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RESUME

N

Les atteintes cutanées liées a une infection au
Cytomégalovirus sont rares chez les patients
transplantés rénaux et prédictives d’une impor-
tante morbi-mortalité, avec un risque important de
dysfonction du greffon rénal en absence de diagnostic
précoce et de traitement adéquat. Nous rapportons le
cas d’un patient transplanté rénal qui développe de
maniére isolée une ulcération scrotale associée a une
réactivation du Cytomégalovirus, qui sera traitée par
sept semaines de traitement antiviral.
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ABSTRACT

Cytomegalovirus-associated skin disorders are rare in
the renal transplant population and are predictive of
significant mortality and morbidity, with a high risk of
renal graft dysfunction in the absence of early diag-
nosis and adequate treatment. We report the case
of a renal transplant patient who developed isolated
scrotal ulceration associated with Cytomegalovirus
reactivation, treated during seven weeks with antiviral
therapy.
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INTRODUCTION

Dans la population transplantée rénale, les infections
a Cytomégalovirus (CMV) ne sont pas rares. Ce virus
opportuniste peut étre responsable de primo-infec-
tion ou de réactivation d’une maladie latente chez
les patients immunodéprimés. Les manifestations
cliniques associent volontiers atteintes digestive,
hépatique ou pulmonaire a un tableau pseudo-grippal
avec asthénie, myalgie et fiévre.

Les atteintes cutanées sont beaucoup plus rares, de
manifestations variables, ce qui cause souvent des
retards de diagnostic. Elle serait prédictive d’une
importante morbi-mortalité avec un risque impor-
tant de dysfonction du greffon rénal en absence de
diagnostic précoce et de traitement adéquat®.

Nous rapportons le cas d’un patient transplanté rénal
qui développe de maniére isolée des ulcéres scrotaux
liée a une réactivation du CMV et dont la résolution
a pu étre obtenue grace a un traitement antiviral
précoce.

CAS CLINIQUE

Nous décrivons le cas d’un patient 4gé de 57 ans, qui
compte dans ses antécédents uneinsuffisance rénale
terminale sur néphro-angiosclérose, d’abord dialysé
puis transplanté. Son traitement comprend une triple
immunosuppression par corticoides, Mycophenolate
Mofetil et Anticalcineurine, associée a une prophy-
laxie par du Valganciclovir les trois premiers mois
car immunisé contre le CMV. A noter que le donneur
n’était quant a lui pas immunisé contre le CMV. Six
mois aprés la transplantation, le patient rapporte un
état pseudo-grippal associé a l'apparition d’ulcéres
douloureux évoluant depuis une semaine au niveau
de la face interne des cuisses ainsi qu’au niveau
scrotal (figure 1). La recherche d’une réactivation
du Cytomégalovirus par PCR quantitative révéle une
virémie a 56.000 Ul/mL.

Le patient est hospitalisé dans le Service de Néphro-
logie et Transplantation rénale avec initiation d’un trai-
tement préemptif par Valganciclovir durant un mois,
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sansadaptationdesimmunosuppresseurs.Auvud’une
pancytopénie séveére, les doses de Valganciclovir sont
diminuées de moitié aprés une semaine (225 mg/jour),
ce qui retarde considérablement la négativation de la
charge virale. Un relais par 3 semaines de Ganciclovir
a la dose de 2,5 mg/kg en induction puis 1,25 mg/
kg en traitement d’entretien (contexte d’insuffisance
rénale chronique G3b selon KDIGO) est entrepris avec
une bonne évolution de la charge virale (figure 2). On
ne remarque pas d’aggravation de la pancytopénie et
aucune autre toxicité n’est mise en évidence. Par la
suite, une prophylaxie secondaire par Valganciclovir
est maintenue jusqu’a négativation de la charge virale,
5 mois plus tard (tableau). Aucune recherche de résis-
tance du CMV aux antiviraux n’est effectuée.

Lors du bilan initial, des sérologies du virus de I’im-
munodéficience humaine, Syphilis, Herpés simplex,
Hépatite B, Hépatite C, Epstein-Barr ainsi qu’une
recherche de Gonocoque et Chlamydia sont revenues
négatives. Il n’y avaitaucun argument en faveurd’une

maladie de Behget ou d’une maladie de Crohn et le
Quantiféron est revenu négatif. Les sérologies CMV
sont en faveur d’une infection récente puisqu’elles
démontrent une positivité des IgM a 18 U/mL pour
une normale inférieure a 1 U/mL et des IgG a 156 U/
mL (92 U/mL avant la greffe) pour une normale égale-
ment inférieure a 1 U/mL. Au vu de ces arguments,
d’une charge virale CMV trés importante et de la
réponse clinique trés rapide aprés initiation du trai-
tement antiviral, le diagnostic d’ulcére scrotal consé-
cutif a une réactivation du CMV a été retenu.

Une biopsie des lésions génitales a démontré un infil-
trat inflammatoire du derme constitué de nombreux
polynucléaires neutrophiles avec un aspect suppu-
ratif. On ne met pas d’agent pathogéne en évidence
aux colorations spéciales et 'anticorps anti-CMV est
négatif a limmunohistochimie. Le prélévement pour
la mise en culture a été accidenté.

Aprés une semaine d’hospitalisation, les lésions
cutanées ont totalement régressé.

Ulcérations de la face interne de la cuisse droite et scrotale.
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Courbe du temps reprenant les faits marquants de I’admission d la sortie du patient.

Admission

Etat pseudo-grippal
associé a des ulcéres de
la face interne des
cuisses et scrotaux.

Diagnostic

Mise en évidence
d’une charge virale
CMV trés élevée,

Lésions cutanées
compatibles avec une
infection & CMV.

Absence d'argument
pour un autre diagnostic
différentiel.

Traitement
par
Valgangiclovir.

Disparition des lésions
cutanées aprés une
semaine.

Apparition d'une pancytopénie
justifiant une division des doses

de Valcyte par 2.

Persistance d'une charge virale
significative dans le contexte de
sous dosage, justifiant un relais

Traitement
par

Diminution progressive
de la charge virale.

Persistance d'une

pancytopénie modérée.

Arrét aprés 3 semaines
de traitement et relais
par Valcyte en

Sortie
d’hospitalisation

Premiére charge virale
négative aprés 5 mois.

Pas de récidive clinique
des ulcéres scrotaux.

par Ganciclovir V.

Biopsie compatible
avec un ulcére & CMV.

prophylaxie secondaire.

Evolution de la charge virale CMV au cours du temps.

Charge virale (UI/mL)

Valeur normale < 63Ul/ml.

DISCUSSION

Dans la population transplantée rénale, les infections a
CMV ne sont pas rares. Ce virus opportuniste peut étre
responsable de primo-infection ou de réactivation d’une
maladie latente chez les patients immunodéprimés. Les
manifestations cliniques associent volontiers atteinte
digestive, hépatique ou pulmonaire a un tableau pseu-
do-grippal avec asthénie, myalgie et fiévre2. Géné-
ralement, les manifestations liées a une infection a
CMV apparaissent dans les premiers mois suivant la
transplantation. Les atteintes cutanées sont beaucoup
plus rares, de manifestations variables, ce qui cause
souvent des retards de diagnostic. Elles peuvent se
présenter sous forme d’éruptions maculo-papuleuses
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généralisées, de nodules, de vésicules, de plaques, de
pétéchies ou d’ulcération3. Ces ulcérations sont préfé-
rentiellement retrouvées dans les régions génitales,
périnéales et périanales. Cependant, aucune de ces
manifestations n’est pathognomonique du CMV4,

A l'heure actuelle, on ignore le mécanisme précis a l'ori-
gine des atteintes cutanées. Une explication possible
seraitque levirus réside dans le tractus gastro-intestinal
a un stade latent et affecte ensuite la peau du périnée
parexcrétion fécale lorsqu’il est réactivés. Il a également
été suggéré que la maladie cutanée survient préféren-
tiellement chez I’hdte fortement immuno-compromis
et serait associée a une maladie disséminée avec une
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virémie importante, reflétant ainsi indirectement son
degré d’immunosuppression. Latteinte cutanée serait
donc prédictive d’'une importante mortalité et morbidité
chez ces patients avec un risque important de dysfonc-
tion du greffon rénal en absence de diagnostic précoce
et de traitement adéquat®.

Une étude rétrospective réalisée aux Etats-Unis a
recensé 19 cas d’atteinte cutanée secondaire a une
infection a CMV chez les patients transplantés rénaux
et seulement 7 d’entre eux étaient localisés a la région
ano-génitale et 4 sans co-infection par le HSV-2. Dans
cette étude, les patients avaient un meilleur pronostic
lorsque les ulcérations cutanées étaient isolément
localisées a la sphére génitale, sans atteinte d’organe
extra-cutanée®.

Le diagnostic différentiel des ulcéres génitaux est large et
doit rapidement étre établi dans la population immunodé-
primée. Des étiologies infectieuses doivent évidemment
étre recherchées comme la syphilis, ’herpés simplex (HSV
1-2), le virus de limmunodéficience humaine, le lympho-
granulome vénérien, les mycobactéries atypiques, les
infections fungiques ou la tuberculose’. D’autres étiolo-
gies non infectieuses doivent étre évoquées comme la
maladie de Behget, une maladie de Crohn, le pyoderma
gangrenosum ou un lymphome de Kaposié.

CONCLUSION

Il n’y a pas d’évidence claire concernant la durée
de traitement qui est surtout basée sur la clinique,
[’évolution des lésions ulcérées et la virémie. Le
Ganciclovir et le Valganciclovir sont les antiviraux de
premiére ligne et la durée du traitement est dictée par
[’évolution de la symptomatologie et la persistance
ou non d’une réplication virale dans le sang®. Dans
notre cas, nous avons d’abord traité le patient par un
mois de Valganciclovir puis par Ganciclovir pendant
3 semaines devant la persistance d’une charge virale
positive ce qui a permis la régression rapide des
|ésions et la résolution de la virémie.

La biopsie cutanée n’est pas indispensable mais elle
peut aider au diagnostic. Certaines altérations cellu-
laires semblent étre caractéristiques de l'affection a
CMV comme la présence d’un infiltrat inflammatoire
constitué de polynucléaires neutrophiles fréquem-
ment entremélés de polynucléaires éosinophiles a
disposition périvasculaire et interstitielle du derme.
La présence de grandes inclusions pales cytoplas-
miques semble également étre pathognomonique®.
Nous retrouvons a la biopsie de notre patient une
histologie similaire a l’exception des vacuoles a
inclusion cytoplasmique et nous ne trouvons pas non
plus de positivité pour ’'antigéne du CMV en immu-
nohistochimie.

Bien que la maladie cutanée a CMV soit rare, il est important de la diagnostiquer précocement car elle peut
précéder une infection systémique, associée a une morbidité et une mortalité significative.
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