Dis Child. 2001
Reichenbach et al. CID. Dec 09. In press



Critères MSG/EORTC 2008

Autres : Mucoviscidose/BPCO. Corps étrangers-prothè ses (réa)

CID. May 2008.



Facteurs de risques : Greffe CSH, GvH, IS dont stér oïdes, Délai Chirurgie



Aspergillus
fumigatus
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Réponse Immunitaire
Cell Epithéliales
Macrophages Alvélolaires (spores)

Défense Muco-ciliaire
PNN éliminent hyphes
Immunité cellulaire T
DC



Romani. Immunity to fungal infections. Nat Rev Immunol. 2004.



Doring. Cellular Microbiology. 2009



Déficits des CELLULES PHAGOCYTAIRES 
Clinique

• Localisations:
– peau,
– poumons, 
– gencives, foie 

• Germes:
– Pyogènes, Candida , Aspergillus

• Signes associés :
– granulomes, 
– chute tardive du cordon
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Déficits des CELLULES PHAGOCYTAIRES
explorations et diagnostics

• Explorations
– Numération
– Fonctions

– Explosion oxydative ( Nitro Bleu Tétrazolium,chemilu minescence)
– Chimiotactisme

• Diagnostics
– Neutropénie <500/mm3
– Granulomatose septique Chronique (Explosion oxydative )

– Liée à l ’X ou AR

– Déficit en protéine d ’ adhérence leucocytaire 
– Chimiotactisme



24

CGD : 43% ont eu IFI (75% > 25 ans)
Filamenteux = 80% (1/2 = Aspergillus prouvé ou 

probable)

Beauté et al. Soumis.



25

Impact des IFI sur la survie

Log-Rank=0.04

Sans IFI

Avec IFI

Beauté et al. Soumis.



Syndrome hyper IgE



Recommandations IDSA 2008

• 1ère ligne
– Voriconazole PO ou IV (formes sévères)
– AmphoB lipo : Alternative

• 2ème ligne:
– AmphoB lipo
– Posaconazole
– Caspofungine
– Bithérapie
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Spectre AF

++++-+/-A.terreus

-

-

+

Candins

+/-+/---+/-Fusarium

+---+Zygomycetes

+++-+Aspergillus

PosacoVoricoItracoFlucoPolyenes
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Place de la chirurgie
(IDSA 2008)

Hémoptysie au cours d’une neutropénie
Masse pulmonaire résiduelle avant allo-greffe
Endocardite, péricardite
Endophthalmie
Epidurite compressive
Plaies extensives chez les brûlés
Ostéomyélite
Sinusite
Lésions cérébrales
Lésion cutanée



ZYGOMYCOSES
• 157 cas dans la littérature, 

1er cas décrit en 1939
• Age médian : 5 ans (0.16 – 13)
• NN : 21%, Neutropénie : 18%, 

Diabète : 13%
• Forme clinique : atteinte 

gastro-intestinale associée 
prématurés

• Espèces:
– Rhizopus spp. : 44%
– Mucor spp. : 16%

• Mortalité :
– Globale : 61%
– Mauvais pronostic : 

dissémination et Age < 1  an
• 100% Gastro-intestinale
• 88% Disséminée

Zaoutis et coll. Ped Inf Dis J 2007



CONCLUSIONS
•• Augmentation du nombre des patients Augmentation du nombre des patients àà risquesrisques
• Plus grande diversité des espèces
• Emergence de résistance (levures, filamenteux)
• Agents fongiques émergents (mucormycoses ) > mortalité +++
• Meilleur arsenal thérapeutique 

– Mortalité reste néanmoins toujours très élevée (30-90%)

•• Savoir rechercher un DSavoir rechercher un D ééficit Immunitaire Hficit Immunitaire H éérrééditaire (Granulomatose ditaire (Granulomatose 
septique chronique)septique chronique)

•• Rôle de la PrRôle de la Pr éévention des IFIvention des IFI (mesures physiques, médicamenteuses, 
éviter les corticoïdes au long cours à forte doses, surveillance microbio
air, surfaces, séro et Ag aspergillaire, PCR A fumigatus, Ag 
Galactomanane, autres…)


