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. INTRODUCTION

Les infestations 3 Schistosoma haematohium sont maintenant endémiques dans 53 pays
d'Afrique et de Méditerrande orientale, depuis qu'en Jordanie 5. haematobium a été signalé en
1986. On estime gu'au moins 180 millions de personnes sont exposées au risque de contracter
cette infestation et qu'enviren 90 millions sont déja infestdes (155), Toutefois, 1'importance
de la morbiditéd due aux infestations 3 §. haematobium ést probablement sous—estimée., Ou sailt en
effet que la plupart des sujets infestds ne montrent avcun sywptlme 3 @'examen c¢linique et que
seule une faible proportion d'entre eux feront upne maladie chronique grave. L'objectif primcipal
de la stratégie de lutte actuelle est de réduire ou d'éliminer la morbidité due aux infestations
par les schistosomes (156). Pour atteindre cet objectif, il faut parvenir & une meilleure
cotmalssance de la morbiditd due 2 S, haematobium. Des progrés considérables ont été effectuéds
ces dix dernidres années danms 1'évaluation de la morbidité due aux infestations & ‘

5. haematobium. Le présent document se rapporte essentiellement i la littérature scientifique
consacrée A ce sujer, publide principalement, mais pas uniquement, au cours de cette péricde.—

2. ANATOMOPATHOLOGIE
2.1 Pathogénie

On trouve dans la littérature plusieurs classifications de la schistosomiase urigaire.
Smith et al. (128), se fondant sur upe étude histologique falsant appel 3 une méthodologie
quantitative, ont proposé deux stades de la maladie pour les études épidémiologiques, cliniques
et anatomopathologiques : a) un stade actif avec ume excvétion d'oceufs importante et b) un
stade inactif dans lequel les oeufs sont soit absents dans les urines, soit trds peu. nombreux
et il s'agit principalement d'oeufs morts (5,128). Chez les persommes infestées, la proportion
de cas "inactifs" s'acerolt avec 1'Age. Cette classification est également étayde par les études
histopathologiques. Sur 400 autopsies effectuées au Caire, 26 7 seulement des infestatiens &

5., haematobium étaient actives au moment du déceés, et plus les sujets étaient 8gés, moins ils
hébergeaient de femelles viables de 5. haematobium (28).

2.2 Répartition des vers et des oeufs chez l'homme

Au Caire, Cheever et al. (28) ont effectué des études anatomopathologiques et parasitolo-
ziques quantitatives sur la schistosomiase 3 1'autopsie. Des schistogomes adulres ont été
retyouvds par perfusion et dissectionm; la charge ovulaire dans les tissus a été estimée aprés
hydrolyse des tissus par l'hydroxyde de potassium. Sur 46 cag, la répartition des femélles de
5. haematobium dans l'organisme était la suivante : vessie, 48 7Z; uretéres et organes génitaux,
5 %; veine mésentérique et veine porte, 47 %; artéres pulmonaires, 0,2 %, La répartition des
peufs de 5. haematobium était la suivante : vessie, 42 %; uretéres, 7 %; organes génitaux
internes, 12 %; intestins, 19 %; foie, 5 %Z; poumons, 16 %Z. A 1'autopsie, plus de la moitié des
vers adultes et des oeufs ont éré retrouvés dans 1'appareil uro-génital. Un nombre considérable
de vers ont été observés dans la veine mésentérique et la veine porte. Ces vers étaient peu
nombreux dans les vaisseaux pulmonaires, mais le tissu pulmonaire renfermait beaucoup d'oceufs.
La moyenne géométrique de la productiom d'veufs a été estimée 2 600 000 ceufs par couple de
5. haematobiuvm, ce qui est bien plus élevé que les 15 900 ceufs pay couple connus chez
8. mansonl. Cette différence semble due 3 la destruction plus lente, dapns les tissus humains,
des oeufs de 3. haematobium que de ceux de 8, mansoni (28,106). La répartition des oeufs ne se
fait pas au hasard dans les voies urinaires basses, ce qui est confirmé par 1'accumulation des
ocufs en foyers vévélée par les études histologiques & 1'autopsie (28,34). '

2.3 Facteurs influant sur 1'anatomopathologie

Les données des études cliniques, épidémiologiques et anatomopathologiques confiiment gue
1'intensité de 1l'infestation est un facteur déterminant de 1'apparition de la maladie (3,29,67,
69,75,103,106). Les personnes fortement infestées risquent de présenter une pathologie grave.

£ Le lecteur est invité i se familiariser avec les publications classiques plus anciennes
gul ont fait 1l'vbjet de memographies spéciales : Bilharziasis, sous la direction de !
F. K. Mostofi, Heidelberg, Springer-Verlag, 1967, et The urological aspects of bilharziasis in
Rhodesia par R. M. Honey et M. Gelfand. In: Central African journal of medicine, 6: 1-252 (1960).
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Toutefois, méme avec une intensité d'infestarion comparable, les séquelles de la maladie peuvent
considérablement varier d'un individu & l'autre. On a observé de fortes comcentrations ovulaires

en foyers dang les uretéres, au niveau des orifices urétéraux, dans 1l'uretdre intramural et & la
jonction vésico-urétérale, qui peuvent provoquer une ohstruction uripaire, alors que la mfme

densité d'oeufs dans la vessie n'est associde gqu'i une faible pathaologie (29). .

Certains auteurs pensent qu'il existe des variations pgéographiques dans la gravité de la
maladie. Les rapporte cliniques provenant d'Egypte et d'Afrique orientale indiquent une morbi~-
dité élevée et une mortalité importante, contrairement & ceux d'Afrique australe et d'Afrique
de 1'0Ouest (57,80). Toutefois, 1'importance potentielle des différentes souches géographigues
de ¢e parasite dans 1'dvolution de la maladie chez 1'homme reste hypothétique. On ne dispose
pas d'études expérimentales comparatives sur les différentes souches de 5. haematobium, et, méme
i ces études étaient effectudes, elles n'expliqueraient pas forcément la variation géographique
de la maladie chez 1'homme (26,106). L'état immunitaire des sujets et la réponse 4 1'infestation
jouent probablement um rBle important dans 1'évolution de cette pathologie.

2,4 Les différents organes atteints par la maladie

2.4.1 Vessie

2.4.1.1 TFréquence dey lésions

Cet organe est le plus frégquemment touché danz les infestations 3 5. haematobium.

Des lésions pathologiques ont été observées cliniquement par cystoscopie chez 45 enfants
égyptiens de 5 & 12 ans infestés par 5. haematobium (3). Les lésions vésicales, par ordre de
fréquence décroissante, étaient les gsuivantes : hyperémie (100 Z), taches sableuses (32 %),
granulomes {18 %), ulciéres (9 %), nodules (7 Z) et polypes (7 7). L'hyperédmie et les taches
sableuses étalent couramment associées Aune infestation active. Des lésions multiples ont dgale-
ment &té observées dans 22 % des cas. En Zambie, lors d'une étude effectuée en milieu hospita-
lier, sur 100 adultes examinés en série, tous présentaient des taches sableuses, 17 des lésions
granulomateuses et 4 des ulcéres (57).

D'autye part, en Egypte, on a observé & 1'autopsie des taches sableuses sur la vessie de
tous les sujets ayant présenté une schistosomiase urinaire grave, et des polypes schistosomiens
ainsi que des ulcéres de la vessie ont &té retrouvés dans 4,3 7 des cas (131}, Dans une autre
série d'mutopsies effectudes en Egypte, sur 255 personmes infestées par 5. haematobium, aucun
ulcdre typique de la vessie n'a été retrouvé, bien que des ulcérations superficielles des taches
polypeldes aient été courantes {29).

2.4.1.2 Types de lésion

L'hyperémie reléve d'undiagnostic clinique et présente divers degrés d'intensité & la
cystosgopie en cas d'infestation précoce et active. Elle est souvent associde 3 des infestations
lmportantes et se retrouve le plus souvent prés des orifices urétéraux. .

Les taches sableuses constituent les lésions pathologiques les plus communes de la vessie
et sont pathognomoniques des infestations 2 5. haematobium. Elles sont de couleur brun jaunftre
avec, sur la mugueuse, des zones d'aspect grossier, dues i de fortes comcentrations d'oeufs,
qui atteignent des densités de 1'ordre ‘du million d'ceufs par gramme de tissu & 1'autopsie (29).
Ces mémes lésioms ont également été retrouvées damns les uretéres et plus rarement danz l'intes-—

tin (131). Les sites les plus souvent touchés gont le trigone vésical er les zomes proches des
orifices urétéraux,

&

Des lésions polypoldes de la vessie ont &té observées 3 tous les stades de la maladie et
sont également liées localement 2 de fortes charges ovulaires dans les tissus. Les polypes, de
différentes tailles, peuvent &tre soit sessiles, soit pédonculés. La plupart d'entre eux ont
la taille d'un pois, mais on a signalé des polypes atteignant jusqu'i 3 cm et entourés de
nombreux petits polypes satellites (3). Smith et al. (132) ont analysé des polypes vésicaux
excisés par cystostomie chez 18 malades atteints d'infestations & §. haematohium, qui toutes
étaient actives sauf trois. La charge ovulaire intratissulaire des polypes inactifs était
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supérieure & celle des polypes actifs, ce qui laisse 2 penser que les premiers dériveraient
de polypes actifs ayant une trés forte charge ovulaire, alors que les petits polypes, act1fs
régresseraient naturellement ou aprés chimiothérapie. :

Les ulcikres vésicaux apparaissent surtout sur la paroi posterxeure de la vessie. Ils sont
en général petits avec une forte charge pvulaire intratissulaire au niveau de 1 ulcére. Une
forte densitd ovulaire dans les tissus de la parol postérieure de la vessie semble Etre un
facteyr prédisposant 3 l'ulcération. Smith et al. (129) ont signalé une série d'ulcérations
vésicales chez des sujets égyptiems infestés par 5. haematobium ¢t traités par excision chirur-
gicale. Sur les 93 cas notifiés, deux formes d'ulcération vésicale ont é&té décrites : une forme
aigud résultant de taches polypoides néerotiques et une forme chronique associée & une ponte
importante dans La paroi médiane postérieure, profondément insérée dans le muscle vésical.

Les granulomes focaux de la vessie ont généralement la taille d'une t&te d'épingle, et
sont parfois entourés de capillairves congestifs. Des oceufs de schistosomes sont enfermés au
centre du granulome et sont entourés par des couches de cellules épithélioides, de fibro-
blastes, et de cellules caractéristiques de la réaction inflammatoire. Au stade ultérieur, une
nécrose, une calcification ou un tissu fibreux peuvent remplacer le granulome.

Al autop51e, on a plus souvent observé une zRertrthle du muscle vésical chez les sujets
atteints d'une uropathie obstructive schistosomienne que chez les autres, mais elle ne semblair
pas associde 4 la présence de 5. haematobium ou & 1'intemsité de 1l'infestatiom. ToutEfﬂlﬁp le
degré de constriction diffuse de la vessie due 4 la présence de tissu flbreuxetaltproportlonnel
4 la charge ovulaire des tissus véslcaux (29).

La calcification des voies urinaires, principalement de la vessie, est une séquélle
courante des schistosomiases urinaires. Dans un hdpital universitaire zambien, sur upe série de
100 malades hospitalisés pour schistosomiase, 35 présentaient des vessies calcifides (57}, Dans
deux zutres séries cliniques, érudides respectivement en Egypte et en Zambie {(81,145), 11malades
sur 26 (42,3 I) et 94 malades sur 115 (81,7 %), atteints de schistosomiase urinaire active,
présentaient une vessie calcifide. Toutefois, ces données ne sont peut-&tre pas representatives
car elles ne concernent que les formes graves de la maladie motivant une hospitalisation. Dans
les enquétes de morbidité effectuées au niveau communautaire, seul un enfant d'Sge scolaire sur
les 26 examinés en Egypte (3,8 %) présentait une calcification de la vessie (22); au.Libéria,
cecte proportion était de 13 adultes sur 124 (10,5 I) (83). Forsyth et Macdonald (68) ont
signalé dans une enqufte plus ancienne effectude en Tanzanie que sur 358 enfants 4'3ge scolaire
infestés, 25 (7,0 %) présentaient une vessie calcifiéde, Il se produit en général une caleifi-
cation linéaire de la vessie au uiveau de la sous-muqueuse, le long des lignes de dépSt des
oeufs, plutdt qu'a 1'intérieur du tissu lui-méme (106). La plupart des wvessies calcifiées
conservent une élasticité normale. On n'a relevé que des différences mineures dans la capacité
moyenne des vessies caleifides et nonm calcifides de sujets atteints de schistosomiase (29). On
a également observé des vessies petites (120). On a pensé que la calcification de la.vessie
pouvait comstituer un facteur de risque de cancer de la vessie, et sa présence peut indiquer
aussi bien une forte infestation que d'autres lésions ou affections (5,29), Le cancer de la
vessie dans les infestations & 8. haematobilum est analysé & la sectiom 5. :

2.4.2 Uretédres

Les uretéres sont moins fortement et moins fréquemment touchés gue la vessie. Toutefois,
les séquelles pathologiques n'en sont pas moins importantes. Une atteinte urétérale. bllaterale
est de régle dans les infestations & $. haematobium, avec prédominance des lésions d'un ¢Bté.
En cas d'atteinte unilatérale, l'uretire gauche serait, d'aprés certains auteurs, pliis souvent
touché que le droit (5,7,75,130,146). Abdel-Wahab (5) a proposé comme explicatiun le fait que
les anastomoses veineuses de 1'uretdrs gauche avec la veine porte sont plus importantes que
calles de l'uretére droit. Toutefois, dans une analyse quantitative effectuée & 1'autopsie
sur 117 cas de schistosomiase urinaire, Smith et al. (128,131) ont observé que la charge ovu—
lairve des tissus du bas-uretére droit était bien plus importante que celle de l'uretdre
gauche, mais gu'il ¥ avait autant d'uropathies obstructives unilatérales d'un c8té que de
1'autre, La conclusion d'autres rapports est qu'urétéro-hydrose et hydronéphrose se remconbrent
moins souvent du ¢Bté gauche (127,154). Les malades atteints d'une uropathie obstructive
schistosomienne bilatérale se sont révélés avoir des charges ovulaires plus élevées que ceux
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présentant une atteinte unilatérale (154), mais cette conclusion n'a pas été confirmée dans

une autre étude {29). Les autopsies ont en général confirmé la relarion posirive entre la

charge ovulaire des tissus de l'uretére et la gravité de la maladie. En outre, cette charge

ovulaire des tissus au nivesu des uyretéres était plus importante en cas d'uropathie ohstruc-

tive (128,131). Dans une étude au moins, la présence, mais non 1'imporrance, de l'uropathie .
obstructive était lide 4 1'intensité de 1'infestatiom (29), Umerah (145) a été le premier &
signaler que la dilatation urétérale n'était pas forcément associde & un rétrécissement provoqué
par §. haematobium et qu'elle peur Etre due & une amomalie de la motilité de 1'uretére, Cetre
cbservation a été confirméc par Abdel-Halim et al, (1}. L'uropathie schistosomienne grave
(urétéro-hydrose et hydronéphrose) a fréquemment été associde A une sténose, i une déformation
ou & des calculs urétéraux.

Sur le plan anatomopathologique, les lésions observées dans les uretéres sont semblables
4 eelles de la vessie, avec notamment : taches sableuses, polypes, granulomes, ulcéres, calci-
fication et caleuls. La pyélo—urétérite kystique, résultat d"une dégénérescence hydropique et
de la disparition des cellules centrales d'un Tlot de cellules urothéliales, et 1'urétérite
glandulaire, dans laquelle l'uretére contient du mucus et est tapissé d'une ou plusieurs
couches de callules cylindriques, ont &té mentionnées (5). Les pranulomes peuvent évoluer en
une sténose fibreuse urétérale qui s'observe le plug souvent cliniquement dans 1'uretére intra-
mural @b, plus rarement, & la jonction urétéro=-vdszicale ou dans le tiers inférieur de 1'ure-
tére. Les caleuls urétéraux sont courants dans la schistosomiase urinaire (24,25,45). Smith et
al. (130) ont rapporté que ces calculs avaient provoqué l'obstruction dans 24 % des 155 cas
d'uropathies obstructives schistosomiennes opérés. Le cancer de 1'uretére est rare chez les
sujets atteints de sehistosomiase urinaire.

2.4.3 Reins

Les granulomes schistosomiens présents dans le parenchyme rénal n'onmt aucune incidence
clinique et n'ont été observés A 1'autopsie que chez 2 % des malades infestés (5). Les lésions
rénales importantes sont surtout la conséquence d'une uropathie obstructive schistosomienne.

A 1Tautopsie, les deux tiers des cas présentant une hydronéphrose extréme y associalent une
distorsion des orifices urétéraux (29). Ceux qui présentaient une urétéro-hydrose associde 3
une hydronéphtrose se sont révélés avoir une charge ovulaire plus importante que ceux n'ayant
qu'une urétéro-hydrose (154). Chez les enfants, 1'hydronéphrose &tait plus fréquente chez les
garcons ¢que chez les filles (68,69).

Les données comcernant la relation entre les infestations & 5. hasmatobilum et la pyéle-
néphrite ou la gloméruloméphrite sonmt contradictoires. A 1'autopsie, on n'a trouvé aucumne
asgociation entre la pyélomdphrite et la présemce ou L'intensité de 1'infestation &
5. haematobium (29,123), Toutefois, 1'accord est unanime en ce qui concerne le lien entre la
pyelonéphrite et 1'uropathie obstructive schistosomienme; les facteurs qui prédisposent & la
pvelonéphrite enm cas d'uropathie obstructive schistosomienne, tels que rétrécissement, caleuls
rénaux, etc. sont les mémes qu'en 1'absence de schistosomiase. A la suire des 246 autopsaies
qu'ils ont effectudes au Caire, Sadigursky et al. (123) ont conclu que la glomérulonéphrite
n'était pas lide aux infestatioms & 5, haematobivm ou % $, mansoni, pas plus que les modifi- .
cations anatomopathologiques du mesangium n'éraient lides aux infestations schistosomiennes.
Le syndrome néphrotique ayant accompagné une double infestation 4 5. haematobium/Salmenella
a régressé aprés traitement par les antigchistosomiens (61). On a observé chez les adultes
infestéds par 5. haematobiuw (12) des lédsions glomérulaires en 1'absence d'antigdéne schisto-
somicn. Sur 13 malades dont 1'état ¢linique ne laissait pas présumer qu'ils étajent atteints
d'une affectionm glomérulaire, sept ont montré des glemérules remfermant IgM, IgG, Clg et C3.

Higashi et al. (84), par des techniques de microscopie en immunofluorescence, ont obgervé
dans des biopsies rénales provenant d'enfants infesztés par &, haematobium des antigénes
schistosomiens dans les espaces intercapillaires des glomérules chez 4 enfants sur 13, ainsi
que des dépSts granuleux importants d'IpgG, d'IgM et de C3, L'absence de maladie rénale
clinique et la non~modification de la membrane basale laissent & penser que ces dépdts n'ont
pas de signification fonctiommelle, ce qui a été confirmé par 1'obtention de résultats normaux
dans les épreuves de la fonctiom rénale (84).
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2.4,4 Organes génitaux

Les organes génitaux peuvent Etre secondairement atteints puisque 5. haematobium parasite
le plexus vésical (121,131). Toutefois, 1'éventualité de conséquences fonctionnellas de ces
1ésions reste controversée. Une analyse a montré que le nombre moyen d'oeufs de §. hdematobium
par gramme de tissu de vésicule sémimale était proche de 20 000, alors que la répartition des
ceufs dans les autres organes : uretdre supérieur, rectum et appendice, montrait qu'ils étaient
comparativement moins nombreux {131). On a observé une fibrose des vésicules séminales, une
hypertrophie musculaire et une augmentation de volume de ces mdmes vésicules & la suite d'infes-
tations magsives, manifestations parfois étendues ou assocides & une calcification. L'augmenta-
tion de poids et de volume de la vésicule séminale est bien corrélée & l'uropathie obistructive;
la recherche d'une augmentatiom du volume des vésicules séminales par palpation pourrait &tre
une méthode simple de dépistage de 1'uropathie obstructive schistosomienne, comme l'ont proposé
Christie et al. {35). La prostate est moins souvent touchée; les oeufs sont concentrés dans les
canaux éjaculateurs, ol 1l'on observe une fibrose (58). On peut retrouver des oceufs de
5. haematobium accompagnés parfois d'ume réaction inflammatoire dans les testicules, l'épididyme
et le pénis, Aucune relation directe emtre ces lésions et la fertilité masculine n'aiété
démontrée,

La prégence de 5, haematobium dans les organes génitaux de la femme n'est pas rare. Les
gites de prédilection du parasite sont la vulve, le vagin et le col utérin, alors que les
organes génitaux internes tels gqu'ovaires, trompes de Fallope et corps de 1l'utérus sont moins
touchés (76,77,121,153,157). On peut trouver sur le col utérin ou la paroi vaginale:des lésions
polypoides, ulcérantes et nodulaires provoquées par des infiltrations cellulaires, des granu-
lomes et des fibroses. On a examiné l'histopathologie de 176 cas cliniques de schistosomiase
gynécologique au Malawi (157). On estime que les complications gynécologiques de la schistoso-
miase représentent une cause importante de morbidité féminine au Malawi, en particulier lorsque
les voies génitales basses sont touchées: l'atteinte des voiles génitales hautes ne comnstitue
pas une cause majeure de morbidité, mais est difficile & diagnostiquer eliniquement.:Lors
d'autopsies effectudes au Nigéria, la fréquence des infestations du col et du vagin étaient 1z
méme, bien qu'eon ait trouvé une densité ovulaire plus élevée au niveau des tissus vagimaux (52).
Au Nigéria, l'autopsie de 34 femmes a permis de trouver des ceufs de §. haematobium dans 31 %
dog ovaires aprég digestion, alors que les coupes histologiques ne montraient aucun geuf. En
outre, dans une grande série de 19 862 biopgsies chirurgicales effectuées & Ibadan, on n'a trouvé
d'oeufs de 5. haematobium que dans un spécimen, Apparemment, la faible densité ovulaire dans les
tissus échappe aux examens histologlques de routine, Les digestats de trompes de Fallope et
d'utérus ont montré la présence de 5, haematobium dans respectivement 11 % et 20 7 des cas,
alors gqu'aucune lésion n'érair vigible 2 1'examen histologique. Danz la plupart des infestations
4 5, haematobium, l'atteinte des trompes de Fallope n'était qu'occasiomnelle (70). Tiboldi (144),
qui a passé en revue les publicarions de ces 70 derniires années relatives aux atteintes ova-
riennes de la schistosomiase, a trouvé qu'il exigtair de pgrandes différences dans la fréquence
des atteintes ovariennes selon les pays ou les régions et que les affections ovarienmes
cliniques dues & des dépdts focaux de 5. haematobium étaient rares. Aucune relation de cause 2
effer n'a été rapportée entre la stérilité ou les grossesses ectopiques et la schistosomiase.

2.4.5  Tube digestif

La densité ovulaire de §. haematobium dams les tissus du tube digestif augmente de sa
partie proximale 3 sa partie distale, aves, au niveau de l'appendice, une concentration ovulaire
maximale, bien plus élevée gque dans les zones adjacentes de 1l'intestin (131). Certains auteurs
estiment qu'une appendicite symptomatique peut &tre associée & de fortes infestations (121,128,
154), qui peuvent mEme provoquer une occlusion intestinale (88). DTautres pensent que cela raste
a yérifier (52)., On a gignalé au moins un cas de métaplasie intestinale avec épithélioma glandu~
laire focal dansg une infestation & 5. haematobium (56). Lors d'autopsies, on a retrouvé des
polypes, surtout dans le cSlon rectosigmoidien, chez 6 % des sujets infestés par 5, haematobium.
Ces polypes provoquaient des lésions inflammatoires qui, comme cellaes des infestations &

S. mansoni, avaient souvent une surface ulcérde (29). On a rarement décelé une caleification du
c5lon & 1'"examen radiologique dans les infestations & 8. haematobium (29,64). En Afrique du Sud,
sur 510 enfants d'Age scolaire qui excrétaient des ceufs de 5. haematobium dans les urines,

388 {76 %) présentaient égzalement des ceufs dans les bicpsies rectales (38).
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2.4.6 Poumons

On rencontre fréquemment des granulomes centrés par des oeufs de 5, haematobium dans les
poumons des animavx infestés expérimentalement et dang ceux de 1'homme a 1'autopsie (26,29,80,
121,126). Bien que la concentration ovulaire de S, haematobium dans les poumons seit relative-
ment élevée par rapport & celle de 3. mansoni, l'artérite pulmonaire comme le coeur pulponaire
sont des complicatiens rares dang les infestations a 5, haematobium. Chez les animaux expérimen—
talement infestés, 1'artérite pulmonaire peut s'cbserver mais on n'a pas signalé de ¢oeur pulmo-
naire, En Egypte, sur 159 autopsies de sujets uniquement infestés par §. haematobium, om u'a
découvert une artérite pulmonaire focale que dans un seul cas de forte infestation; aucun coaur
pulmonaire n'a été observé dans cette série. Le coeur pulmonajre n'était pas lié & L'intensiré
de l'infestation & 8. hacmatobium (29). Dans une autre étude anatomopathologique des infezta-
tions & S, haematobium effectude au Soudan, bien qu'on ait trouvé une fréguence plus élevée des
iésions pulmonaires, on n'a observé une artérite pulmonaire que dans trois cas et elle était
associée 3 une fibrose hépatique provequée par une infestation 3 3. mansoni (80). Peu de cas de
coeur pulmonaire provoqué par une infestation & 5. haematobium ont été signaléds dans la Litté-
rature ces dix dernifres amndes (13,91), bien que le coeur pulmonaire schistosomien associd &
unc infestation 4 S, haematobium ait été décrit dans des publications plus anciennes (5,126).

On & pensé que la présence d'une cirenlation collatérale érait la condition préalable poug
que les oeufs puissent atteindre les poumons et qu'un coeur pulmonaire puisse apparaitre dans
les infestations & §. mansoni. Cette hypothése est fondde sur le fait que les poumons sont Zéné—
ralement atteints aprés qu'une fibrose hépatique avancée se soit installée et que des anastomoses
velne porte-circulation générale se soient établies. De nombreuses dtudes clinico-pathologiques
ont confirmé ce fait. Toutefois, dans les infestations & 5. haematobium, les oeufs peuvent
passer du plexus périvésical & la veine cave inférieure, puis directement au poumon. A
l'autopsie, on observe trés souvent des granulomes pulmonaires dans les schistosomiasesurinaires
mais pas d’artérite pulmonaire telle qu'on la voit dang les infestatioms & 5. mansoni. Cheever
et al. (29) pensent qu'il suffirait d'une ponte intensive sur ume courte période pour induire
un coeur pulmonaire dans les infestations 4 $. mansoni, mais que dans les infestations a
5. haematobium, les oeufs sont déposés peu & peu dans les poumons. Bien que cela semble peu
probable, aucune gutre hypothiése n'a été proposée.

2.4.7 Lésions ectopiques

Les vers de 5. haematobium peuvent mipray en dehors de 1l'appareil urogénital et leurs oeufs
peuvent ainsi provoquer des lésioms ectopiques.

Les oceufs de 5, haematobium dépesés dans le foie peuvent provoquer des granulomes, mais la
fibrose de Symmer n'a pas été observée chez les personnes infestées par 5. haematobium seul (89).
On estime que la réaction tissulaire aux osufs de 5. haematobium est moins forte qu'aux oeufs
de 5, mansoni.

On a signalé des dépdts cutanés d'oeufs de §. haematobium. On les observe en général dans
les rézions génitales ou périgénitales (6,75). On a ézalement signalé des lésions papulaires
dans le eccu, sur la peitrine, sur la paroi abdominazle ou dans la région pédri-ombilicale (86,98,
108) . Les biopsies cutanées montrent en général des oeufs viables.

Les dépbts ectopiques d'ceufs de 5. haematobium dans le systéme nerveux central (SNCY,
accompagnés de symptdmes c¢liviques confirmés histologiquement sont rares en comparaison des
atteintes du SNC observées dans les infestations 3 5. mansoni et 5. japonicum (101,125). Toute-
fois, 1l arrive que 1'on trouve des oceufs de 5, haematobium dams le SNC sans que celui-ei
présente des séquelles fonctiommelles, et on en a retrouvé A4 l'autopsie chez 28 personnes
atteintes de schistosomiase sur 50 (125). En pénéral, les oeufs de §, haematobium ne suscitent
dans le SNC que peu ou pas de réaction histologique, alors qu'ailleurs ils peuvent entralner des
réponses inflammatoires. La moelle épiniére est plus souvent touchée que le carveau (125,154),
bien que dans un cas on ait trouvé un ver adulte de §. haematobium dans le plexus choroide (32).
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3,  ASPECT CLINIQUE

3.1 Manifestations précoces

Les premiers symptdmes associés & la pénétration des cercaires, ou 'dermatite cercariemne”,
sont en général bénins et marqués par une lépere irritation avec apparition d'un érythéme ou
d'une druption papulaire au site de pénétration. La gravité de la symptomatologie tenﬂ a Etrre
fonction du nombre de cercaires de $. haematobium qui ont pénétré la peau (40). Un prurit
intense et une dermatite peuvent égzalement &tve induits par la pénétratiom de cercaires de
schistosomes non parasites de 1'homme, Comme 1'homme u'est pas leur hite définitif, ils meurent
dans 1'épiderme, provoquant une réaction allergique et inflammatoire qui se manifeste par une
dermatite avec prurit intense durant plusieurs jours (40,75).

La plupart des personnes infestées par 5. haematobium ignorent gqu'elles sont paﬁasitées
dans les premiers stades de 1'infestation, bien qu'un "syndrome toxique", semblable & la mani-
festation conmue sous le nom de fidvre de Katayama dans les infestatioms 3 5. japonicum puisse
apparaitre dans quelques cas. Les sympt&mes apparaissent progressivement, avec 1'imstallation
de l'infestation et le début de la ponte. Ils comprennent : myalgies généralisdes, céphalées,
fébricule, malaise général, douleurs abdominales et éosinophilie. En géndral, 1'hématurie cons-
titue le premier signe d'infestatiom, et om 1'observe chez les enfants des réglons d'endémie
10 & 12 semaines ou davantage aprés l'infestation par §. haewatebium. De la wEme maniére, les
symptdmes géndraux présentds par 29 sujets infestés par 5. haematobium, et gqui étaient des
Blance expatriés revenant epn Angleterre aprés un séjour en Afrique, n'étaient pas plﬁs
fréquents que chez des sujets témoins non infestés revenant de régions d'endémie, alors que
des hématuries importantes, une dysurie et une augmentation de la fréguence des mictions
éraient pathognomoniques parmi les sujets infestés (79). '

3.2 Stades ultérieurs

Compte tenu des manifestations cliniques et de 1'anatomopathologie, deux stades ichroniques
ont été définis : 1) un stade actif dans les classes d'Hges jeunes, avec dépdt d'oeufs dans
divers organes assoclé A des symptDbmes aigus et subaipus et A la présence d'oeufs dans les
urines, et 2) un stade inactif dans les classes plus Hpées, dans lequel la numération ovulaire
dans les urines est faible ou nulle, mais ol 1'on note la présence de modifications anatomo-—
pathologiques importantes et parfois irréversibles. Les symptdmes peuvent &tre trés peu marqués
dans uwn cas comme dans 1'autre. L'uropathie obstructive peut rester asymptomatique jusqu'z un
stade trés avancé (106).

3.3 Numération des oeufs dans les urines

Une fois que les femelles de 5. haematobium ont commencéd leur pomte, on peut retrouver des
oeufs dans les urines. La numération ovulaire dans les urimes est 1'un des trois primcipaux
indices d'estimarion de 1'intensité de 1'infestarion; les deux autres, qui sont la charge ovu-
laire dans les tissus et le nombre de couples de vers, ne peuvent etre déterminés qu'd
1'autopsie, Au stade actif, 1'excrétion urinaire des oeufs peut &Stre utilisde comme &stimation
indiracte de la charge ovulaire dans les tissus et de la gravité de 1'atteinte, ce qui est par-
ticulidrement intéressant pour les études épidémiclopiques. Au stade inactif, le nombre d'oeufs
est faible voire mul. La numération ovulaire dans les urines est donc d'un intérét limité pour
estimer la prévalence de la schistosomiase sévére dans les cas o l'infestation est inactive
ou dans les populations Hgées (133). :

Dans les études cliniques, une numération ovulaire unique peut ne pas bien refléter quan—
titativement 1lTactivitéd de lTinfestation chez un sujet dounéd. Une analyse d'urine nédgative ne
doit jamais Stre acceptée comme la preuve de 1'zbsence d'infestation. Toutefols, au niveau de
la population, l'intensité de 1'infestation estimée par les numérations ovulaires est bien
corrélée avec diverses mesures de la morbidité, comme 1'hématurie et la protéinurie (29,149).

Warren et al. (148), lorsqu'ils ont classé les malades en quatre catégories en fonction de
la moyenns des numérations ovulaires effectudes quotidiennement pendant neuf jours, c'est-a-

dive pour 10 wi d'urine : <1 (minimale), 1 & 100 (légére), 101 & 400 (modérée) et = 400 (forte),
se sont apergus qu'un examen d'urine unique permettait de classex correctement 75 7 des cas én
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fonction du nombre d'oecufs excrétés, alors qu'on arrivait & 78 ¥ en examinant deux échantillons.

Ges valeurs suffisent pour classer les sujets en fomction de 1'intensité de l'infestation dans
les études épidémiologiques.

Cheever et al. ont noté, lors d'une &tude 3 l'autopsie, qu'il semblait exister un seuil "
d'intensité d'infestation au-dessous duquel la maladie urinaire dtait meing marquée, et au-
dessus duquel il o'y avait plus de relation évidente entre l'intensité de 1'infestation et la
gravité de la maladie (29). Toutefois, Forgyth et al. (88) et Warren et al. (149) ont soutenu -
qu'il n'existait pas de seuil inférieur, certaines 1ésions étant déceléas chez des sujetg chex
qui les numérations ovulaires étaient trés faibles.

3.4 Hémsturie et pertes de gang

Dans les publications anciennes, une hématurie elinique de gravité et de durde variables
accompagnait toujours la schistosomiase urinaire, L'hématurie masséive est Souvent transitoire
ou intermittente, mais une hématurie microscopique peut persister entre des épisodes plus
graves. Elle s'observe en géndral & la finp de la miction, bien que dans certains cas d'ipfesta-
tion grave 1'hématurie se manifeste pendant tout le temps de la miction (57). Sans traitement

antischistosomien, clle peut se poursuivre pendant plusieurs années, avec une gravité
décrolssante.

Dans les érudes faites en milieu huspitalier, la prévalence de 1'hématurie chez des sujets
infestds par 5. haematobium est en général élevée. Dans les études communautaires, blen que les
sujets ne se plaignent gudre d'hématurie, la prévalence de celle—ci parmi les personnes infes-
técs, décelée soit A l'examen microscopique, soit & I'analyse d'urine 2 1'side de bandelettes
réactives, est &levée : la plus faible pourcentape, signalé par Pugh et al., est de 35,2 % chez
des villageois nigérians, alors que le plus élevé, 92,7 %, est rapporté par Browning et al.
chez des étudiants dpyptiens (tableau 1) (22,38,103,116,142 ,152),

Dans plusieurs études épidémiologiques, presque tous les enfants Hgés de 5 2 14 ans ayant
plus de 50 oeufs pour 10 ml d'urine présentaient du sang dans les wvrines décelé a 1'ajde des
bandelettes réactives (105,142)., Toutefols, on a constaté des différences dans les taux d'héma-
turie pour des concentrations semblables d'oeufs dams les urines selon les réglons
d'endémie (105,142), Av Nigéria, on n'a observé de fortes prévalences de 1'hématurie que
lovsque les numérations ovulaires étaient élevdes {54,116).

La guestion de savoir si les pertes de sang et de fer provoquées lors des infestations
a 5. haematobium pouvaient suffire 2 induire une anémie fait réguliiérement 1'objet de contro-
verses doans la littérature depuis de nombreuses anndes. L'une des premidres études des pertes
de gang et de fer au cours de la période active de 1'infestation rapportait que 9 malades sur
18 présentaicent des hématuries graves et perdajent quotidiennement 2,6 & 126 ml de sang et
0,6 & 37,3 mg de fer, pertes mesurdes psr un marquage des érythrocytes in vive avec @u
SéFe (60). Toutefois, sur ces neuf personnes atteintes d'hématurie grave, six montraient des
pertes de sang quotidiennes inférieures 3 10 ml. Les neuf autres malades n'oat montré'aucune
perte de sang décelable et ne présentaient que des hématuries de fin de miction occasionnelles,
avec des urines limpides. Dans une autre étude clinique, sur huit malades 4 un stade précoce
d'infestation cing se plaignaient d'hématurie et perdaient entre 0,9 et 6,0 ml de sang par
Jour (99). Dans ung étude récente comportant un groupe témoinm non infestéd, Stephenson et al,
ont signalé que la perte martiale moyenne cher les enfants ayant de fortes numératl?ns ovu~
laires de 5. hacmatobium {200 & 1194 ceufs par 10 m] d'urine) était de 0,65 mg par jour et que
ces enfants perdaient par 24 heures environ 0,50 mg de fer de plus dans leurs urines que ceux
du groupe non infesté. Les pertes martiales subies par des enfants infestés par 5. haematobium
on un meis étaient comparables aux pertes menstruclles des femmes. On a dong pu émetErc 1'hypo-
thiése que les fortes infestations, si elles ne sont pas traitées, peuvent en elles-mémes provo-
quer ou aggraver yne andémie feyriprive (139). Associde 4 d'autres facteurs de la carence
wartiale, comme 1s malonutritien et les autres infestations parasitaires, l'infestaFlon a
5. haematobium pourrait potentialiser 1'anémie (53,78). Au Niger, le risque d'anémie chez les

enfants infestés de 5 & 14 ans est supérieur de 30 % & cclui encouru par des enfants non ‘
infestés de la méme classe d'8ge. Em outre, le taux d'hémoglobine est inférieur de 1 g & celui
des enfants non infestég. Aucune différence n'a éré obgervée entre femmes infestées et non
infestées (20). En revanche, les études communautaires montrent habituellement que 1Tanémic
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n'est lide ni & la présence ni & 1'intensité des infestations 3 5. haematobium. En général,
les hématuries importantes persistent rarement plus de quelques jours, et cette perte de sang
intermittente est par conséquent trop faible pour provoquer une baisse importante de,1'hémo-
globine (54,85). La corrélation entre perte de sang due i 1'infestation par $. haematobium

et anémie reste donc & prouver au niveau de la population. Les sujets atteints d'hématurie
grave, dont les pertes de sang sont considérables, en particulier ceux qui sont simultanément
arteints d'autres affections provoquant des pertes de sang, sont ceux qui risquent le plus de
mapnifester une anémie climique (138,151).

3.5 Protéinurie et fonction rémale

Comme 1'hématurie, la protéinurie est un signe recomnu de 1'infestation & 5. haematobium.
Lforigine de cette protéinurie n'a fait 1'objet que de peu d'études cliniques. Les données
concernant la relation entre la protéinurie de la schistosomiase urinaire et la fonction
rénale sont contradictoires (voir également section 4.3).

Ezzat et al. (59) ont rapporté avoir observé une protéinurie modérée ou forxte chez & peu
prés la moitié de tous les hommes des villages de Haute Epypte ol la maladie est endémique;
plus de 96 % d'entre eux étaient infestés par 5. hgematobium. Dans un village témoin de la
méme région mais sans schistosomiase, seule une personne présentait une protéinurie importante.
Dans le méme rapport, la prévalence de 5. haematobium chez les malades hospitalisés atteints
d'un syndrome néphrotidque était supérieure & celle de témoins appariés. Les auteurs.em
eoncluent que les infestations 2 5. haematobium cemstituent un facteur de risque du.syndrome
anéphrotique. .

Les observations qui indiquent que la protéinurie serait peut-&tre d'origine glomérulaire
et provoquée par une glomérulonéphrite 3 complexes immuns sont controversées (12,36,84,123).
Certains auteurs ont mentionné la réversibilité de la protéinurie aprés traitement comme indi-
quant son origine rémale (36,62). Par contre, un grand nombre d'études épidémiologiques,
cliniques et & lYautopsie a'ont pas réussi & montrer une assoclation entre la protdinurie des
infestations & 8. haematobium et la néphropathie (5,48,116,122,123,127,131,152). Au contraire,
toutes ceg &tudes laissent 3 penser que la protéinurie est liéde & une pathologie des. voies
urinaires bagses provoquée par la schistosomiase.

Le degré de protéimurie présente ume corrélation positive avec 1'intensité de l'infesta-
tion 2 5. haematobivm (38,103,136,152). Une protéinurie méme importante n'est généralement pas
associée 3 une altération grave de la fonction rénale et lors d'ume enquéte de suivi, on s'est
aper¢gu qu'elle répondait bien 3 la chimiothérapie antischistosomienne (116), la protéinurie
diminuant rapidement un mois aprés le traitement, Toutefols, mdme en l'absence d'oeufs dans les
urines un mois aprids traitement par le mérrifonate ou le praziquantel, les personnes auparavaut
fortement infestées (médiane : 84 oeufs pour 10 ml d'urine) présemtaient toujours un faible
degré de protéinurie (48). On pense que chez les sujets fortement infeetds, la protéinurie
n'est pas unigquement due aux lésions assocides & la pénétration des oceufs, mais également &
des lésions tissulairves chroniques qui régressent plus lentement.

On a Técemment analysé les protéines urinaires en fonction de leur masse moléeulaire afin
d'en déterminer l'origine. Une électrophor@se en gel de polyacrylamide-dodéeyl sulfare de
sodium (SDS-PAGE) a montré une excrétion d'albumine, de transferrine et d'I1gG, qui correspond
4 un tablegu de protéinurie infrarédnale (48). Jusqu'ici, rien ne permet de soupconner la mise
en jeu directe d'un mécanisme immunclogique dams la protéinurie présentée par les sujers
infestés par §, haematobium, comme c'est le cas dans les infestations & 5. mansoni.

La fonction rénale de la plupart des sujets infestés par 5. haematobium rYeste normale
sauf chez ceux présentant une uropathie obstructive et une infectilon bactérienne urinaire
surajoutée (110). L'altération de la fonction rénale est donc triks probablement 1lide 2 L'uro-
pathie obstructive. Chez ces sujets, la substance médullaire du rein s'amenuise, et le déficit
fonctionnel guir cette réduction du tissu médullaire observée A la radiographie. On observe
fréquemment aussi une diminution du pouveir de concentration (94). Le taux d'excrétion de la
phénolsulfonephtatéine (PSP) peut #tre faible. Toutefois, en présence d'une obstruction des
voies urimaires, L'excrétion anormale de PSP n'a pu &tre entibrement attribuéde au dysfonction-
nement ténal. Le taux de filtration glomérulaire et les fonctions tubulaires sont en géndral
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normaux chez les sujets ne présentant ni obstruction bilatérale ni infection bactérienne. Dans
les études communautaires, plusieurs rapports provenant d'Egypte et du Nigéria ont révélé une
trés Faible altération de la fonetion rénale, 1z fonction glomérulaire &tant moins touchde qua
la fometion tubulaire (22,81,115,116). Au Caire, dans une drude portant sur &1 sujets hospita=-
lisés porteurs d'une infestatiom & §. haematobium, on n'a observé aucune altération de 1'acidi-
tication urinaire, de 1'excrétion totale des ione hydrogéne ou de la clairance de la créatinine
chez des malades atteints d'hydronéphrose schistosomienne sans infection bactérienne des voies
urinaires (159},

1.6 Infections bactériennes des voies urinaires

On a avancé que la pathologie urinaire provoquée par les infestations & §. haematobium et
l'uropathie obstructive qui s'ensuit pourraient augmenter le risque d'infection bactérienne
secondaire,

Plugieurs enquétes épidémiclogiques mendes en Egypte, en Gambie, au Nigéria et au Niger
ont révélé des différences importantes dans les taux 4'infection bactérienne des voles urinaires
chez les sujcts atteints de schistosomiase ou dans les communautas des zones d'endémie de la
schistosemiase urinaire, comparativement 2 des groupes témoins indemnes de schictosomiase ou
provenant de régions analogues ol la mzladie n'est pas endémique (19,92,134,150). En Egypte,
dans une région d'endémie 3 forte prévalence (66 %), on a trouvd une bacrériurie chez 20 gargons
d'Age scolaire sur 390 (5,1 Z), ce qui représente plus de dix fois les taux observés dans la
zone témein (92), En Gambie, dans une communauté d'une région d'endémie, 1a prévalence de la
bactériurie chez Jes hommes de moins de 25 ans érait de 6,6 7 (10/152), alors qu'elle était
nulle (0/153) dans une population comparable d'une région indemme d'endémie (150). Au Nigéria,
on a observé unc bactériurie importante chex 3,2 % des hommes d'une région d'endémie contre
U,5 % chez ceux du groupe témein (134). Au Niger, le rtaux d'infection des voies urinaires dans
un village d'une région d'endémie étair cing feis plus élevé que celui observé dans le village
témein (19). Dans les études mendes en milieu hospitalier, en raison de la fréquence élevée des
uropathies obstructives, bactériurie et schistosomiase sont souvent associées (5). Les princi-
paux micro~urganismes isclés dans l'urine des sujets atteints de schistosomiase étaient les
sulvants : Escherichiz coli, Staphylococecus albus, Streptococcus faecalis, Proteus spp.,
Pseudomonas, Klebsiella et Salmonella (2,5,134).

Par ailleurs, on a également signaléd que les taux de bactériurie draient négligeables ou
nuls dans certaines populations des régjons d'endémie ou chez certains sujets infestés. Onn'g aussi
Erouvé, au sein d'une communauté nigériane dans laquelle 3097 prélévements d'urine ont 4té mis
@n culture pour mettre en évidence 1a présence de bactéries et sur lesquels une numération
ovulaire avait écé effectude, aucune différence dans les taux de bactériurie entre les groupes
infestés et non infestds (117), Des résultats semblables ont ézalement été rapportés dans
d'autres études communautairves au Nigéria, au Libéria et en Egypte (22,85,134), En Egypte,
deux érudes congécutives effectudes 2 L'autopsie n'ont meontré aucume relation entre pyélo~=
néphrite histologique et schistosomiase urinaire (29,131),

Les malades atteints d'une infastation 2 §. haematobium présentent une leucocyturie
élevée (15,49,65), la plupart des leucocytes trouvés etant des épsinophiles (15). Contrairement
aux sujets altteints d'infections bactériennes des voies urinaires, les malades présentant unec
schistosomiase urinaire et une leucocyturie ont tendance & avoir des numérations leucogyraires
périphériques normales,

En autre, il est parfaitement admis & propos de l'association infection bactdrienne
urinairc=schistesomiase urinaire, que sculs les sujets atteints d'une uropathie ohstructive
schistosomieune importante, telle qu'hydronéphrose, urétéro-hydrose, urolithiase et obstruction
de 1'orifice vésical, sont prédisposés & une surinfection bactérienne (127,154),

On coanalt depuis longtemps chez 1'homme 1'association infectiom & Salmonella=-infestation
a Schistosoma, Des observations effecrudes en microscopie électronique i balayage ont montré que
les salmonelles adhérent par leurs pili & la surface du tégument de 5. haematobium, ce qui
contribue 4 la persistance de la salmonellose (147). Une bactériémie persistante peut accom-
pagner la bactériurie & Salmomella. Le schistosome peut jouer un double réle, comme source at
comme véhicule de la bactérie. Méme sans antibiotiques, aprég traitement de la schistosomiase,
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on & observé une diminution des porteurs de Salmonella (5). Pour traiter une bactériémie pro-
lengée & E. c¢oli accompagnant une infeststion 4 §. haematobium, on recommande 1° administration
conjointe d'antibiotiques et d'antischistogomiens (63).

3.7 Radiographie, nephrographls, échographie et tomodensitométrie dams les études de morbidité
de la schistosomiase urinaire

3.7.1 Radicgraphie

Les lésions typiques retrouvées & la radicgraphie dans les infestations 2 S. haematobium
sont 1'hydronéphrose, 1'uréedro-hydrose, le rétrécisgement et la distorsion de 1 'uretére, la
caleification urétérale, les polypes, la lithiase urétrale, la calcification de la vessze le
défaut de remplissage de la vessie provoqué par les granulomes, les polypes ou un cancer, la
diminution de la capacité végicale, la contraction irréguliére de la parol vésicale ou un
gonflement de cette derniére dii & une fibrose du col vésical, ainsi qu'un retard d'excrétion
des produits de contraste (5,74,81)., De nombreux chercheurs ont observé & 1la radiographie une
prévalence plus élevée des affections des veoies urinaires chez les sujets présentant les inten-
sités d'infestation les plus fortes (30,66,68,69,81,102,119,122,148). Toutefois, un rapport
semble indiquer qu'il n'y aurait pasde corrélation entre 1'intensité des infestations i
3. haematobium et la présence d'une calcification de la vessie, observée avec une méme fréguence
2 la fois dans les classes d'ages JeunES et plus fgées (113). Récemment, Cooppan et al. (38) ont
€galement signalé qu'aucune relation n'avait été démontrée, en Afrique du Sud, entre 1'intensité
de l'infestation et les altérations structurales des voies urinaires visibles a la radiographie.

Pollack et al. (114) ont passé en revue les causes de calcification de la vessie: et ont
concly que partout dans le monde, les infestations % §. haematobium constituent la cause la
plus courante de calcification de la paroi vésicale. Cette calcification représente une mani-
festation radicgraphique importante de la schistosomiase urinaire et se produit dans bon
nombre de c¢as. En général, deux types d'aspect radiologique sont déerits : une opacitgé homogéne
de la paroi et une calcification linéaire concentrique. On a2 dgalement signalé des types de
calcification zmerphe et curviligne (57,95,145). Ces différents aspects radiologigues de la
calcification sont au moins en partie liés au degré de distension vésicale due & 1'urine. Ces
phénoménes peuvent &tre réversibles aprés chimiothérapie ou méme spontanément & la sulte d'une
diminution de la transmission de la maladie dans une communauté (75,118). Il a été démontré
que des zones grossiérement sableuses opaques aux rayons X contenajent entre 500 000 et
1 00C 000 oeufs par gramme de tissu et qu'on pouvait détecter radioiogiquement ume ombre &
partir de 100 000 oceufs par em? (30). Dans d'autres rapports, on & pu détecter sur le cliché
des charges ovulaires calcifides & partir de 20 000 ceufs par gramme de tissu (127,154) .

3.7.2 Néphrographie

On dispose de quelques rapports concernant la néphrographie isotopique chez des .gujers
atteints de schistosomiase urinaire (110,111,160), En général, les anomalies néphrographiques
qui, persistent aprés une épreuve de Surcharge en eau g retrouvent plus souvent cheg 1es
enfants infestés que chez les autres. Chez les enfants présentant une forte intensité:d'infes—
tation et des pyélogrammes anormaux, les anomalies néphrographiques sont également courantes,
Toutefois, les enfants présentant des pyélogrammes anormaux peuvent également avoir des néphro-
grammes normaux, et inversement, ceux qui ont des néphrogrammes anortiaux peuvent svolr des
pyélogrammes infraveineux normaux (110,117). Ces deux épreuves peuvent ainsi &tre mutuellement
complémentaires, Chez plusieurs enfants, le traitement av niridazole a permis d'obtenir des
néphrogrammes normaux en trois semaines, bien plus rapidement que la guérison structurale
vigible sur pyélogramme qui, elle, a pris plusieurs mois (96). Dans une autre étude portant sur
10 sujets de 10 & 30 ans atteints de schistosomiasce urinaire, om a noté une amélioration impor-
tante a la fois du néphrogramme et des épreuves de la fonction tubulaire aprés traitement au

niridazole, alors que le degré d'obstruction, déterminé par 1! urographie, restait pratiquement
inchangé (158).

3.7.3 Echographje

L'échographie a été utilisée pour la premiére fois dans la schistosomiase par
Abdel-Wahab (5) pour repérer les modifications structurales des voies urinaires., Les ultrasons
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ent gervi A déceler les ldésions rénales ef vésicales dues 3 la schistosomiazse dans une commu-

nauté de 349 personnes on Tanzanie, Cette technique a été validée par Degrémont et al. (44)

dans un petit sous—édchantillon par pyélographie intraveineuse et cystoscopie, On a pu trouver

a 1'échographie une congestion rénale plus ou moins importante et une hydronéphrose, ainsi que

des épaississements ou des irrégularités de la paroi vésicale et des tumeurs de la vessie. Les .
résultaty de 1'échographie cerrespondaient bienm A cecux de la pyélographie intraveineuse pour la
dilatation du bassinet et des calices rénaux. Au Congo, Doehring et al. {47) ont montré que les
anomalies échographiques des voles urinaires dtaient plus fréquentes chez les enfants que chez
les adultes. La gravité de ces anomalies était fonction des numérations ovulaires dans leg
urines et d'autres mesures de la morbidité telles qu'hématurie, protéinurie et leucocyturie. Dans
une autre étude, Burkl et al. (23) ont rapporté que les résultats échographiques correspondaient
bien % ceux de la pyélographis intraveineuse et de la ecystoscopie, I.'échographie est probable-
ment meins sensible que la radiographie pour déceler les calcifications de la vessie (23,44).

Les auteurs de ces deux études pensent que 1'échographie constitue un outil intéressant pour

les enquétes de masse rapides portant sur la morbidité associde & 5, haematobium (23,44). En
utre, comme cette technique est atraumatique et ne nécessite qu'un matériel relativement simple,
on peut s'attendre ¥ ce qu'elle soit de plus en plus utiliséde dans les enquftes de terrain sur

Ia schistosomlase,

3.7.4 Tomodensitométrie

La tomodensitométrie permet de déceler et de délimiter la calcification des wvoieg uri-
naires (87). Aux Etats=~Unis, deux cas insoupconndés de schistosomiage urinaire ont été diapgnos-
tiqués par Alsen et al, {7) et Lautin et al. (93) grice & cette méthode, Lz vessie et les ure-—
téres calcifids apparaissalent nettement 2 la tomodensitométrie. Les auteurs recommandent
d'effectuer d'abord une tomodensitométrie sans produit de contragte.

4. EFFET DU TRAITEMENT SUR LA MALADIE

A 1'heure sctuelle, le métrifonate et le praziquantel sont recommandés pour les traitements
4 prande échelle de la schistosomiase uripaire. Leur effet gur la morbidité a été bien démontré
depuis les premiers esgais cliniques {(42,43). Le praziquantel a méme été utilisé en toute sécu-
rité chez un malade atteint d'une insuffissnce rémale chromique due & une infestation patr
5. haemaropium (112}, Bien que les séquelles urinaires des infestations & 5. haematobium soient
des indications chirurgicales classiques, le fait que 1'on dispose d'antischistosomiens effi-
caces qui peuvent faire régresser ces anvmalies indique qu'’il faut y recourir d'emblée (39).

4.1 Excrétion des oeufs dans les urines

Le traitement par le métrifomate ou le praziquantel entraine la disparition ¢u la diminu-
tion de l'excrétion des oeufs de §. haematobium et réduit ainsi les risques de comtamination et
de trangmissgion dans la communauté.

Le métrifonate administré par vole orale i raisonde trois deoses de 10 mg/kg de poids corporel .
données & 14 joursd'intervalle guérit en général 60 & 90 % des sujets traités. Dans une analyse por=
tant sur 2061 personmnes présentant une infestation & $. haematobium et traitées par différentes
duses de praziquantel, les taux de guérison allaient de 72 % & 100 Z (41). Dans une autre étude,
les taux de guérison obteaus aveq le praziquantel six mois aprés traitement allaient de 83
a 100 ¥. Ce traitement bénéficie épalement aux sujets qui ne gont pas guéris, car leur excrétion
d'ocuts se voit diminuée de plus de 93 % (8). Un rapport récent fait état & six mois d'um taux
de guérison totale de 60 ¥ et d'une diminution de la numération ovulaire de 92 7 chez des
Ghanéens aprés traitement par le praziquantel i rajsen de 30 ou 40 mg/kg de poids corporel (105},

4.2 Analyse d'urine

On a utilisé trés largement ces derniéres annfes une mesure semi-quantitative de 1 'héma-
lurie at de la protéinurie a l'aide de bandelettes réactives dans les c¢nquétes sur la morbidité
des infestations 4 5. haematobium (21,49,55,65,106,116,143), Cette wméthode a épalement été
appliquée pour évaluer 1'effet du traitrement, Ces analyses d'urine avee bandelettes réactives
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avant et aprés traltement ont montré une diminution importante de 1'hématurie et de la protéi-
furie chez les malades aprés traitement par le métrifonate (49,51,53,65,136) ou par le' prazi-
quantel (46,50,104). Toutefois, certains malades, en général ceux qui présentaient les infes-
tations les plus importantes avant traitement, avaient encotre ume hématurie et une protéinurie
relativement longtemps aprés que les ceufs aient disparu de leurs urimes {(53). Néanmoins, aprés
traitement, leucocyturie et perte martiale dans les urines ont en général £té diminuces.

4.3 Digparition ou atténuation des symptémes et de la maladie clinique

Les hématuries visibles cédent généralement 2 la chimiothérapie, tout comme la dysurie,
la pollakiurie et les douleurs pelviennes ou abdominales. De nombreux auteurs ont confirmé la
disparition des granulomes vésicaux aprés chimiothérapie par le niridazols, le métrifeonate ou le
praziguantel, avec disparition des obstructions et régression de 1'urétéro-hydrose at de
1 hydronéphrose (4,46,50,57,62,95, 96,107,118), Cette amélioration de l'uropathie ohstructive
s'accompagnait d'une amélioration de 1'insuffizance rénale objectivée par la concentration uri-
naire maximale, 1'excrétion de PSP et la claivance de la créatinine (62). MEme si la pyéle-
graphie n'a montré que peu de modifications du degxé de 1'uropathie obstructive dans ‘certains
cas graves, les &tudes de néphrographie isotopique & 1'aide d'iodohippurate marqué a 1'iode-131
ainsi que d'autres épreuves de la foncrion rénale ont montré une amélioratiom significative
aprés chimiothérapie (158). En général, chez les enfants, les lésions anatomopathologiques des
voies urinaires régressent aprés traitement; cependant, chez les adultes, les modifications
importantes accompagnées d'une calcification de la vessie sont irrdversibles.

Stephenson et al. ont récemment rapporté une série d'érudes portant sur l'effet du traite-
ment par le métrifonate sur les infestations & 5. haematobium. Les hommes adultes ont pris du
poids apris traitement et leur condition physique s'est améliorée; chez les enfants, om a
enregistré une amélioration des iundices anthropométriques qui s'est traduite par une augmenta=
tion du poids, de la taille, de la circonférence du bras, et de 1'épaisseur des plis tutanés
sous-scapulaires et du triceps; leurs taux d'hémoglobine ont augmenté parallélement 2 la diminu-
tion des taux urinaires de fer; il y a eu amélioration de leur état général et de leur condi-
tion physique par rapport & des groupes témoins ou & des groupes recevant un placebo,’ surtout
dans les régions ou la malnutrition protéique, 1'ankylostomiase et 1'anémie sont fréquentes
(135,137-141).,

5. CANCER DE LA VESSIE ET SCHISTOSOMIASE URINAIRE

Dans certains pays d'emdémie, le cancer de la vessie associé 2 la schistosomiase urinaire
représente une cause importante de mortalité (73). Ces dix derniéres années, de nombreux
chercheurs se sont intéressés aux relations entre l'infestation & 5. haematobium et le cancer
de la vessie (10,18,27,31,58,71,97,113,124,154), et le rSle éticlogique de la schistosomiase
dans ie cancer de la vessie a fait 1'objet de nombreuses controverses.

5.1 Donndes en faveur d'unme association entre camcer de la vessie et gchistosomiase urinaire

a) Corrélation gdographique : En Egypte, ol les infestatioms 3 8, haematobium sont
hyperendémiques, le cancer schistosomien de la vessie vient au premier rang de tous les types
de cancers. Sur les 11 626 cas de cancers diagnostiqués au Caire Cancer Institute entre 1970
et 1974, 3212 (27,6 %) étaient des cancers de la vessie (58). Dans ces régioms, la prise en
charge clinigue et chirurgicale des cancers de la vessie dus a la schistosomiase reste ume
gageure (11,72). En Zambie, le cancer de la vessie vient au troisieme rang des tumeurs
malignes, dont il représente 8,3 7 (14). Au Malawi, dans certaines régions de tres forte
endémie, 1'incidence du cancer de la vessie est quatre fois plus dlevée qu'aux Etats-Unis
d'Amérique et qu'au Royaume-Uni (97). Il semble qu'il existe une corrélation au niveau régional
entre 1'apparition des cancers de la vessie et la prévalence des calcifications vésicales
schistosomiennes, par exemple en Egypte, dans la région cStidre du Kenya, au Malawi, au Ghana,
ete. (16,18,97).

b)  Age au moment du diagmostic 1 Le c¢ancer schistogomien de la vessie apparalt dans une
classe d'Agze relativement jeune, en général entre 40 et 50 ans (58). Sur 1095 sujets égyptiens
atteints de cancer de la vegsie, 1'8ge moyen au moment du diagnestic dans le groupe & muméra-
tion ovulaire positive érait de 46,7 aus, contre 53,2 ans dans le groupe i numération ndgative (17).
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¢)  Foyer tumoral primitif : Chez les sujets atteints de schistosomiase, le cancer peut
se developper en un point quelconque de la vessie. La tumeur prend rarement som origine dans le

trigone (2 7), contrairement 3 ce qui se passe souvent pour les cancers non schistosomiens
(18,58) .

d) Histopathologie : Les tumeurs spinocellulaires prédominent dans les cancers schigto-
somiens de la vessie et représentent 43,9 7 des cancers vésicaux su Soudan et 82,3 X en Zambie
(10,14,17,33,58,100) (tableaw 2). Ces chiffres tranchent de fagon frappante avec ceux des pays
indemnes de schiztosomiase et dans lesquels les épithéliomas spinocellulaires de la VEsgie sont
exceptionnels {(31).

Lucas {97), examinant les données épidémiologiques et anatomopathologiques publides pour
'Afrique du Sud, 1'Egypte, 1'Iraq, le Kenva, le Malawi, le Mozambique, le Nigéria, le Soudan,
la Tanzanie et la Zambic, a analysé le rapport entre les épithéliomas spinocellulaires de la
vessie et les carcinomes de type transitiomnel en fonction de la proportinn de biopsies/piices
opératoires ovi-positives. Il a conclu que plug 1'intensité de 1'infestation est é¢levée,
plus la proportion d'épitchéliomas spinocellulaires augmente et moins il y a de carcinomes de
type transitiommel; pour lui, {1 existe un lien étiologique entre 1'épithélioma spinocellulaire
de la vessie, et non le carcinome de Lype trangsitionnel, et 1'infestation 3 5. haematobium.

Environ 80 % des cancers schistosomiens de la vessie ont un volume important, un aspect
nodulaire, fongueux et infiltrant, et présemtent souvent une surface kératinisde dure; les
lésions papillaires sont rares. Au contraire, la plupart des cancers non schistosomiens de la
vessie présentent des lésions papillaires molles, grumeleyses, trés fortement vascularisées
(18,58).

e) Différenciation et métastases : Contrairement au cancer de type transitivnnel qui
prédomine dans les régions d ot la schistosomiase est absente et qui ont tendance & produire
des métastases, 70 % % 80 % des &pithéliomas spinocellulaires trouvés chez des sujets atteints
de schistosomiase sont modérément ou bien différenciés. Le cancer schistosomien de la vegsie
se propage généralement directement & travers la paroi vésicale. Som extension lymphatique
est moins fréquente et survient plus tard que dans les cancers non schistosomiens. Les
métastases hématogines sont rares et contrairement aux LUmeurs non schistosomliennes, le cancer
vésical schistosomien est dans une large mesure un processus patholegique indolore et localiséd
(31,58).

£} Cancer expérimental chex les animaux : Kuntz et al. {90) ont rapporté en 1972 gque des
légions papillaires de carcinome de la veszie de type transitiomnel avalent été retrouvées chez
le talapoin (Cercopithecus talapoin) et chez le capucin (Cebus spella) 5 & 12 mois apriés infes-
tation par 5. haematobium. L'abzence d'observations relatives 3 1'apparition spontanée de
cancers vésicaux chez les singes laisse & penser que ces lésions avaient &ré induites par
I'infestation., Hicks et al. (82) opt induit des cancers de la vessie chez quatre babouins sur
les diz qu'ils avaient infestés avec §. haematobium et simultanément soumis & de faibles doses
de N-butyl-N(hydroxy-4 butyl) nitrosamide (BBN}, une substance cancérogéne pour la vessie,
i raison d'une prise hebdomadaire pendant 30 mois; aucun des trols groupes de babouins témoins,
infestés par §. mansoni, 5. haematobium ou uniquement traités au BBN n'z montréd de signes de
cancer urothélial. L'hypothése des auteurs est que . haematobium apporte le stimulus prolifé-
ratif nécessaire pour accélérer la multiplication cancércuse partir de foyers tumoraux
latents dus & |'exposition & une faible dose de substance cancérogéne.

5.2 Données & 1'encontre d'ume associarion entre cancer de la vessie et schistosomiase
urinaire

Plusieurs chercheurs ont mis en doute la possibilité d'unme relation ériologique (10,127).

a)  Corrélarion géopraphique : Les donndes en faveur d'ume telle corrélation vienment
surtout d'Egypte alors qu'ailleurs elles sont moins eonvaincantes. En Afrique du Sud, le cancer
de la vessie n'est pas beaucoup plus courant que dams les pays od 1'infestationh §. haematobium
n'est pas endémique (75). Une étude avec groupes témoins n'a montré aucune différence entre
les groupes infestés et non infestés par 5. haematobium (37). Au Nigéria, les taux de cancer de
la vessie par dge pour 100 0CO habitants et par an ne sont pas plus élevés qu'aux Etats—-Unis
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d'Amérique (75). Comme ces pays sont des régions d'endémie de la schistosomiase at qﬁé 1'inci-
dence du cancer de la vessie n'y est pas plus élevée qu'ailleurs, il semble qu'il n' y ait pas
de lien étiologique entre schistosomiase et cancer de la vessie. -

b)  Age lors du diagnostic : Dans les régions tropicales, les cancers frappent en géméral
des sujets plus jeunes que dans les régions tempérées (10).

¢) Types de tumeurs : Certaines études portant sur des régions d'endémie schistosomienne
n'ont pas vévélé d'association entre schistosomiase et épithélioma splnocellulalre,'alors que
d'autres études portant sur des régions indempes de schistosomiase (Jamafgue) ou sur des
reglons oit les taux de prévalemce sont faibles (Quganda) ont enregistré des taux e;eves
d'épithélioma spinocellulaire de la vessie (9,10,29). Attah ot al. (10) estiment que les
malades provenant de régions ob les inmstallations médicales font défaut ne conmsulteront gqu'a
un stade avancé de la maladie, et que le carcinome tramsitionnel de la vessie pourrait prendre
& ce stade la forme d'un épithélioma spinocellulaire.

d) Histopathologie : Au Caire, deux grandes séries d'autopsies n'ont montré aucune
différence significative dans la fréquence ou le type des tumeurs malignes urothellales chez
les walades atteints de schistoscmiase urinaire et chez les autres (29,131).

"

Bien que les arguments "contre" une relation étiologidque entre ces deux affections ne soient
pas zussi solides ni convaincants que les arguments "pour"”, il n'existe pas de comsensus & ce
sujet. Pike (113) et Cheever (27) ont proposé des érudes complémentaires, notamment. rétrospec—
tives, pour déterminer la prévalence du cancer dans des groupes présentant différentes inten-
gités d'infestation, elles-mémes détermindes par le degré de calcification de la v2551e ou sur
les radiographies abdominales,

5.3 Mécanismes éventuels de la cancérogendse dans la schistosomiase vrinaire

Flusieurs hypothéses ont été proposées pour expliquer le rSle étiologique de 1'infestatiom
schistogsomienne dans 1'évolution des cancers de la vessie. Aucune n'a été confirmde.

a)  Réaction fibrotique & un eorps étranger : Brand (18) estime que la réaction fibrotique
3 un corps étranger qui se produit sur la parol vésicale au niveau des ceufs de schistosomes
peut jouer un réle étiologique., La fibrose induit une prolifération épithéliale, une ‘hyper-—
plasie et une métaplasie anormales qui conduisent 3 une erreur génétique dans la cellule épithé-
liale désorganisée.

b)  Répomse inflammateire induite par les oceufs ; L'inflammation entourant 1'oeuf peut
diminuer l'efficacité de la barriére mugueuse et favoriser la réabsorption des substdnces cancé—
rogénes prégentes dans 1l'urine (27). Par la suite, la contraction du tissu fibreux peut
provoquer un blocage des vaisseaux lymphatiques permettant ainsi aux substances cancérogines de
s'accumuler (38). Christie et al. (33) se sont apercgus que les cancers schistosomiens de la
vessie apparalssent dans les parties de la vessie ayant la charge ovulaire la plus élevée,
quelle que soit la charge ovulaire totale, ce qui permet de conclure que 1'inflammationm due aux
ceufs de 5. haewmatobium semble agir comme promoteur de la cancérogendse.

c)  Infection bactérienne : Plusieurs auteurs considirent que 1'infection bactérienne
chronique qui survient dans les uropathies obstructives schistosomiennes est un facteur éticlo-
gique important (17,31). Les bactéries urinaires produisent des nitrosamines cancérognes
notoires, & partir de précurseurs présents dans l'urine. On a trouve des concentrations élevées
de nitrosamines dans les urines de sujets infestés par §. haemarobium et atteints d'un cancer
vésical (83), En Ouganda, ol la schistosomiase n'est pas associde au cancer de la v3551e, les
tumeurs vésicales communes sont encore des épithéliomas splnocellulalres. On pense qu'un rétré-
cissement urétral, associé 2 ume infection bactérienne, contribue & I'apparition du cancer de
la vessie par le biais d'une métaplasie spinocellulaire (97).

d}  Stase urinaire : La rétention urinaire permettrait la concentration de certaines
substances cancérogines endogines, exposant ainsi 1° épithélium végical & une stimulation pro-
longée de la part de ces substances, et conduisant aussi i leur réabsorptiom plus grande |
partir de l'urine (14,27).




WHQ/SCHISTO/87 .91
Page 18

e) f=glucuronidase : Cette enzyme a été décelée dans les miracidiums et les schistosomes
adultes et peut €tre présente dans des urines infectdes ou provenir de la désintégration de
cellules vésicales (71,75). On a mis en évidence une activité de la f—-glucuronidase urinaire
plus intense chex les malades atteints de schistosomiase que chez les témoins (31). Des concen-
trations urinaires élevées en f-glucuronidase libéreraient dans 1'urine des amines cancérogénes
4 partir de glucuromides (97); c'est ainsi que 1Turothélium déja lésé serait exposé & des
substances cancérogénes.

f)  Diminution du contrfle jmmunitsire : On a déerit une immunodépressiom généralisée
due & 1'infestation (27)., Ce contrdle immunitaire réduit pourrait également jouer un rdle dans
la cancérogendse.

CONCLUSTON

L'infestation & §. haematobium touche en premier lieu les voies urinaires et conduit
souvent & ume uropathie obstructive. La gravité de la maladie dépend surtout de 1'intensité de
1'infestation. La morbidité schistosomienne peut &tre négligeable dans une communauté ayant un
taux de prévalence et une intensité d'infestation faibles. Avec des infestations modérées ou
fortes, une plus grande proportion de malades présentera des altérations considérables des
voies urinaires et une uropathie obstructive. La prévalence de cette infestation est nettement
plus marquée dans les, classes d'Hges jeunes. On observe généralement ia maladie au stade actif
chez les enfants, alors que le stade inactif se rencontre plus couramment chez les adultes. TLes
manifestations cliniques d'une infestation & §. haematobium sont protéiformes et dojvent faire
1'objet d'un diagnustic différentiel dans les régions dlendémie. On a fait ces dix dernibres
années des progrés sensibles dans 1'évalusztion de la morbidité, en particulier grice aux
numérations ovulaires, aux bandelettes et aux bitommets réactifs, et & 1'échographie. Toutefols,
il est souhaitable d'arriver 2 une meilleure compréhension de la morbidité des infestations 2
5. haematobium. Les antischistosomiens actuels réduisent ou éliminent efficacement les infes-
tations actives et diminuent le risque de maladie, mais malgré 1'abondance des données récentes,
il faudra encore davantage ¢'études cliniques avant de pouvoir évaluer pleinement la morbidité
due aux infestations & S. haematobium et leur réponse au traitement.




WHO/SCHISTO/87.91
Fage 19
BIBLIOGRAPHIE

tbdel~Halim, R. E., Al-Mashad, 5. & Al-Dabbagh, A. (19853) Fluorescopic aaseasment of
bilharzial ureteropathy. Clinilcal radiclogy, 36: B£9-94.

Abdel=Salam, B. & Abdel-Fattah, M. (1977) Prevalence and morbidity of Schistosoma
haematobium in Egyptian childten, & controlled study. American journal of tropleal
medicine and hyglene, 26: 463-469.

Abdel=-5alam, E. & Ehsan, A. {(1978) Cystoscopic picture of Schistosoma haematobium in
Egyptian children correlated to intensity of infection and morbidity. Amerjcan journal
of tropical medicine and hygiene, 27: 774-778.

Abdel-5alam, E., Peters, P. A. 5., Meguid, A. E. A., Meguid, A. A. E. 4. &

Mahmoud, A. A. F. (1986) Discrepancies in outcome of a control program for
schistosomiagis haematobia in Fayoum Governorate, Egypt. American journal of tr0p1cal
medicine and hygiene, 35: 786-790.

Abdel=Wahab, M. F. (1982) Schistosomiasis in Egypt. Boca Ratomn, Floride, CRC Press,
pp. 136-163. .

Adeyemi-Poro, F. A. B., Osoba, A. 0, & Junaid, T. A, (1979) Perigenital cutaneous
schistosomiasis. British journal of venereal diseases, 553: 446-449, %

Aisen, A. M., Gross, B. H. & Glazer, G, M. (1983) Computed tomography of ureterovesical
schistosomiasis. Journal of computer assisted temography, 7: 161-163.

Andrews, P., Thomas, H., Pohlke, H. & Seubert, J. (1983) Praziquantel. Medicimal
research review, Ji 147-200, '

Anthony, P. P. (1973) Malignant tumour of the kidney, bladder and ureter. Recent
results in cancer research, 41: 1453-170. .

Attah, E. B. & Nkposong, B. 0. (1976) Schistosomiasis and carcinoma of the bladder: a
critical appraisal of causal relatiomship. Tropical and geographical medicine, 28;
268-272. ‘

Awwad, H., Ezzat, $., Hegazy, M., Dashaba, N., El Bolkaini, N., El Baki, H. A.,

El Moneim, H. A., Mansour, M., Ela, M. A., El Meguid, H. A. & Ismail, 5. (1934) Cell
proliferation in carcinoma in bilharzial bladder: Influence of pre—operative
irradiation and clinical implications. International journal of radiation oncelogy,
biology, physics, 10: 2265-2272.

Beaufils, H., Lebon, P., Auriol, M. & Danis, M. (1978) Glomerular lesions in patients
with Schistosoma haematobium infection. Tropical and geographical medicine, 30.
183-191,

%ertrend, E., Dalger, J., Ramiara, J. P., Renambot, J. & Attia, Y. (1578) ,
L'hypertension artérielle pulmonaire bilharzienpe, Archives des maladies du coeur, 71:
216-221.

Bhagwandeen, 5. B. (1976) Schistosoniasis and caveimoma of the bladder in Zambia. South
African medical journal, 50: 1616-1620.

Bhatt, ¥. M., Bhatt, 5. M., Kanja, C. & Eyobe, J. (1984) Urimary leucocytes in:bladder
schistosomiasis. East African wedical journal, 61: 449-433.

El-Bolkainy, M. N. & Chu, B. W., ed. (1981) Detection of bladder cancer associated with
schistosomiasis. Natlonal Cancer Institute, Le Caire, Egypte, Al-Ahram Press, 212 pp.

El-Bolkainy, M. N., Mokhtar, N. M., Ghoneim, M. A. & Hussein, M. H. (198l) The impact
of schistosomlasis on the pathology of bladder carcinoma. (ancer, 48: 2643-1648.




WHO/SCHISTO/87.91
Page 20

18.

19,

Brand, K. G. (1979) Schistosomiasis - cancer: etilological consideration. Acta tropica,
A6 203-214.

Bretagne, P. $., Rey, J. L., Sellin, B., Mouchet, F. & Roussin, 5. (1985) Bilharziose a
Schistosoma haematoblum et infections urinaires. Bulletin de la Société de Pathologie

exotique, 78: 79-88.

Bretagne, P.5., Rousaln, 5., Sellin, E., Rey, J. L., Maire, ¥. ¥. 5., Mouchet, F.,
Daveloux, M. & Sellin, B. (1985) Bilharzlose urinaire et anémle sidéropénique. Bulletin
de la Société de Pathologle exotique, 78: 648-656.

Briggs, M., Chadfield, M., Mummery, D. & Briggs, M. (1971) Screening with reagent
strips. British medical jourmal, 3: 433-434,

Browning, M. D., Narooz, 5. L., Strickland, G.T., El-Masry, N. A. & Abdel-Wahab, M. F,
(1984) Clinical characteristics and response to therapy in Egyptian children infected
with Schistosoma haematobium, Journal of infectious diseases, 149: 998-1004,

Burki, A., Tanner, M., Burnier, E., Schweizer, W., Meudt, R. & Degrément, A. (1988)
Comparison of ultrasonography, intravenous pyelography and cystoscopy In detection of
urinary tract lesions due to Schistosoms haematobium. Acta troplea, 43: 139-151.

Chatelain, €. (1977) La bilharziose urogénitale. Journal d'urologie et de néphrologie,
83 (Suppl. 1}r  9-291,

Chatelain, C. (1977) La bilharzicse urog&nitale. Journal d'urclogie et de néphreologie,
83 (Suppl. 2): 295-376.

Cheever, A. W. (1985) Schistosoma haematoblum: the pathology of experimental
infection. Bxperimental parasitelogy, 3%: 131-138.

Cheever, A. W. (1978) Schistosomiasis and neoplasia. Journal of the National Cancer
Institute, 61: 13-18.

Cheever, A. W,, Kamel, I. A.,, Elwi, A. M., Mosimann, J. E. & Danner, R. (1977)
Schistosoma mangsoni and S, haematobium infectioms in Egypt. II. Quantitative
parasitological findings at necropsy., Anerican jourmal of tropical medicine and hygiene,
26: 702-716.

Cheever, A. W., Kamel, I. A., Elwi, A. M., Mosimann, J. E., Danner, R. & Sippel, J, E,.
(1978) Schistogoma mansoni and 5. haematobium Infections in Egypt. ITT. Extrahepatic
pathology. American journal of tropical medicine and hygiene, 27: 53-753.

Cheever, A. W., Young, 5. W. & Shehata, A. (1975) Caleificatlion of Schistogoma
haematobium eggs: relationm of radiologically demonstrable calcification to eggs In
tissues and passage of eggs in urine. Transactions of the Royal Society of Tropical
Medicine and Hygiene, 6%: 410-414,

Chevlen, E, M., Awwad, H. K., Ziegler, J. L. & Elsebel, I. (1979) Cancer of the
bilharzial bladder. Intermational journal of radiation oncelegy, blolopy, physics, 5:
921-926.

Chitiyo, M. E. (1972} Schistosomal iavelvement of the choreld plexus. Central African
journal of medicine, 18: 45-47,

Christie, J. D., Crouse, D., Kelada, A. 5,, Anis—Ishak, E., Smith, J. H. & Kamel, I. A,
(1986) Patterns of Schistosoma haematobium egg distribution 1n the human lower urinary
tract., ITL. Cancerous lower urinary tracts. American journal of rropical medicine and
hygiene, 35: 759-764.

Christie, J. D., Crouse, D,, Pineda, J., Anis-Ishak, E., Smith, J. H. & Kamel, I, A.
(1986) Patterns of Schistosoma haematobium egg distribution in the human lower urinary
tract. I. Noncancerous lower urinary tracts. American journal of tropical medicine and
hygiene, 35: 743-751,




35.

36.

i7.

38.

39.

40.

41,

42,

43,

44,

45.

46.

47.

48.

49,

50.

al.

WHO/SCHIST0/87.91
Page 21

Christie, J. D., Crouse, D., Smith, J. H., Pineda, J., Ishak, E. A. & Kamel, L. ‘A
(1986) Patterns of Schistosomg haematobium egg distributien in the human lower urinary
tract. II..Obstructive uropathy. American journal of tropical medicine and hygiene, 33:
752=758.

Chugh, K. §. & Harries, A. D. (1983) Schistosoma haematobium infection and protginuria.

Lancet, 2: 383.

Cooppan, R. M., Bhooda, K, D. N. & Mayet, F. G. H, (1984) Schistosomiasis and bl#dder
carcinoma in Natal. South African medical journal, 66: 841-843.

Cooppan, R. M., Schutte, €. H. J., Mayet, F. G. H., Dingle, C. E.,

van Deventer, J. M. G. & Mosese, P. G. (1986) Morbidity from urinary 3ch13tosomia51s in
relation to intencity of infection im the Natal Province of South Africa. American
journal of tropical medicine and hygieame, 33: 765-776.

Courbil, L. J., Barmaud, P., Rodier, J., Veillard, J. M., Jauvd, V. & Eid-Kazan, A.
{1980} les indications chirurgicales dans la bilharziose urogénitale en Afrique de
1t Ouest. Médecine tropicale, 40: 313-327,

Cowper, $. G. (1971) Cliniecal features and patholegy of bilharziasis. TIn: A synopsis
of African bilharziasis, London, H.¥., lewis & Co Ltd, pp- 110-137. '

Pavis, A. (1986) Recent advances in schistosomiasis. Quarterly journal of medicine,
Series 58, 226: 95-110.

Davis, A. & Bailey, D. R. (1969) Metrifonate in urimary schistosomiasis. Bulletin de
1'Organisation moudiale de la Santé&, 41: 209-224, i

Davis, A., Biles, J. E. & Ulrich, A. M. (1979) Initial experiences with praziqua#tel in
the treatment of human infactions due to Schistosoma haematobium. Bulletin de
1'Organisation mondiale de la Santé, 57: 773-779

Degrémont, A., Butki, 4., Burnier, E., Schwelzewx, W,, Meudt, B. & Tanmer, M. (1985)
Value of wltrasonography in investigating morbidity due to Schistosoma hasmatoblum
infection. lancet, 1; 662-665.

Docquier, J., Sake, A. & Jeannee, E. (1983) Urolithiases en République du Niger, €tude
clinique & propos de 236 cas. Mé&decine d'Afrique Noire, 30: 261-2635,

Doehring, E., Ehrich, J. H, H. & Bremer, H. J. (1986) Reversibility of urinary tract
abnorualities due to Schistosoma haematobium infection, Kidney international, 30:
582-585.

Doehring, E., Ehrich, J. H. H., Reider, F., Dittrich, M., Schmide-Ehry, G. & Brodehl, J.
(1985) Morbidity in urinary schistosomiasis: relation between sonographical lesions and
pathologlical urine findings. Troplcal wedicine and parasitelogy, 36: 143-149.

Doehring, E., Ehrich, J. H. H., Vester, U., Feldmeier, H., Poggensee, U. & Brodéhl J.
(1985) Proteinuria, haematurila and leukeocyturia in children with mixed urinaxy and
intestinal SChistosomlasis. Kidney interpnational, 28: 520-525.

Doehring, E., Feldmeier, H., Dafalla, A. A., Ehrich, J. H. H., Vester, U. &

Poggensee, U. (1984) Intermittent chemotherapy with trichlorfon {(metrifonate) reverses
proteinuria, hematuria, and leukocyturia in urinary schistosomiasis: result of a
three-year field study. Journal of infectious diseases, 149: 615-620.

Doehring, B., Reider, F,, Schmidt-Ehry, G. & Ehriech, J. H. H. (1985) Reduction Df
pathological findings in urine and bladder lesions in infection with Schistosoma:
haematobiuvm after treatment with praziquantel. Journal of infecticus diseases, 152:

807~-810. ‘.

Druilhe, P., Bourdillom, F., Froment, A. & Kyelem, J. M. (1981) Essai de contré&le de la
bilharziose urinaire par 3 cures annuelles de métrifonate. Annales de la Société belge
de Médeclne tropicale, 61L: 99-109.




WHO/SCHISTO/87.91
Page 22

32.

33.

58.

39,

&0,

8l.

62,

63.

b4,

66.

G7.

68,

Edingtoa, G. M., Nwabuebo, I. & Junaid, T. A. (1975) The pathology of schistosomiasls in
Ibadan, Nigeria with special reference to the appendix, braim, pancreas and genital
organs. Trancactions of the Royal Soeciety of Tropical Medicine and Hygiene, 69:
153-162.

Editorial (1970) Urinary blood logs in Schistosowa haematobiue infection In Egyptian
farmers. Central African journal of medicine, 16: 185,

Ejezie, G. €. & Ade-Serranc, M. A. (1981) Schistosoma haematobium in Ajara community of
Badagry, Nigeria. A study on prevalence, intensity and morbidity from infection AMOTLE
primary school children. Tropical and geographical medicine, 33: 175-180,

Ejezie, C, C, & Ade—Serramo, M. A. (1981) Schistosoma haematobium in Ajara community of
Badagry. Metvifonate triale in the treatment of the dicease. Tropical and geographlcal

medicine, 33: 181-184.

Elem, B, & Alam, S, Z, (1984) Total intestinal métaplasia with focal adenocarcinoma in
a Bchistogsoma-infected defunctioned urinary bladder., British journal of wrelogy, 56:
331-333,

Elem, B. & Vandal, M, T. (1981) Bilharziasis of the urinary tract in Zambia (observation
on 100 consecutive cases). Medical journal of Zambia, 15: 48-51,

Elsebai, I, (1977) Parasites in the etiology of cancer — bilharziasis and bladder
cancer. CA - a ¢ancer journal for clinicians, 27+ 100-106.,

Ezzat, E., Osman, R. A., Ahmet, K, Y. & Scothill, J. ¥F. (1974) The association between
schistosoma haematobium infection and heavy proteinuria. Transactions of the Roval
soclety of Tropical Medicine and Hygiene, 68: 315-318.

Farid, Z., Bassily, S., Schulert, A. R., Zeind, A. 5,, McConnell, E. & Abdel-Wahab, M.F.
(1968} Urinary blood loss in Schistosoma haematobium infecticn in Egyptian farmers.
Transactions of the Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene, 62: 496~-500.

Farid, Z., Higashi, G, I., Bassily, 3., Young, 5. W. & Sparks, H. A. (1972) Chronlc
salmonellosis, urinary schistosomiasis, and massive proteinuria, American Journal of
tropical medicine and hygieme, 21: 578-581,

Farid, Z., Miner, W. F., Higashi, G. I. & Hassan, A. (1976) Reversibility of leslons in
schistosomiasis: a brief review. Journal of tropical medicine and hygiene, 9: 184-166,

Farid, Z.,, Trabelsi, B, & Hafez, A. (1984) Escherichia ¢oli bacteraemia in chronic
schistosomiasis. Annals of tropical medicine and parasitology, 78: 661-662,

Fataar, §., Bassiony, H., Hamed, M. §., Ghoneim, I., Satyanath, 5., Hebbar, H. G.,
Elgindy, N. N. M. & Hanna, R. M. (1984) Radiographic spectrum of rectocolonic
caleification from schistosomiasis. American journal of roentgenology, 141: 933-936.

Feldmeler, H., Doehring, E. & Daffalla, A, A. (1982) Simultamecus use of a sensitive
filtration techmique and reagent strips in urinary schistosomiagsis. Transactions of the
Royal Sociaty of Tropical Medicine and Hygiene, 763  416-421.

Forsyth, D. M. & Bradley, D. J. (1964) Irreversible damage by Schistosoma haematcblum in
schoolehildren, Laneet, 2@ 169-171.

Forsyth, D. M. & Bradley, D. J. (1966) The consequences of bilharziasis. Medical and
public health importance in North—west Tanzania, DBulletin de 1'0rpanisation mondiale de
1a Santé, 34: 715-735,

Forsyth, D. M, & Macdenald, G. (1965) Urological complications of endemic
schistosomiasis in school-children. Part 1. Usagara School. Transactions of the Royal
Soclety of Tropical Medicine and Hygileme, 59: 171-178.




69.

70,

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

§1.

82,

a3.

B4.

45.

WHO/SCHESTO/87.91
Page 23

Forsyth, D, M. & Macdonald, G. (1966) Urclogical complications of endemic :
schistosomiasis in schoolchildren. Part 2. Donge School, Zanzibar. Transactions of the
Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene, 60: 368-578.

Frost, 0. (1975) Bilharzia of the Fallopian tube. South African medical journal, 49:
1201-1203. ‘

Gentile, J. M. Mécanismes de base possibles de la cancérogengse dans les infestations &
trématodes, les schistosomiases en partlculier. Document aon publi& WHO/SCHISTO/83.74,
WHO/CAN/83.11, OM3, 1983. X

Choneim, M. A., Ashamallah, A. K., Awaad, H. K. & Whitmore Jv, W. F. {1985) Randomized
trial of cystostomy with or without preoperative radiotherapy for carcinoma of the
bilharzial bladder. Jourmal of urology, 134: 266-268.

Choueim, M. A., Ashamalla, A., Gaballa, M. A. & Ibrahim, E. 1. {1985) Cystectomy, for
carcinoma of the bilharzial bladder. 126 patients 10 years later, British journal of
urology, 57: 303-305.

Al-Ghorab, M. M. (1968) Radiological manifestatilon of genito—urinary bilharziasisﬁ
Clinical radiology, 19: 100-111, i

Gilles, H.M. (1982) Infection with Schistesoma haematoblum. In: Jordam, P. &
Webbe, G., ed. Schistosomiasis: epidemiology, treatment and control. Londres, William
Heinemann Medical Book Ltd, pp. 79-104. B

Gougouv, A., Baldassini, B. & Opa, J. F. (1984) Aspect anatomo-pathologique de lﬁ
bilharziose génitale de la femme. Médecine tropicale, 44: 331-337.

Gras, C., Andre, J. L., Pecarrere, J. L., Formand, P. H. & Barabe, F. (1980) La -
bilharziose vulvaire., Médecine troplcale, 40: 335-338. :

Greenham, R. (1978) Anaemia and Schistosoma haematobium infection in North-Easterm
province of Kenya. Transactions of the Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene,
72; 72-75.

Harries, A. D., Fryatt, R., Walker, J., Chioidini, P. L. & Bryceson, A. D. M. (1986)
Schistosomiasis in expatriates returning to Britain from the tropiecs: a controlled
study. Lancet, 1: 86-88,

£1-liassan, A. M., Satir, A. A., Ahwad, M. A. & Omer, A. (1977) The pathology of
schistosomiasls in Sudan. Tropical and gecgraphical medigine, 29: 56-64.

El-Hawey, A. M., Rozeik, M. 5., Sherif, M. H., El-Kholy, A. & Abo-taleb, 5. (1981}
Morbidity studies of schistosomiasls haematobia in Egyptian adults. Journal of the
Egyptian Society of Parasitelogy, 2: 507-515.

Hicks, R. M., James, C. & Webbe, G. (1980) Effect of Schistosoma haematobium an&j
N-butyl-K-{4-hydroxy butyl) nitroamine on the development of urothelial neoplasia in the
baboon. British journal of camcer, 42: 730-735.

Hicks, R. M., Walters, C. L., Elsebai, I., El Aaseer, A. H., El Merzabani, M. &
Gough, T. A. (1977) Demonstratlon of nitrosamines in human urine: preliminary
observations on a possible etiology for bladder cancer inm association with chronic
urinary tract infections. Proceedings of the Royal Society of Medicine, 70:  413-417,

Higashi, G. I., Abdel-Salam, E., Soliman, M., Abdel-Meguid, A. E. & #1-Chadban, H.
(1984) Immunofluorescent amalysis of renal blopsies in uncomnplicared Schistosoma!
haematobium infections in children. Journal of tropical medicine and hygiene, 87:
123-129, i

Helzer, B., Saladin, K., Saladin, B., Dennis, E. & Degrémont, A. (1983) The impact of
gchistosomiasis among rural population in Liberis. Acta tropica, 40: 239239,




WHO/SCHISTO/87.91]
Page 24

86.

87.

B8.

Hull, P. R, & Hay, I, T. (1979) Peri-umbilical cutanecus schistosomiasis. South African
medical journal, 53: 654.

Jourlf, H. & Lindstedt, E. (1985) Urogenital schistosomissis: CT evaluation. Radiglogy,
157 745=749.

lozzi, 5., Piva, P. & Savioli, L. (1984) Acute intestinal obstruetion from a granuloma
due to Schistosoma haematobium in the appendix, Tropical and geographical medicine, 36:
87-89.

Kamel, I, A., Elwil, A, M., Cheever, A. W., Mosimann, J. E., & Danner, K. (1978)
Schistosoma mansoni and S, haematobium infections in Egypt., IV. Hepatic lesions.
Awmerican journal of tropical medicine and hygiene, 27: 931-933.

Kuntz, R, E., Cheever, A. W. & Myers, B. J. (1972} Proliferative epithelial lesions of
the urinary bladder of nonhuman primates infected with Scehlstosoma haematohium, Journal
of the National Cancer Instirure, 48:  223-235.

Lara, A, J., Guerra, F. 5., Monototo, M. P., Marrero, R. R. & Rodriguez, M. L. M. 4.
(1983) Cor-pulmonale esquistosomico. Revista cubana wedicina tropical, 35: 46-57,

Laughlin, L. W,, Farid, Z., Mansour, N., Edman, D. C. & Higashi, G. Y. (1978)
Bacteriuria in urinary schistosomiasis in Egypt, a prevalence survey. American Jjournal
of tropical medicine and hygiene, 27: 916-918.

Lautin, E. M., Becker, R. D., Fromowitz, F. B. & Bezahler, G. H. (1983) Case report:
computed tomography of the lower urinary tract in schistosemiasis. Journmal of computer
assisted tomography, 7: 164-165.

Lehman, .J. 5., Fardd, Z., Bassily, S, & Kent, D. €. (1971) Hydromephrosis, bacteriuria,
and maximal urine concentration in urinary schistosomiasgis. Annals of internal
medicine, 75: 49-55.

Lucas, A. 0., Adeniyi-Jones, C. C., Cockshott, W. P. & Gilles, H. M. (1966) Radiological
changes after medical treatment of vesical schistosomiasis. Lancet, 1: 631-633.

lucas, A, 0., Akpom, C. A., Cockshott, W. P. & Bohrer, §. P. (1969) Reversibility of the
urclogical lesions of schistosomiasis In children. Annals of the New York Academy of
Sciences, 160: 629-p44.

Lucas, 5. B. (1982) Squamous cell carcinoma of the bladder and schistosomiasis. East
African medical journal, 59: 345-351.

Macdonald, D. M. & Morrison, J. G. L. (1976) Cutaneous ectopic schistosomiagis. Britiash
medical journal, 2: 619-620.

Mahmoud, A. (1966) Blood loss caused by helminthic infections, Transactions of trhae
Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene, 60: 766-767.

Malik, M. 0. A., Veress, B., Daoud, E. H. & El Hassan, A, M. (1975) Pattern of bladder
cancer in the Sudan and its relation to schistosomiasis: a study of 255 vesical
catcinomas, Journal of tropical medicine and hygpiene, 73: 219-233.

- Mao, 5. P., He, Y. X., Yang, Y. Q., Chen, M. G., Yan, 2. Z., Fu, 5., Tan, H. Q. &

102,

Zhang, R. (1984) Schistosoma japonicum and schistosomiasis japonica. In: Wu, Z, J.,
Mao, 8. P, & Wang, J. W., ed, Chinese medical encyclopaedia, parasitology and parasitic
digeases, Shanghal Publishing House for Sclences and Technology, pp. 43-55.

Masaba, 5. C,, Awiti, I. E. & Muruka, J. F. (1983) Morbidity in urinary schistosomiasis
in relation to the intemsity of infection in Kisuma, Kenya. Journal of tropical
medicine and hygiene, 86: 65-66.




103.

104,

105,

166,

107.

108.

109,

110,

111,

112,

113,

114,

115,

11e.

117.

118,

119,

WHO/SCHISTO/87 .91
Page 25

Mott, K. E., Dixon, H., Osei-Tutu, E. & England, E. C. (1983) Relation between latensity
of Schistosoma haematobium infection and ¢linical haeuaturia and proteinuria. Lancer,
1; 1005-1007.

Mott, K. K., Dixon, H., Osei-Tutru, E., England, E. C. & Davis, A. (1985) Effect of
praziquantel on haematuria and proteinuria in urinary schistosomiasis. American: journal
of tropical medicine and hygiene, 34: 1119-112é. '

Mott, K. E., Dixom, H., Osel-Tutu, E., England, E. C.,, Ekue, K. & Tekle, A, (1985)
Indirect sereening for Schistosoma haematobium infection: a comparative study in Ghana
and Zambia. Bulletin de 1'Organisation mondiale de la Santé, 63: 135-142.

Nash, T. E., Cheever, A. W., Ottegen, E, A. & Cook, J, A, (1982) Schistosome infections
in humans: perspectives and recent findings. Annals of internal wmedicine, 97: -740-754.

Naude, J. H. (1984) The natural history of ureteric bilharzia, British journal of
urology, 56: 599-601. 5

Obasi, O, E, (1986) Cutaneous schistosomiasis in Nigeria. An update., British journal
of dermatology, 114: 597-602. '

Dgegbe, D. N. & Amaku, E. 0. (1984) Haematurla in Nigerilans: a prospective study,
Journal of tropical medicine and hyglene, 87: 1153-117. o

Oyediran, A. B. 0, 0. (1979) Renal disease due to schistosomlasis of the lower ufinary
tract. Ridoey intexmatienal, 16: 13-22.

Ovediran, A. B. 0. 0,, Abayomi, I. 0., Akinkugbe, 0. 0., Bohrer, 5. P. & Lucas, A. 0.
(1975) Renographic studies in vesical schistosomiasis in children., American journal of
tropical medicine and hypiene, 24: 274-279.

Pehrson, P. 0., Bengtsson, E., Diekmann, H. W. & Groll, E. (1983) Treatment with!
praziquantel in a patient with schistogomiagis and chronic venal failure, Trangactions
of the Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene, 77: 687-688.

Pike, M. C. (1986) Association &pidémiclogique entre infection & Schlistosoms haematobium
et cancer de la vessie. Document non publié WHO/SCHISTO/86,86, WHO/CAN/86.1, 1986.

Pollack, H, M., Banner, M. P., Martinez, L. 0. & Hodson, €. J. (1981) Diagnostic,
consideration in urinary bladder wall caleification. American journal of roentgenology,
136:  791-797,

Pope, R. T., Gline, B, L. & El Alamy, M. A. (1980) Evaluation of schistosomal morbidity
in subjects with high intensity infectiong in Qalyub, Egypt, American journal of
tropical medicine and hygzienme, 29: 416-423,

Pugh, R. N. H., Bell, D, R, & Gilles, H, M, (1980) Malumfashi endemlc diseases research
project. XV, The potential medlcal importance of bilharzia in northern Nigeriad! a
suggested rapid, cheap and effective solution for control of Schistosoma haematobium
infection. Annals of tropical medicine and parasitology, 74: 597-613.

Pugh, R. N. H. & Gilles, H. M. (1979) Malumfashi endemic disease research prOJect.
X. Schistosoma haematobium and bacteriuria in the Malumfashi area. Annals of tropical
medicine and parxasitelogy, 73: 349-354, :

Pugh, R. N. H. & Gilles, H. M. (1979) Malumfashi endemic disease research project.
VIII. TFollew-up intravenous urograms of boys infected with Schistosoma haematobium from
the Malumfashi area. Annals of tropical medicine and parasitology, 73: 191-182.

Pugh, R. N. H., Jakubowski, A. W. & Gilles, H. M. {(1979) Malumfashi endemic diseases
research project, VI. Urinary schistosomiasis: abnormal urograms in ianfected males from
the Malumfashl study area, novthern Nigeria. Ammals of troplcal wmedicine and
arasitology, 73: 37-44.




120.

121.

122,

123,

124,

125.

126.

127.

128,

129,

130,

131.

1l32.

133.

134,

135.

136,

137.

WHO/SCH1STO/E7 .91
Page 26

Ribault, J. Y. (1980) La petite vessie bilharzlenne., Médecine tropleale, 40; 329-334.

Ricosse, J, H,, Omeric, R. & Courbil, L. J, (1980) Aspects anatomopathologidques des
bllbarzioses. Médecine tropicale, 40: 77-94.

Rugemalila, J. B, (1979) The impact of urinary schisteosomiasis on the health of two
community populations living in endemic aveas in Tanzania. Troplcal and geographical
medicine, 31: 375-380.

Sadigursky, M., Andrade, Z, A., Danner, R., Cheever, A. W,, Kamel, I. A. & Elwi, A. M.
(1976) Absence of schistosomal glomerulopathy in Schistosoma haematobium infection in
man. Transactions of the Royal Society of Tropical Medicine and Hyglene, 70: 322-323.

Schwartz, D. A. (1981) Helminths in the induction of cancer. TI. Schistosoma haematoblum
and bladder cancer. Tropical and geographical medicine, 33: 1-7.

Scrimgeour, E. M. & Gajdusek, D. C. (1985) Involvement of the central nervous system in
Schistosoms mansond and 8. haematobivum infection, 2 review. Brainm, 108; 1023-1038,

Shaw, A. F. B. & Ghareeb, A. A. (193B) The pathogenesis of pulmonary schistosomiasis In
Egypt with special reference to Ayerza's disease. Journal of pathology and

bacteriology, 46: 401-424,

Smith, J. H. & Christie, J. D. {1986) The pathobiolagy of Schistocoma haematobium
infection In humans. Human patholeogy, 17: 333-345,

Smith, J. H., Elwi, A., Kamel, I. A. & von Lichtenberg, F. {(1975) A quantitative post
mortem analysis of urinary schistosomiasis in Egypt. II. Evaluation and epidemiology.
American journal of tropical medicine and hygiene, 24: 8206-822.

Smith, J, H,, Kelads, A. 3. & Khalil, A. (1977) Schistosomal ulceration of the urinary
bladder. American journal of tropical medicine and hygiene, 26: 8%-95.

Smith, J, 1,, Kelada, A, 5., Khalil, A. & Torky, A. H. (1977) Surgical pathology of
sehlatosomal obstructive uropathy: a ¢linicopatholegic correlation. American journal of
troplical medicine and hygiene, 26: 96-108;

Smith, J. H., Kamel, 1. A., Elwi, A. & von Lichtenberg, F. (1974) A quantitaiive pest
mortem analysis of urinary schistosomiasis in Egypt. 1. Pathology and pathogenesis.
American journal of troplecal medicine and hypiene, 23: 1054-1071.

Smith, J. H., Torky, H., Kelada, A. 5. & Farid, Z. (1977) Schistosemal polypesis of the
urigary bladder, dmerican journal of tropical medicine and hygiene, 26: 85-88.

Smith, J. H,, Torky, H., Mansour, N. & Cheever, A, W. (1974) Studles on egg excretion
and tissue egg burden in urinary schistosomiasis. American journal of tropical medicine

and hygiene, 23:; 163~168.

Soyannwoe, M. A. 0., Ogbechi, M. E. B, C., Adeyeni, G. A., Soyemi, A. I.,

Lipede, M. R. 0. & Lucas, A. 0. (1978) Studies on the prevalence of renal disease and
hypertension in relation to schistosomiasis. I1II. Proteinuria, haematuria, pyuria and
bacteriuria in the rural community of MNigeria. Nigerian medical journal, 8; 431-464,

Stephensen, L. 8. (1986) Schistosomiasis and humean nuwtrition. In: Cornell
International Nutrition Monograph Series No. 16, pp. 1-21.

Stephenson, L. 5., Latham, M. C., Kinoti, 8. N. & Oduori, M. L. (1984) Sensitivicy and
specificity of reagent strip in screening of Kenyan childrenm for Sc¢histosoma haematoblum
infection, American journal of tropical medicine and hygiene, 33: 862-871.

Stephenson, L. 5,, Latham, M. C., Kinoti, 5. N. & Oduori, M. L. (1985) Regression of
aplenomegaly and hepatomegaly in children treated for Schistosoma hacmatobium
infection. American journal of tropical medicine and hygiene, 34: 119-123,




138,

139.

140.

141,

142,

143,

144,

145,

146,

147,

148,

149,

150.

151.

152,

WHO/SCHISTO/87 .91
Page 27

Stephenson, L. 5., Latham, M. ¢., Kurz, K. M., Miller, D. & Kinoti, 5. N, (1986) In:
Relationship of Schistosoma haematobium, hookworm, and malarial infections and
metrifonate treatment to nutritional status of Kenyan Coastal school children; A
i6-menth fellow—up. In: Cornell Internatjonal Nutritien Monograph Series No. 16,
pp. 26=65. :

Stephenson, L. $., Latham, M. C., Kurz, K. M,, Miller, D., ¥inoti, 8. N. & Oduort, M. L.
(1985) Urinary irom loss and physical fitness of Kenyan children with urinary .
gohistosomiasis, American journal of tropical medicine and hygiene, 34 322-330.

Stephenson, L. 5,, latham, M. C.,, Furz, ¥. M., Kinoti, S. N., Oduori, M. L. &
Cromptom, D. W. T. (1983) Relationship of Schistosoma haematobium, and malarial ',
infections and metrifonate treatment Lo hemogiobin level in Kenyan school children.
American journal of tropical medicipe and hygiene, 34: 519-528. .

Stephenson, L. §., Latham, M. C., Korz, K. M., Kinoti, 4. N., Oduori, M. L. &

Crompton, D, W. T. {1985) Relationship of Schistocoma haematobiuam, hookworm and malarial
infections and metrifonate treatment to growth of Kenyan sehool children. American
journal of tropical medicine and hygiene, 34: 1109-1118.

fanner, M., Holzetr, E., Marti, H. P., Saladin, B. & Degrémont, A. A. (1983} Freqﬁency of
hasmaturia and proteinuria among Schisfosoma haematobium infected children of two
communities from libaria and Tanzania. Acta tropica, 40: 231-237. '

Taylor, P. (1982) Proteinuria as a simple diagnostic test for urinary schistosoﬂiasiﬁ in
schoolchildrenm in the rural areas of Zimbabwe. Central African journal of medicdine,
28:  216-219. :

Tiboldi, T. (1978) Involvement of human and primate ovaries In schiatosomiasis."A
review of the literature. Amneles des Sociétds belges de Médecine tropicale, 58: 9-20.

Umerah, B. C. (1977) The less familiar manifestations of schistosomiasis of the urinary
tract. British journal of radiology, 50: 105-109.

Umersh, B. C. {(1977) Evaluation of the physiological function of the ureter by
fluoroscopy in bilharziasis. Radiclogy, 1241 B45=-647.

lo Verde, P. T., Amento, C. & Higashi, G. L. (1980) Parasite-parasite interaction of
Salmonella typhimurium and S¢histosoma. Journal of infectious diseases, 141: 177-1853,

(arren, K. S., Mahmoud, A, A. F., Muruka, J. F., Whittaker, L. R., Ouma, J. H. &
Arap Siongok, T. K. (1979) Schictosomiasls haematobia in Coast province, Kenya.
Relationship between egg output and morbidity. American journal of tropical medicine

and hygiene, 28! 864-870,

Warren, K. S., Siomgok, T. K. A., Houser, H. B., Ouma, J. H. & Peters, P. A. (1978)
Quantification of infectiom with Schistosoma haematobium in relation to epidemiology and
gelective population chemotherapy. I. Mipimal number of daily egg counts in urine
necesgary to establish intensity of infection. Journal of infectious digeases, 138:
849-855.

Wilkins, H. A. (1977) Schistosona haematobium ip a Gamblan community. III. Thé
prevalence of bacteriuria and of hypertension. Annals of tropical medicine and

parasitology, 71: 179-186.

Wilkins, H. A., Goll, P. H. & Moore, P. J. (1985) Schistosowa haematobium infection and
haemoglobin concentrations in a Gambian community. Annals of treopical maedicine and

parasitology, 79: 159-16l.
Wilkins, 4. 4., Goll, P., Marshall, T. F. C. & Moore, P. (1979) The significance of

proteinuria and haematuria in &chistosoma haematobium infection. Transactions of the
Royal Society of Troplcal Medicine and Hygiene, 73: 74-80.




WHO/SCHISTO/87.91
Page 28

153, Williams, A. 0, (1967) Pathology of schistosomiasis of the uterine cervix due to
3. haematobium. Americanm journal of obstetrics and gynecology, 98:; 784-791.

154, (M3, B&rie de Rapports techalques, N° 728 : Lutte contre la schistosomiase; rapport d'un
comité OMS d'experts, Genéve, 1985, pp. 38-43.

155. 0MS, Sérle de Rapports techniques, N° 643 : Epidémiologie de la schistosomiase et lutte
antlschistosomiage; rapport d'un comité OMS d'experts, Gendve, 1980.

156, Organisation mondiale de la Santé (1983) Une stratfgie pour réduire la morbidité due &
la schistosomiase, Document non publié WHO/SCHISTO/B3.68.

157. wWright, E. D., Chiphangwi, J. & Hutt, M. §. R. (1982) Schistosomiacis of the female
genital tract. A histopathologilecal study of 176 cages from Malawi. Tramsactions of the
Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene, 76:; 822-829.

Young, 5. W., Farid, Z., Bassily, 5. & El Masry, N. A. (1978) Efficacy of medical
treatment of schistosomal obstructive uropathy as determined by 131I-hippuran
renography. Transsctions of the Royal Seciety of Tropical Mediecine and Hygiene, 72;
627-630.

Young, 5. W., Favid, Z., Bassily, 5. & El-Masry, N. A. (1979) Hydrogen ion excretion and
urine osmolality inm patients with obstructive uropathy secondary to Schistosoma
haematobium., Transactions of the Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene, 73:
249-252.

- Zahran, M. M. & Badr, M. M. (1980) Study of bilharzial uropathy by means of hippuran
131-1 extended venography. American journal of tropical medicine and hygiene, 29;
576-581.




WHO/SCHISTO/87 .91

Page 29

(EwL) §FT30ED2 safey11a
*IE 18 X3Juue], gcR 651 9l $12Uu018y ap SIUEBJUE STUEEULT,
(9Ll s2aTioeal
‘1B 318 y3Ing 5k LAY 0gé §213979pUEyg STO3SBETTA BREIDITN
(E¥1) 83130821 g98RTITA
‘18 32 JSuug] £°8g T 581 sysuuolgg Sp FluEIul BTI9qT]
[
(£01) £°9g 68 451 SSITNPY S3AT30891
“TB 1% 130R 5%a¢ LEL ST s3urguy S23313]apury ST0REBTITA BUBIED
{291} SIATIOPSA
"T® 38 SUTHITM £itg 13:39 8L0 1 sel3aTapuey STORZRTTIA STqURY)
(zz)
*1® 318 BuTunoiqg £¥76 gt L& #Tdo050IDTRH SIUBTPNIY 23d4ASg
(85 SaATI0EDL
*1% 12 ueddoon L6 gl L5 s2]1a19pueyg SJUBTDPTIY png np anbtizy
mﬁhumemn 1 SranIEmey WRTA0TEIEEY 5 N
asusiazey I mﬂ\ . sun rupjusssid Jwd spleajul mwonu%% sawlng sSABJ
sousTRARIS syalns 2p 3axqmoy s32lns 2ap saguoy g
HOTEOLYRAVH "5 ¥¥d SALSAINI SIHCNS SHT ZHHD HTHOLVHAH, T 30 HONITVATLd "l NVEIEVL




WHO/SCHISTO/ 87 .91

Page 30

aun, p sed Jueufedmodoe,s su sa197 5Tidmod 4 “ST8S9a B] 9p 130UED IP

'WNIQo3emNsey "5 B WOTIRISI UL

seatoleipdo s30g1dssatsdorg say sSIInoY

-

q
(1)) @MId seade,qQ o
(%1}
uIspussEyg L] (% 6°6) %l (£ 8%4% 11 {% £°28) 911 ITQEEZ
{005
"TE 32 A{TIEH &Y (% L5i%) (% 2°¢) {x 6'cw) ugpnog
{013
1B 19 yTily £E (% 2°61) ¢ (¥ 1°6) € (¥ £'9L) 62 BIITIIN
(85
TegasTy °e £ (% <3 (¥ 0Z) {% €1 a1d48q
f£2)
*1B 13 3TISTIYY 19 (2 ¢y T {(Z £5%13 ¢ (3 0°08) B2 a1d4£87
(L)
‘e 32 AurEdlog-T13d Z06 (2 0'7e) 80l (% 511 E01 (% 9594 169 aldAF
n SUUOTIISUBI mummﬁﬂﬁawuaﬁﬂam SAR
sous 19 Joy feloL $3AINY 1 £ L rmOTT2y314 d

TEATUNY STFIINGIT LA SFD ANNTUAY NE SEIJLTION
FIS53A Vi HA SNITHOSOLSIRIS SHEIINYI 530 HIS0TOLSIH ¢ OVHTEVL




DISTR. - GENERALIE}
A3k, WORLD HEALTH ORGANIZATION
G Y,
(&Y ORGANISATION MONDIALE DE LA SANTE
WHO/SCHISTO/89.101

ORIGINAL : ‘ANGLAIS

EVALUATION DE LA MORBIDITE DUE A SCHISTOSOMA INTERCALATUM :
MISE AU POINT BIBLIOGRAPHIQUE'

Table des matiéres

Introduction
Epidémiologie

2.1 Caractéristiques épidémiolegiques .
2.2 Répartition de Schistosoma intercalatum en Afrique ...

GCaractéristiques du parasite et moybidicé

3.1 Les souches

3.2 Excrétion ovalaire .. .

3.3 PRépartition des ceufs et des vers dans l'organisme héte
3.3.1 Les vers
3.3.2 Les oeufs

4  Hybridation
I} Hétes réserveirs

3.
3.

T
Cette mise au point bibliographique est en quelque sorte destinée & interpellex les
cliniciens et les chercheurs en santé publique des secteurs d'endémie 4 Schistosoma |
intercalatum. Les études cliniques et les dommées de 1'anatomopathologie humaine sont en
offet insuffisantes. On veut espérer que bientét des informations nouvelles paraitront; la

conception actuelle de la bilharziose 4 §. intercalatum pourrait alers avoir besoin d’étre
révisée.

I1 est rappelé que cette mise au point bibliographigue fait partlie d'une série de
documents (WHO/SCHISTO/83.68-69-70-71, 87.91, 88.93, 88.97) rédigés par le service :
"Schistosomiase" de la Division de la Lutte contre les Maladles tropicales, en wue d'assurer
la mise & jour de l'information sur les aspects techniques de la lutte antibilharzienne. Ces
documents seront périediquement révisés en fonetion des progrés technologiques et de
1'expérience acquise dans les programmes nationaux de lutte. Leg questions et les remarques
peuvent étre adressées aw Chef du service Schistosomlase et autres Distematoses, Division de
1z Lutte contre les Maladies tropicales, Organisatien mondiale de la Santé, 1211 Genéve 27
(Suisce}.

This dotument is not a format publication of the Warld Health
Qrganization {WHO), ang all rights are resarved by the Organization.
The document may, however, be frasly reviewed, ‘abstracted, repro-
duced and transtated, in part o in whele, but net for sale nor for
usé in conjunction with comimercisl purposes.

The views expressed in documents by named authaoes are solaly the
regpansibility of thase authars.

e document n'est pas une publication oificielie de I'Organisation
rondiale de la Santé {OMS) et tous tes droits y afférents sont theervés
par |'Organisation, 81l peut dtre commentd, résumé, Teproduil pu
traduit, partiellement ou en totalité, il ne saurait cependant i'§tre pour
la vante ou & des fing commaerciales.

Les opiniens exprimées dans les documents par des auteurs Citds
npmmément n'engagent que (esdits auteurs,
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Biblicgraphie

INTRODUCTION

L'infestation humaine 4 5. intercalatum a été moins explorxée gue les bilharzioses a
Schistosoma haematobium, 4 S, mansoni et a §, japonicum, les principales espaces qui
affectent 1'homme. L’infestation 4 S. intercalatum n'est slgnalée qu’en Afrique de 1’'Ouest
et en Afrique centrale. Toutefois, les mollusques hotes intermédiaires, Bulinus forskalil
et Bullnus africanus, ayant une aire de répartition considérable, on s'inquidte de plus en
plus d'une possibilitd d'expansion de 1'infestation. GCe paraslite est généralement considéréd
comme molns pathogéne gue les autres schistosomes 3 1'origine d’une infestation humaine; 11
reste que le lien entre l'infestation & 5. intercalastum et la morbidité est encore mal
conmng,

Dez cas d'infestation humaine, probablement les premiers, ont été signalés en
1918 (453). A la suite des observations de Chesterman au Zaire ep 19723 (9), cette espéce est
apparue sous le nom de Schistosoma chestermani dans les éditions anciennes de la
Classification OMS des Maladies,

Fisher (26) a décrit S. intercalatum et proposé un nom dans un article désormais
classlque sur les caractéristiques morphologiques comparées des parasites adultes et de
leurs oeufs, les mollusques hdtes intermédiaires, la répartition épidémiclogique et les
manifestations cliniques, C'est un article de référence qu'il faut avoir lu.
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Parmi les publications des vingt derniéres années, peu font étar des recherches sur les
caractéristiques de 5. intercalatum ou sur l'épidémiologie, l'anatomopathologie ou les
manifestations cliniques de 1'infestation. Cette mise au point bibliegraphique couvre les
travaux cliniques et expérimentaux réalisés depuis 1970 et se propose de donner au lecteur
une vue globale de la morbiditéd due 4 5. intercalatum.

2. EPIDEMIOLOGIE

2.1 Caractéristiques épidémiclogiques

Il existe peu d'études épldémiologiques réalisées dans les populations (26,51). En
régle générale, 11 semble que la prévalence maximale et les infestations massives =se
retrouvent dans la classe d'age des 5 4 14 ans. L'intensité de l'infestation tend 4 diminuer
avee l'age et, dans plusleurs études, aucun sujet de plus de 35 ou 45 ans n'a &té trouvé
parasitcé (25,26,51).

Fisher (26) remarque que l'intensité de 1'infestation diminue brutalement gquand la
classe d'dge augmente. Dans les deux villages étudiés, aucun sujet de plus de 30 et 35 ans
respectivement n'étalt parasité. En méme temps, dans le village ol la prévalence globale et
1'intensité de 1'infestation étant trés basses on supposait que le degré de transmission
était peu élevé, 1l'intensité de 1'infestarien est Indépendante de 1'dge. L'hypothése avancée
par Fisher est que l'état immunitaire est différent selon que la prévalence et 1’'intensité
de 1'infestation sont ou non £levées, Dans le méiwe axticle, Il rapporte gue trois pécheurs
sur six dges de 353 4 45 ans étaient réfractaires a une infestatiOn expérimentale par des
cercaires de §. intercalatum,

2.2 Répartition de Schistosoma intercalatusm epn Afrigue

5. intercalatum est cantonné dans les zomes forestiéres de 1'Afrique de 1'Quest et de
1'Afrigue centrale et dans 1'ile de Sao Tomé., La parasitose n'a &té signalée que dans
cing pays, le Cameroun, le Gabon, la République centrafricaine, le Tchad et le Zaire, dans
une enquéte paxy qQuestionmaire réalisée par 1'OMS en 1981 (35). Des cas sporadigues, non
confirmés, d'infestation & 5. Intercalatum ont été rapportéds en Angola, au Burkina Faso,
au Congo, au Mali, au Nigéria et au Sénégal, mais aucun foyer de transmission n'a jusqu’ici
été décrit dans ces pays (7,11,49).

En Bépublique centrafricalne, Becquet et Decrooeq (1) ont découvert en 1973, i. Boyama
urt foyer de bilharziose intestinale 4 5, interealatum. Des ceufs ont été cbzervés daps les
selles de 13 des 92 personnes examindes (soit 14,5 %).

Les deux premiers cas d'infestation 4 §, intercalatum au Tchad ont été rapportég par
Becquet et al, (3) en 1970, L'un des sujets étalt parasité par trois espéces de bilharzies,
5. haematobium, 5. wansoni et 5. intercalatum, identifides d’aprés les caractiéres .
différentiels des oeufs. Une observation de S. intercalatum a été faite en Espagne chez un
sujet avant séjournéd au Tchad (23).

Des foyers d'endémlie 3 5. intercalatum ont été signalés au Gabon, le plus impotrtant a
Libreville (6,15,33,44). En 1971, on & rapporté une série de 1644 infestations a
5. intercalatum dans différentes régions du Gabon, avec 1278 cas pour Libreville (33). Une
mission de 1'OMS (153) au Gabon en 1971 & observé & 1'examen coprologique que, sur
91 éceliers de 5 4 12 ans de Libreville, 12 (solt 19,7 ¥) étaient parasités, MeCullough (44)
décrit plusieurs autres fovers d'endémicité er estime & 20 000 le nombre de personnes
parasitées au Gabon en 1975. D'aprés lui, les modifications soclo-économiques comme la
destyuetieon de la forét, le développement des ressources enm eau, le développement des voies
de communications routiéres et ferroviaires, ete., pourraient blen se traduire par la
découverte de nouveaux foyers d'endémie dans les prochaines année=, Garin et al, (30) ont
utilisé la technique de concentration dans le Merthiolate-iode-formel (MIF) pour examiner
1548 échantillong de selles recueillils chez des adultes dans 14 villages ou villes du centre
du Gabon; 5,7 % de cette population excrétaient des oceufs de 8. Intercalatum. A Okondja,
la prévalence était de 24 % parmi les 140 personnes examinées. Trois articles rapportent des
essais chimiothérapeutiques au Gabon, totaligant 275 parasités (24,32,37).
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Au Cameroun, wvan Wijk et Elias (58) signalent qu'une centalne de diagnostics ont été
faits chaque année dans un service de consulrations externes d’un hépital général de Mungo
dans les années 1960; la plupart des patients étalent originaires de Loum, & 100 kilométres
au nord de Douala. La prévalence de §. Iintercalatum dans les grattages de muqueuge ryectale
atteint 54,2 ¥ dans une population de 500 écoliers de 4 &4 15 ans; 104 de ces enfants ont &té
admiz 2 1'hépital pour des investigations plus approfondies des pathologies rectale et hépa-
tigque, Dans une autre enquéte 2 Eseka et & Edea, 32,6 ¥ (16 sur 51) et 23,6 % (13 sur 53),
respectivement, des écoliers étaient porteurs d'oeufs dans les selles (15). Deniau
et al. (18,19) rapportent une excrétion urinaire d'eveufs hybrides chez cing patients sur
les 50 examinés auw total & Loum. L'hybridation entre les deux espéces haematobium et
intercalatum a aussi été notée 4 Loum par d'autres investigateurs (53).

Les dommees de 1l'épidémiclogie relatives 4 la répartition de §. intercalatum au Zaire
publides jusqu'en 1954 ont été examinées par Glllet et Wolfs (34). Récemment, de GClercqg (16)
a rapporté les conclusions d’une enquéte réalisée & Brikin prés de Kinshasa au Zaire; 11 met
en évidence 1'existence d'un foyer autechtone de 5. intercalatum ot la prévalence est de
30 % (47 parasltés sur 156 sujets examinés), La prévalence maximale (58 %) s'observe dans la
tranche d'age des 1L0-19 ans. Des infestations A4 8§, intercalatum ont été identifilées dans
une famille américaine de trois personnes 4 leur retour aux Etats-Unis d’Amérique aprés un
séjour & Kisangani (Zajre) (61).

La Guinée équatoriale n'est pas seulement le dernier pays d'endémie bilharzienne ajouté
4 la liste (76 pays a ce jour, toutes bilharzioses confondues), mais aussi le dernier Pays
o 5. intercalatum a &été signalé. En 1989, Simarro (51) décrit en CGuinée équatoriale deux
foyers d'endémie & §. intercalatum : Barrio de Galifornia dans la banlieue de la plus
grosse ville (Bata) avec une population urbaine de 380 personnes et un village de la forét a
400 km & 1’ocuest de Bata avec 850 personnes. La technique de Kato-Katz met en évidence dans
la population urbaine de 337 persormes et chez les 755 villageois examinés dea taux
d’excrétion fécale d'oeufs de 5, intercalatum de 31,9 % et 4,6 ¥ respectivement.
Différentes observations montrent de plus que 1'infestation & 8. Intercalatum est
endémique dans diverses régions de la Cuinéde équatoriale : quatre cas importés ont &té
notifiés en Espagne par Escosa et al. (23) et deux cas autochtones out été notifiés
séparément (12,43). Chez ces populations, la prévalence maximale s’cbserve dans la tranche
d'dge des 5-14 ana et la numération ovulaire moyenne diminue avec 1'&ge.

Une infestation & 5. intercalatum a été rapportée chez un sujet qui n'avait jamais
gultté 1'ile de Sao Tomé (13). Une autre infestation & §. intercalatum chez un habitant de
1'ile a été diagnostiquée & Barcelone (Espagne) (23). Aucune enquéte épldémiologique n'a
jusgu'icl été rapportée.

Les foyers d'endémie 4 5. _intercalatum semblent se développer progressivement, zans
qu'on pulsse encore s'exupliquer 1la répartition apparemment limitée de 1'infestation.
B. africanus et B. forskalii sont en effet des mollusques largement présents dans toute
1'Afrique subseharienne et ces deux espéces d'hétes intermédiaires, originaires ou non des
zones actuclles d'endémie, sont en outre sensibles & 1'infestation par §. intercalatum (63).
Malgre 1'existence de conditions favorables, §, intercalatum est généralement toujours
restreint gux zones de forit d'une petite partie de 1'Afrigque. Southgate (52) a proposé deux
hypothéses pour rendre compte de cette situation épidémiologique, Tout d'abord, les
cercaires de 5. intercalatum ont tendance & s'agréger; l'agrégation est déclenchée par la
sécrétion adhésive des glandes post-acétabulaires libérées en réponse 4 1'élévation de
température qul se produit dans la mature. L'aptitude 4 envahir 1'héte définitif est
diminuée chez les cercaires agrégées (63). L'autre hypothése est que les deux espéces
§. intercalatum et 5. haematobium s’hybridant naturellement, cette hybridation par
intregression entraine 1l'apparition d'une nouvelle souche de 5, haematobium qui supplante
l7egpace originelle 5. intercalatum,

3. CARACTERISTIQUES DU PARASITE ET MORBIDITE

51 les différences Iintraspécifiques entre "souches" de §. haematobium et de
5. mansoni sont minimes, 1l n'en va pas de méme pour les différences parasitologiques et
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taxenomiques entre les souches camerounaise et zairoise de 3. intercalatum. Seul 1’apport
des études expérimentales, cliniquez et épidémiologiques permet de définir une souche et de
conclure & sa pathogénicité.

3.1 les souches

11 existe apparemment deux souches différentes de 5. Intercalatum : la souche
camerounalse (ou de Basse-Guinée) et la souche zairelse (congolaise). La premidre s'observe
au Cameroun, au Gabon, en République centrafricaine et au Tchad; la deuxiéme ne se rencontre
que sur une portion de la vallée du fleuve Zafre — Lualaba, dans le nerd-est du ‘

Zaire (5,61). La spécificité des souches pour 1l’héte intermédiaire est trés marquée : la
souche camerounaise n'évolue que chez les mollusques du groupe B, forskalii, y compris

B, crystallinug (36), alors gue la souche zaircise ne s¢ développe que chez les mellusgues
du groupe B. africanus y compris B. globosus (27,28,63). Une souche est normalement
incapable de se développer chez um mollusque qui convient & 1'autre souche (4,5,28,63). La
surface tégumentalre du ver adulte a été étudiéde au microscope électronique & balayage (41);
les téguments des adultes méles du Cameroun et du Zaire sont morphologiquement trés
différents. Le tégument du ver adulte mile du Gabon est semblable & celui du Zaire (48).

Des études comparatives détaillées de ces deux souches ont &té publides {4,63). Outre
la différence dans les pontes ovulaires mentionnée au paragraphe 2.2, 1l exlste d'autres
caractéres différentiels comme la longueur du ver, la morphologle de l'oeuf, la lompgueur de
la période prépatente et le poids de la rate et du foie de 1’'animal parasitéd (tableau 1). Le
nombre de vers récoltés par perfusion est identique chez les deux souches. Chez le hamster,
les adultes de la souche camerounaise sont plus longs de 5 & 7 mm que ceux de la souche
zafroise 80 jours aprés 1'infestation, La taille est la méme chez la souris (4). La’
morphologie de 1'oeuf est légérement différente chez les deux souches. lLa longusur moyenne
de 1'oceuf est supérieure chez la souche zairoise (4), Inversement, chez le hamster;ila
longueur moyenne des oeufs est un peu plus grande chez la souche camerounaise que chez la
souche zairoise, alors que la largeur moyenne de l'oeuf est semblable chez les deux
souches (63). Chez la souris, la péricde prépatente de la souche camercunaise est de
45 & 50 jours alors gu’elle n'est que de 40 & 45 jours pour la souche zairelse. La poids
moyen du foie et de la rate est supérieur quand la sourls est parasitée par la souche
zairoise: selon les auteurs, cet écart serait di & la plus grande charge ovulaire dans le

foie de la souris parasltés par la souche zaireise (4).

TABLEAU 1. CARACTERES DIFFERENTIELS
DES DEUX SOUCHES DE 5. INTERCALATUM (4.63)

Caractére

Hote
expérimental

Souche camerounaise
(Bagge-CGuinée)

Souche zairoiée
(Congo)

Hote intermédiaire

Longueur du ver

(mm)

Mensurations
moyennes de 1'oeuf
(pm)

Période prépatente
{jours)

Souris

Souris
Hamster

Sourls

B. forskalii

male :
fenelle

8,2
: 10,7

166,

ER
172 £ 1

B. africanus

mile :
femalle :

187,2 +
167 * 17,

3.2 Excrétion ovulaire

D’aprés une observation faite il y & longtemps par Fisher au Zaire (26), 41 jo#rs
séparent, chez la souris, le contact avec les cercaires de §. intercalatum, souche .
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zalroise, de 1’apparition des oeufs de bilharzies dans les selles. Chez le hamster, 43 jours
apréds la pénétration des cercaires de souche camerounaise, 15 % environ des adultes femelles
étalent porteuses d’'oceufs in utero. Ce chiffre est passé a 70 % 48 jours apris

1*infestation (63). Chez des babouins infestés par des cercairez de 5, Intercalatum,

souche zairoise, les oeufs sont apparus dans les selles 3 la septiéme semzine (57).

L'excrétion ovulaire dépend de 1'héte utiliszé. Chez des hamsters infestés
expérlmentalement avec la souche camerounalse, 465 femelles sccouplées ont donné en moyenne
207 oeufs par couple de vers et par jour (extrémes 166 et 311). Les calculs ont été faits
d’aprés le nombre d'oeufs trouvés dans les tissus de 1L'héte et dans les selles (63). Chez
deux babowins Infestés par 2000 cercairesc de 5, intercalatum (zouche zalroisze), le nombre
moyen d'ceufs dans les selles était respectivement de 261 et 411 par couple de vera ar par
jour, chiffres beaucoup plus élevés que ceux obtenus avec §, mattheei chez le babouin
(soit 27 et 149). La charge ovulaire totale dans les tissuc 7 mois aprés 1'infestation des
deux babouins par §. intercalatum était de 1,7 million et 1,6 million respectivemwent; la
charge ovulalre des tissus par couple de vers s'élevait a 7053 et 7735, bien plus que dans
les bilharzioses & 5. mattheei (57).

3.3 Répartition des oeufs et des vers dans l'organisme héte

3.3.1 Lles vers

Chez une c¢hévre infestée expérimentalement, Wright et al. (63) ont trouvé 91 ¥ des
couples de vers {(souche camercunaise) dans les veinules du cblon, les autres étant loecalisés
aux velnes mésentériques supérieures de 1'intestin gréle. Chez le singe (Erythrocebus
patas), 13 mois aprés le contact avec 500 cercalres de 5. Intercalatum (souche
camerounaise), 93,5 % des vers ont été retrouvés dans les veines du gros intestin tandis que
les veines du gréle et le systéme porte hépatique hébergealent respectivement 1,8 % et 2,7 %
des adultes (38). Aucun ver ne se trouvait ni dans les poumons, ni dang 1'appareil
uro-génital, E. patas semblerait pouvoir é&tre utilisé comme héte expérimental de
1'infestation a 8, Iintercalatum.

3.3.2 Les oeufs

La répartition relative des oceufs de schistosome dans les organes dépend de 1'espéce
héte et de la zouche du parasite (voir tableau 2). Chez le lapin, la totalité des oeufs
{souche camerounaise) s’observe dans le digestat du foie, 4 l’exclusion de tout autre orpane
(63). Chez la souris, la plupart des oceufs (67,5 % de la récolte totale, souche zairoice) se
situent dans le fole (56) alors que chez d'autres espéces, hamster et singes, la plus grande
partie des veufs (61,9-96,4 %) sont dans le gros intestin (38,40,56,57,63). Le nombre
d'oeufs (souche camerounaise) observés danz 1'intesztin gréle est beaucoup plus élevé
(40,0 %) chez l'opossum que chez les autres espices (63). Chez certains singes un petlt
nombre dfoeufs (<0,1-1,0 %) est déposé dansg les poumens et la vessle (38,40,57). Rares sont
les oeufs déposés dans d'autres organes, estomac, pancréas, rate, appareil géniral et
uretére chez les singes examinés (38 40).

La souche camerounaise de 5. intercalatum pond davantage d'oeufs dans le fole et dans
1'intestin gréle que la souche zairoise (63). Une observation due 4 Bjorneboe et Frandsen
(4) chez la souris montre que la répartition des oeufs dans les organes aprés une durée
d’'infestation gupérieure en moyenne 4 BCQ jours dépend de la souche. 5i le nombre total
d'oeufs recuelllis pendant cette période est trés voisin pour les deux souchesz, la
répartition est par contre assez différente. Dans le cas de la souche camerounaise, 25 %
environ des oeufs sont déposés dans le foie de la souris, alors que le fole héberge prés de
la moitié des oceufs pondus par la souche zairolse. La souche camerounalise pond par contre
plus d'oeufs dans le gréle que la souche zairoise,
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TABLEAU 2. REPARTITION DES CEUFS DANS L'ORGANISME HOTE EXPERIMENTAL
(FOURCENTAGE MOYEN)

Eapéce Foie Intestin Gros Foumon Vessie Référencea
animale gréle intestin® bibliographiques
Souris/SZh &7,5 11,9 20,6 Taylor & Andrews
(56) .
Hamster/5Z 34,4 3,7 61,9 id.
Hamster/SCg 21,1 11,4 67,5 Wright et al,
(63)
Hamster/5Z 16,9 1,7 81,2 id.
Opossum/5C 31,5 40,0 15,5Q id.
Lapin/sSC 100,0 id.
Mouton/SC 0.6 29.9 69,5 Christensen
et al. (10)
Babouin/5Z 1.8 0,6 96,4 1,0 0,2 Taylor et al.
(57) -
Patas/5C 7,6 0,9 91,3 <0,1 <0,1 Funtz et al,
(38)
Gynemolgus/SG| 4,0 10,3 85,3 0,18 Kuntz et al.
(40)

Caecum compris.

Souche zairoise,

[Le T v o

Souche ecamerounalse.

=1

Il reste 13 % d'oeufs dont la localisation n'a pas été précisée par les auteurs..
0,3 % & localisation splénique.

|

3.4 Hybridation

L'hybridation de 8. intercalatum et de §, haematobium ze produit naturellement et a
été découverte en 1974 chez des enfants de loum (Cameroun) par Wright et al. (&4) qul ont
observé les oeufs caractéristiques de §. intercalatum dans les urines. Burchard et Eern (&)
ont rapporté dans L'ouest du Gabon 20 cas d'enfants porteurs d’'oeufs semblables A ceux de
5. intercalatum dans les urines et négatifs A 1'exsmen coprologique. Toutefols 1l'émiszsion
d'eeufs de 8. intercalatum dans les selles étalt ohservée chez 19 autres enfants, dont
10 excrétalent dans les urines des oeufs ayant la méme morpholeogle. L’hypothiése falte alors
¢s5t que lez oeufs éliminés dans les urines gont des hybrides résultant du croisement d’un
mile 8. haematobium et d’'une femelle 5, intercalatum. L'endroit ol se trouve le male (ici
la vessie) détermine le lieu de 1'accouplement et de la ponte. La coque de 1'oeuf est
fabriquée par les cellules vitellines du tvactus génital de la femelle et par conséguent la
morphologie de 1'oceuf dépend de l'espédee & laquelle appartient la femelle, ici
5. intereglatum. Différents mollusques du genre Bulinus, y compris B. rohlfsi (groupe
B, truncatus), B. forskalii et B. wrighti ont été expérimentalement mis en contact avec
des miracidium provenant des oceufs recueillis chez les enfants de Loum, 5, intercalatum
s'est alors développé chez B, forskalii mais n’'a pas réussi 2 infester B. rohlfsi, hite
intermédiaire de 5. haematobium. B, wrighti a pu étre infesté par ces mémes
5. intercalatum (6,54).
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Des travaux ont éfé réalisés chez le hamster avee deg hybrides provenant du croisement
male 5. haematobium-femelle 5. intercalatum et du ecroilsement mile 5. Iintercalatum—femelle
5. haematobium (62). Les hybrides obtenus dans le premier type de croisement ont été
étudlés pendant 7 générations chez les mollusques, la scuris et le hamster (47). Ce
erolsement a donné une génération d'hybrides parfaitement viables alers que le deuxléme type
de croisement n'a donné que quelques oceufs de viabilité trés réduite (53,62). 5i par leur
morphologie les oeufz viables ressemblent & ceux que produit normalement 1'espéce de la
femelle, les ceufg résultant du erolisement d'un mile 5, haematobium et d'une femelle
5. intercalatum sont légérement plus grands que les ceufs produits ordinalrement par
5. intercalatum. Les oeufs issus du croisement mile 3. intercalatum-femelle 5. haematobium
sont plus petits gque les geufs prodults novmalement par 1'espéece de la femelle (62). La
bilharzie hybride est caractérisée chez le mollusque comme chez le hamster par une
maturation rapide et une productien d'eoeufs plus importante que 1l'espéce parentale; son
infectiosité pour B. forskalii est réduite tandis que sa capacité & infester B. wrighti
n'est pas modifiée. Pour Southgate (52), Southgate et al. (53) et Wright et Southgate (62),
une nouvelle souche de §. haematobium apparaitrait dans certalns secteurs d'endémicité o
seul 8. Intercalatum était auparavant présent et le remplacersalt peu & peu,

Dans 1'observation faite & Loum (Cameroun), les ceufs recueillis dans les selles des
gnfants ayant une excrétion urinaire et fécale d'oeufs hybrides resgemblaient 3 ceux de
8. haematobium. Par la sulte, les études ont montré gque les oeufe recueillis dans les
selles (évoquant une hybridation entre un mile 5. intercalatum et une femelle
§. haematobium) n‘étaient pas viables : 1l'hybridation ne donne donc une descendance, chez
1'homme comme chez 1'animal, que lorsque le croisement a lieu entre un mile §, haematobium
et une femelle 5. intercalatum (54).

L'hybridation entre §. mansoni et 35, intercalatum a épgalement été rapportée (38).
Un singe du Nipéria appartenant & l'espéce E, patas a été infesté expérimentalement avec
des cercaires de 5. intercalatum; l’autopsie 2 révélé la présence d'oeufg de 5, mansoni
et de §. Intercalatum dans les tissus. Les selles ne contenalent cependant pas d'oeufs de
5. mansoni. A 1'autopsie on a retrouvé dans les vaisseaux du gros Intestin 4 couples
d'adultes 5. mansoni et 27 miles 5. mansoni, accouplés pour la plupart i des femelles
§. intercalatum. Les oeufs se trouvant dans l‘utérus des femelles 5. intercalatum
accouplées & des mdles 5. manseoni étaient semblables aux ceufs de femelles
3. Intercalatum accouplées a4 des miles de méme espéce.

3.5 Hiotes réservoirs

Différentes espéces animeles ont été infesctées expérimentalement avec deg cercalves de
5, intercalatum (63), Le mombre de vers adultes récoltés, supérieur toutefois & 10 % du
nombre de cevcajires Infestantes, est variable quand 1'espéce hote est le rhésug, le hamster,
l'opessum, la gerbille, la chévre ou le mouten, Chez plusieurs autres espéces, rat, cobaye
et lapin, les vers adultes zont tous de petite taille et les oeufs absents de l'utérus des
femelles retrouvées chez le rat et chez le cobaye. Gertaines espéces sont résistantes a
1'infestation : le chat, le porc, le veau et le péromysque. D’autres observations montrent
que la souris (4,27,36), le hamster (20,22,56), le mouton (10,29), le babouin (57), le
gibbon et le chimpanzé (39) peuvent étre parasités, qu'ils présentent das lésions anatomo-
pathologiques ot qu'ils excrétent des ceufs viables avec les selles.

De pombreuses espéces animales peuvent étre infestées au laboratoire et éliminent des
oeufs viables dans les selles; 1'infestation naturelle par 5. intercalatum n'a cependant
été rapportdée que ches une espéce, un rongeur sauvage, Hybomys univitatus, par Schwetz
en 1956 [cité dans Wright et al. (63)]. Le rdle d'une infestation zoonosique a
S, iptercslatum n's pas encore été démontré dans la trancsmission et dans 1'épidémioclogie
de la maladie humaine.
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4. ANATOMOPATHOLOGIE

4.1 Expérimentation animale

Ls survenue de lésions anatomopathologiques résultant d’une infestation expérimentale
par 3, intercalatum a été étudiée chez divers anlmaux dont le hamster (20,22,63), le
moutenn (10), et plusieurs espéces de singes (39,8). Comme prévu, les lésions histo-
pathologiques majeures touchent 1'intestin terminal. '

4.1.1 Intestin

L'intestin est l'organe le plus touché par S. intercalatum, notamment ile cdlon, le
rectum et le caecum. Chez le hamster, la muqueuse apparalt & 1'oeil nu congestionnée et
couverte d'hémorragles pétéchiales et de plaques A aspect *papier de verre® (22). Chez un
des hamsters, la parei intestinale était perforée en aval de l'anse sigmoide. Cuatre-vingts
jours aprés 1l'infestation, on observe un épaississement important de la paroi de 1’iléen, du
caecum, du cbdlon et du rectum (63), '

L'infestation du mouton par 5000 cercaires a entrainé des lésions anatomopath&logiques
macroscopiques limitées au célon et au caecum avec un léger épaississement de la parei,
accompagnées parfeis de pétéchies de la muqueuse. Pas de lésion du gréle (10).

Chez deux chimpanzés et deux gibbons mis en contact chacun avec 1000 cercalres, s'est
développée une pathelogie Intestinale bénigne avec inflammation granulomateuse et pedéme de
la muqueuse ecoligque, et hypertrophie des follicules lymphoides du célon (39). :

4,1.2 TFole et rate

Les Infestations légdres (35 cercaires) chez le hamster n'ont provequé aucune lésion
macroseopique visible, Jusqu'a 1500 cercaires, 1'atteinte hépatique est variable et le foie
plus ou moins congestionné, hypertrophié et sombre., Des petites taches gris-blanc
correspondant 4 des lésions granulomateuses trés nombreuses étaient présentes 4 la surface,
moins nombreuses dans le pavenchyme hépatique profond. Ni ascite, ni splénomégalie motable
n'ont été ohservées chez un groupe 4'animaux infestés avec L1500 cercaires (souche
camerounaise). Seule la rate était plus sombre. Aucun de ces snimaux massivement infestés
n'‘est mort (22). '

Une autre observation fait cependant état de la mort de 59 % des hamsters parasités
dang les 40 4 120 jours qui ont suivi 1'infestarien avec 200 cercalres appartenant & la méme
souche de 5. intercalatum. Une hépato- et une splénomégalie pouvaient &tre notdes i
30 jours de 1l'infestation (63). Aprés le début de la ponte ovulaire dans le foie, on observe
une phase exsudative avec infiltrat inflammateire aigu ou chronique. Par la suite sont
apparus des granulomes vrais avec une zone interne de cellules épithélicides et :
d'histiocytes, une zone centrale d'histioeytes fibroblastiques et une zone externs
constituée de lymphocytes, de plasmocytes et d'éosincphiles. On observe parfois une légare
fibrose périportale, bien distincte des lésions observées lorsque le hamster est infesté par
un méme nembre (1500) de cercaires de 5. mansonl, les granulomes fibreux apparaissant dans
cé cas assez rapidement, dés le quarante-huiciéme jour (20,21,22). On note 4'autres
modifications parmi lesquelles 1'accumulation de granules plgmentaires de taille variable
dans les cellules de Kupffer et dans les cellules endothéliales, ainsi que le révale 1la
microscopie dlectronique (20}, o

Chez le mouton, les lésions hépatiques sont trés bénignes. On observe, dispersés & ls
surface et dans le parenchyme hépatique, quelques granulomes bilharziens grisirres. Aucune
modification de teille ou de couleur du fole n’a été signalée (10). :

Chez le chimpanzé et le gibbon, les 1lésions anatomopathologiques hépatiques sont
¢galement bénignes. On & pu mettre en évidence des oeufs dégénérés de 5. intercalatum
entourés de granulomes, s’'accompagnant de la présence de pigment bilharzien et d'un
développement du tissu conjonctif fibreux dans les régions hépatiques périportales (39).
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Une ponte ovulalre dans la rate a été observée chez 1 singe infesté sur 6 (40).
Des vers adultes ont été retrouvés dans la rate d'un chlmpanzé mis en présence de
1000 ecercaires (3%9).

4.1.3 Poumon

I1 n'y & génévalement pas d'atteinte pulmonaire lors des infestations expérimentales
par 8. intercalatum. Cinquante hamsters ont été infestés expérimentalement et la plupart
étaient indemnes de lésioms pulmonaires. Les poumons de 2 animaux hébergeaient
respectivement 37 et 29 adultes encapsulés de §. intercalatum, trés altérés chez le
deuxléme animal (63). Un ceddme et une congestlion modérés des poumons ont été observés dans
une autre étude chez plusieurs hamsters parasités; chez un animal, les manifestatlons ont
été associées A un épanchement pleural. Chez un autre hamster (22), 2 vers ont été retrouvés
dans la circulatiom pulmonaire, sans sccompagnement de réaction inflammatoire loeale.

Chez le mouton on ne retrouve nl ceufs, ni vers, ni lésions anatomepathologiques au
niveau des poumons (10). Des granulomes bilharziens ount été observés dans le poumon de
? babouins parasités. Un chimpanzé parasité a fait une thrombose artérielle pulmonaire (395 .

4.1.4 Appareil uro-génital

En régle générale, l'apparell urc-génital n’est pas touché lors des infestations
expérimentales par 5. intercalatum. Des lésions anatomopathologiques minimes ont ELé
observées chez 50 hamsters parasités (63). Chez 3 d'entre eux, les reins étaient piles et
hypertrophiés et le cortex hémorragique. La valeur de ces observations n'a cependant pas été
discutée par les auteurs, La vessie et les reins n'hébergeaient qu’une toute petite partie
des ceufs (63). NI le parasite, ni ses ceufs n’ont pu é&tre mls en évidence danz 1'appareil
utro-génital du mouton infesté avec §. Intercalatum (10).

Quelques oeufs de §. intercalatum ont été découverts dans la vessie de singes infeatés
expérimentalement (babouins (57), gibbons (39), autres singes (8,38}), dans les uretéres de
3 singes (8), dans les testlcules d'un chimpanzé¢ et dans la prostate et les vésicules
séminales d'un gibbon et d’'un chimpanzé (39). Dang l'encemble, les lésions anatomo-
pathologiques des organes sonut négligeables (39).

Cheever et al. (8) ont toutefois noté la présence d'oeufs dans la vessie chez
3 cynomolgus sur 5 parasités par S$. intercalatum, Chez un animel des nodules constitués de
cellules épithéliales atypiques, interprétés comme un cancer véslcal indifférenclé
superflciellement invasif, ont été observés 23 semaines aprés la contamination. L'examen des
urines était négatif. Le lien entre la présence de pontes ovulairas et la survenue dfun
cancer vésical dans cettre infestation expérimentale a été discute.

4.1.5 Aurras localisations

Des oeufs de §. intercalatum ont été observés dans la muqueusé gastrique de 2 gibbons
parasités et dans le pancréas d'un chimpanzé (39) et d'un autre singe (40).

4 2 Anatomopathologie humaine

Peu nombreuses sont les publications qui traitent de l'anatomopathologie de la
bilharziose humaine a S, intercalatum. La raison est que cette maladie est comparativement
bénigne et gu’elle n'est pas encore apparue comme une cause de décés. A cet égard, van Wijk
et Elias (38) cemblent étre les seuls auteurs A4 avoir déerit certains aspects des
pathologies rectale et hépatique dues 2 5. intercalatum chez l'homme en s'appuyant
entidrament sur des biopsies.

4,2.1 Intestin

Une rectoscopie a été pratiquée chez 85 bilharziens a §. intercalatum hospitallisés a
Mungo, au Cameroun (58). L’aspect de la muqueuse était anormal chez 47 patients; 41
n'étalent porteurs que de lésions rectales alors que, chez € autres patients, le célon
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sigmoide était également atteint, Les lésions sont dépourvues de spéelficité : muqueuse
oedémateuse ou granuleuse, pétéchies, inflammation valwvulaire, pelypesz ou pseudo- polypes et
wlesres gramulomateux.

L' examen microscopique des biopsies révéle la présence d'oeufs de 5., intercalatum
dans la sous-muqueuse. Les lésions peuvent en général étre rangées dans deux catégories
distinctes, avee ou sans inflammation. Parmi les lésions inflammatoires diffuses, en note
une congestion, un cedéme, des hémorragies, une ulcération et un Infiltrat cellulalre de la
mugueuse ocu la présence de granulomes centrés sur les ceufs, gemblables A& ceux qu'on observe
dans les autres formes de bilharziose intestinale. En 1‘absence de réaction inflammatoire,
la sous-muqueuse est édpaissie et contient des pontes massives. Les manifestations comme la
formation de tissu fibreux, la hyalinisation et la caleification des oeufs sont variables
sulvant les patients. Dans ce dernier type de lésion, l'infiltrat cellulaire autour des
ceufs n'existe pas. :

4.2.2 Fole

La ponction-biopsie n'ast par nature pas adaptée & 1'étude anatomopathologique du foie.
Cependant, & défaut de pidces d'autopsie et de biopsies chirurgicales, c’est la seule source
de domnées sur les lésions hépatiques de la bilharziese 4 5. intercalatum, La description
qui suit repose sur l'observation de 49 biopsies hépatiques prélevées chez les hoapitalisés
déjd mentionnés au paragraphe &4.2.1 (58).

Les lésions granulemateuses se limitent & 1'espace porte et les pontes me sont que
rarement observées allleurs. La taille importante de 1l'oveuf pourrait étre le facteur qui
limite la répartition des zones atteintas, Le dlamétre des granulomes est de 200 a 350 um,
soit meins que le diamétre des granulomes rencontrés dans 1'infestation & $. mansomi (59).
La réaction tissulaire dirigée contre les oeufs était légdre ou absente chez cing patients,
Une réaction inflammatoire exgudative a été observée sur la moitié des biopsies;
1"inflammation écait cependant strictement focalisée & la zone porte,

Les lésjons du parenchyme hépatique ne sont pas spécifiques : dégénérescence
albumineuse des hépatoeytes, anisccyteose et anisenucléocse importantes, teneur variable des
hépatecytes en glycogéne et présence de cellules polyrmuclédes, On ne commait pas
d'obgervation de nécroses hépatocytaires. On note la présence de nombreux éosinophiles & la
péxiphérle des zones portes et dans les espaces sinusoides.

Les lésions vasculaires massives, comme celles qu’on obgerve dans la bilharziose a
5. mansoni, n'ont pas pu étre mises en évidence, Auctune léslon obstructive des veinpules
portes présinusales et des veines portes de moyen calibre n'a été observée; dans la
bilhaxziese & 5. mansoni, ces lésions accompagneut en général l'hypertension portale. Une
vasculite avec prolifération endethéliale et inflammationm périvasculaire est présente, sans
étre aussl étendue que celle de la parasitose & $. mansoni. Les cellules de Rupffer sont
toujours hypertrophiées et leur nembre accru. La synthése de pigment est plus importante
avee 3. intercalatum qu'avec 5, mansonl. Les grains réfringents de pilgment, de taille
variable, sont abondants dans les cellules de Kupffer et dans les histiocytes de la zone
porte, mals pas dans les cellules du parenchyme hépatique. La couleur du pigment va du brun
doré au brun foncé ou au noir suivant les conditions d'examen {(lumiére en particulier).

Les altérations pathologiques du fole sont globalement bénignes. Aucun css d'hyper-
tension portale n'a été ohservé chez ces patients. Les différences anatemopathologlques des
bilharzicses humaines & 5. intercalatum et & §. mansoni pourraient s’expliguer par
l'existence d’une réaction immunitaire moins forte vis-i-vis des antigénes d’'oeeufs de
5, Intercalatum.

3. TABLEAY CLINIQUE

5.1 Symptomes

En régle générale, les manifestationsz cliniques de la maladie consécutive a
1'infestation bilharzienne sont plus bénignes avec 5. intercalatum qu'avec les deux autres
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aspaces haematobium et mansoni (26,63). 51 1l'on g'en rafadre 4 la littérature existante,
1*infestation est le plus souvent asymptomatique. Sur 56 diagnostics, posés sur
l'observation de §, Intercalatum & examen coprologique (42 personnes) ou sur biopsle
rectale exsangue (14 personnes), 42 personnes (soit 75 %) étaient asymptomatiques (65).
L'infestation a peu d'effet sur la santé des enfants scolarisés et ne modifie pas la
fréquentation scolalre (26). Dans certaines régions d'endémie, la bilharzicse &

3. Intercalatum n'est pas pergue comme un probléme de santé publique particulier et les
sujets parasités risquent de ne pas reconnaitre 1'jintérét des antibilharziens {51},

Chez le sujet symptomatigque, le tableau clinique typique est celui d'une entérite du
gros intestin. La symptomatoleogie est dominée par des douleurs abdominales basses
accompagnées de dysenterie (51,63). On observe une corrélatlion pesitive entre lfintensité de
1'infestation (évaluée par la numération ovulaire dans les sellas) d'une part, et, d'autre
part, la présence d'une diarrhée et des antécédents de selles sanguinclentes (51). L’épiszcde
fébrile observé dans les autres bilharzioses au cours de la phase aigué n’est pas rapporté
dang le cas de 8. intercalatum.

De méme que pour les autres bilharzioses, l’'infestation 4 5. intercalatum est parfois
azsocide 4 une salmonellose séviére. Gendrel et al. (31) rapportent le cas de 42 enfants
hospltalisés 4 Libreville (Gabon) pour septicémie typhoidique. 5. intercalatum m été
confirmé chew 76 % d'entre eux par biopsie rectale, alors que dans le groupe témoin de
35 enfants du méme fAge et habitant le méme district mals indemnes d'infection & Salmonells,
la méme méthode a révélé un taux d’infestation par 5. intercalatum de seulement 38 %

(P <0,001). La salmonellose associée & une infestatlon par 8. intercalatum est prolongée

et 5'accompagne d'une détérioration clinique sévire et d'une résistance & l'antibiothéraple
claszique des salmonelloses., Le traitement simultané par les antibiotigques et les anti-
bilharziens donne de bons résultats (2,31).

5.2 Sigues

Les signes physziques associés & 1'infestation & §. Intercalatum sont peu nombreux.
Une série de 56 patients étudiés par Zwingenberger et al. (65) au Gabon a mis en évidence
une hépatomégalie avec débordement du rebord costal droit <3 em chez 28 % dec patients et un
dépassement >4 ¢m chez 20 % des patients. La splénomégalie est présente chez 22 % des
patients, L'intensité de 1'infection évaluée sur la numération des ceufs dans lez zelles est
faible, L'absence de sujets témoins non parasités issus de la méme locallté est toutefois un
inconvénlent.

Une étude de population conduite en Guinde dquateriale rapporte que la frégquence de
1'hépatomégalie et de l'hyperesthésis du lobe pauche du fole augmente en cas d'infestation
massive (plus de 400 oeufs par gramme de selles) (51). L'hépatomégalie est présente dans 3
des 7 obgervatleons de bllharzieosze & 5. intercalatum rvapportées par Escosa et al. (23).

Aucune corrélation entre infestation et hépatomégalie n'est par contre retrouvée par
d'autres Investigateurs (26,61). Fisher (26) est méme parvenu aux conclusions Inverses dans
une enquéte menée sur le terrain au Zaire chez 411 éceoliers : la fréquence de l'hépato-
mégalie est plus grande gquand 1'examen coprologique est négatlf (178 enfants examinés) qu'en
présence d'oeufs dans les selles (233 enfants examinés). Il en est de méme pour la
splénomégalie.

La présence d'une hypertension portale et/ou d'une circulation collatérale n'est
gignalée dans aucune des publications examindes,

5.3 Constatations de laboratoire

Aucune série importante n'est étudiée et décrite deans la littérature récente.

b’aprés les quelques observations existantes, la seule modiflcation hématologique est
une éosinophilie périphérique. Sur 7 bilharziens & §. intercalatum, & avalent una
éosinophilie représentant 9 ¥ & 39 %4 de la numération leucocytalre totale (23). Un autre
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rapport portant sur 3 cas signale une seule éosinophilie, seoit 11 % des cas (61). La
numération leucocytaire ezt en général dans les limites de la normalité. Une anémie. bénigne
4 modérée peut étre cbservée (13,23,24}; 1‘anémle pourrait ne pas &tre imputable a
1'infestation & 5. intercalatum, dans la mesure ol la population générale indemne
d‘infestation localisée dans les mémes secteurs géographiques est aussi anémique (24),

Chez le mouton massivement parasité, la seule modification notable est une éosinophilie
entre la neuvidme et la onziéme semaine aprés la contamination, suivie d'une régression
graduelle, L'ensemble des autras paramdtres sanguins, mumération leucocytaire périphéarique,
nunération érythrocytaire, hématocrite et teneur en hémoglobine n’est presque pas modifié
PAr rapport aux animaux témoins non paraszités. '

I1 n'a pas &té fait mention chez les sujets Infectés d'anomalies des analyses d’urine
ou des tests de la fonetion hépatique et rénale (24,61). Las IgG et les IgE sérigues zont
plus élevées chez les parasités gque chez les témoins (65).

6. DIAGNOSTIC

6.1 Examen coprologique

Le diagnostic d'une infestation & 5. intercalatum est posé sur la découverte dqns les
selles d’oeufs A éperon terminal typiques. La longueur moyenne des ceufs est comprise entre
celle des oeufs de 3. huematobium et des oceufs de S. bovis, mals un certain nombre
d‘oeufs sont de méme taille; les mensurations des petits ceufs sont comparables i celles des
peufs de 5. haematoblum et la longueur des gros oeufs est volsine de la longueur des oceufs
du schistoseme animal 5. bovis, La longueur moyemne calculée sur 430 oeufs (souche |
zairolse) par Fisher (26) est de 175 um et la largeur movemne de 60 um: pour la souche
camerounalse, les mesures faltes par Dazo et Biles (15) sur 196 ceufs domment une longueur
moyenne de 160 um et une largeur moyenne de $8 pm. L'oceuf typique de §. intercalatum a une
forme losangique et porte un éperon long et légdrement recourbé; 1’ceuf de S, haematobium
est en général plus petit, ovale, avee un éperon court, droit et fin (6,26,37). La Q
biloculation du miracidium Intra-ovulaire ezt une caractéristique morphologique et différe
de celle obgervée sur les oeufs de 5. haematobium. Elle a 4té retrouvée sur 77,2 % des
196 oceufs de §. intercalarum mensurés (13). '

Différentes techniques de concentration des selles ont été employées. La technigue de
Kato-Katz donne de bons résultats dans les enquétes épldémiologiques (51). 5Sa sensibilité
relativement faible restreint son utilisation dans les études cliniques. La technique de
concentration dans le MIF (Merthiolate-iode-formol) est beaucoup moins sensible qu’une
variante par filtration des selles au moyen de deux tamis cylindriques munis de cribles en
nylon, la filtration étant faeilitée par la dépression créée par ume trompe &4 eau (25}. Sur
2Z patients éliminant dans les sealles des oceufs de 5. intercalatum, cette variante de la
technique de filtration a domné un seul faux négatif, alors que la concentration dans le
MIF n'a décelé que 13 des 22 échantillons positifs, Si de plus on compare les numérations
oviilaires, le nombre médian d’'oeufs par gramme de selles était de 7,0 par la variante de la
filtration et de 1,5 par concentration dans le MIF. Gette différence est statistiquepent
significative (P<0,01}. ;

6.2 Examens séroloriques

Les réactions sérologiques sont prebablement moins mettes dans les infestations. &
5, intercalatum que dans les autres infestations bilharziennesz a4 §. mansoni, '
E, bhaemstobium et 5. japonicum. L'antigéniecité de 5. intercalatum serait peu marquée’
chez 1'homme et le parasire susciterait une réponse en anticorps peu importante (58,61).

Dang wne famille de 3 persennes originaires d'une région dépourvue 4’endémie et
atteintes d'infestation évelutive, seule 1’immuncflucrescence a donné des résultats
positifs; les autres méthodes, test cutanéd, fixation du complément et floculation sur lame
avec des antigénes non identifiés, ont toutes domné des résultats négatifs avant
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traltement chez les 2 sujets examinés (61). En immunofluerescence indirecte, Laplerre
et al. (42) ont trouvé que 83 % des 66 patients éliminant des ceufs de 5. intercalatum
dans les selles étalent positifs avec un antigéne de 5. haematobium, ce chiffre étant
ramenéd & 33 % avec un antigdne de 5. mansoni.

La teneur en complexes immuns clrculants contenant des IgG et des TgE étalr plus élevée
chez les parasités que chez les témoins non parasités (653).

Tout dernisrement, un antigine anodique circulant {(CAA) a été Identifié chez les
bilharziens & 5. Intercalatum au moyen d'une méthode lmmunoenzymatique (ELISA) utilisant
un anticorps moneclenal de souris anti-GAA de 5. mansoni (17).

6.3  Proctosigmoidescopie

Dans la mesure ol le parasite est installé dans les valsseaux de 1'intestin pestérieur,
la biopsie rectale exsangue prélevée sous proctosigmeidesceple est une technique
diagnostique sensible de 1'infestation & 5. intercalatum, beaucoup plus sensible que la
variante de la technlique de filtration des selles lorsgu’il s'agit de mettre en évidence la
présence des oeufs (P<0,0001). Par contre, quand on compare la sensibilité des deux
techniques appliquées au repérage des ceufs viables, la différence n'est plus significative
(P - 0,22) (25).

Muller et Taylor (46) ont mis en évidence 1'intérét de la coloration de Zliehl-Neelzen
pour distinguer les ceufs de 5. intercalatum, pendus dans les tissus, des autres oeufs 4
éperon terminal déposés par d'autres schistosomes. La coque des ceufs de §. ilotercalatum
se colore en rouge contrairement & celle des veufs de 5. haematobium, §, mettheei et
5. bovis. Cette coloration, associée & une étude morphologique de 1'vewf, permet de
distinguer sans doute possible 5. intercalatum des autres espéces de bilharzles dont
1'geuf est muni d'un édperen terminal. En revanche, Burchard et Kern (&) ont c¢enstaté que
tous les oeufs dont la morphologie est typique de §. intergalatum ne se colorent pas en
rouge et que certalns oeufs de 1l'espéce haematobium premment la celoration rouge. P'autres
auteurs estiment que la coloration de Ziehl-Neelsen permet une bomme distlnction
€12,25,57,63) mals que le matériel histologique deit étre tralté coenvenablement pour que la
coloration ne conduise pas a4 une erreur de diagnostic (621).

7. TRATTEMENT

Le praziquantel, le médicament dont on dispose actuellement en premiére Intention, est
sans danger, maniable, et trés efficace contre toutes les espéces de schisteosemes, y compris
5. intercalatum,

Avant 1'arrivée du praziquantel, le traitement de §. interecalarum reposalt sur des
antibilharziens divers, les antimoniaux trivalents (26,50) et le niridazole (24,30,53)
notamment. Cher la sourls, le niridazole est moins efficace contre 5, intercalatum gue
contre 5, mansonl &4 la posologie journaliére de 50 mg/kg de poids corperel pendant
10 jours consécutifs (55). Dans une étude clinique comparative du niridazole et du
praziquantel, le niridazole a &té administré 4 la posclegie journallire de 25 mg/kg pendant
7 jours consécutifs et le praziquantel donné en deux doses de 30 mg/kg 2 4 heures
d'intervalle. $ix semaines aprés le traitement, 9 des 17 patienty traités par le niridazole
{soit 53 %) excrétaient encore dans les selles des oeufs viables de S, intercalatum,
contre seulement 3 patients sur 19 (seit 16 %) dans le groupe traité par le praziquantel.
Cette différence est significative (P «0,025%) et la supériorité du prazlquantel sur le
niridazole dans le traitement de la bilharzicvse & 3. intercalatum est démontrée. D'autres
rapports montrent qu’une dose unique de praziquantel de 40 mg/kg donne de bons résultats
dans le traitement des Infestations 4 5. intercalatum (18,19) et le traitement & &u un
effet curatlf chez 5 enfants exerétant dans les urines des oeufs hybrides morphologlquement
semblables & ceux de 5. intercalatum (18). Cette trés grande efficacité thérapeutique du
praziguantel a été signalée également chez des hamsters pavasités (60). Une étude
comparative du praziquantel et d’un antibilharzien expérimental, 1’'oltipraz (35972 RF), a
montré que la différence entre les taux de guérison des deux médicaments n'est pas
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significative (32,37). Toutefols, l’apparition d'une toxicité tardive chez quelgues-uns des
patients traités par l'oltipraz a condult en 1984 A suspendre les essais cliniques et &
interrompre la mise au point du produit (14),

8.  CONMCLUSION :

Dez foyers d'endémie & 8, intercalatum ont été observés dans des zones forestiéres
dans 6 pays d'Afrique centrale et d'Afrique de 1'Ouest : Camercun, Gabon, Guinde
equatoriale, République centrafricaine, Tchad at Zaire. Des cas yporadiques ont étﬁlsignalés
dans quelques autres pays et une prospection épldémiologique ezt nécessaire en vue de
déterminer si la transmission y est effective., Diverses espices animales peuvent étre
parasitées au laborateire. Une infestation naturelle par §, intercalatum n’a cependant &té
rapportée que pour une seule espéce sauvage. L'ilmportance de lfaire de répartition du
mollusque héte Intermédiaire contraste avee la répartition localisée de la maladie.; Dans les
quelques enquétes épidémiologiques de population qui ont &té rapportées, la prévalence
maximale et 1'intensité maximale de 1‘infestation s'observent dans la classe d'age des
3-14 ans. Aprés 35 A 40 ans, rares, s’il em existe, sont les personnes parasitées.,

Chez 1'animal, la plupart des oceufs sont retrouvés dans le gros Intestin, les'adultes
colonisant essentiellement les veinules du célon. Une partie des ceufs est pondue dans
1"intestin gréle ot dans le fole tandis que les oeufs déposés dans les poumons et]}@ vegsie
sont peu nembreux, Deux souches géographiques de §. Intercalatum ont écé décrites, une
souche camerounaise et une souche zairoise. L'héte intermédiaire est différent, deiméme que
la répartition des pontes ovulaires dans 1‘organisme. L'hybridation expérimentale chez
1"animal a pu étre obtenue, 1'hybridation naturelle s'observant chez 1'homme. La présence
d'ceufs semblables 4 ceux de 5. intercalatum dans les urines résulte probablement de
1'hybridation d'un mile 5. haematobium avec une femelle §. intercalatum, :

La morbidité des parasitoses & 8. intercalatum est plus faible que celle des
infestations 4 §. wansoni ou & §. haematobium. L'organe cible est représenté par le gros
intestin qui présente des granulomes bilharziens, une inflammatjon, parfois des hémorragies.
Les principaux symptomes sont des douleurs sbdominales et des diarrhées sanguinolentes. Les
lésions anatomopathelogiques du fole se limitent en général & ]'espace porte., L'exsudation
et 1'infiltration sont bénignes, les granulomes plus petits que ceux de la bilharziose a
3. mansoni et les lésions du parenchyme hépatique non spécifiques. La nécrose des |
hépatocytes n'a jamais été signalde. Il n'y a pas de signes d'eobstruction portale
présinuseidale. Quand elle existe, la fibrose périportale est lépgére. L'accumulation de
plgment, finement divisé ou sous forme de granules, est fréguente danes les cellules de
Kupffer et les cellules endothéliales. Par suite, 1'hépatomégalie n'est pas manifeste, la
splénomégalie est rare et 1'hypertension portale n’a jamais été notifide. Au cours de notre
examen de la bibliographie, aucun décés humain imputable & la bilharziose 4 5. intercalatum
n'a été retrouvé. Dans les régions d'endémie, la plupart des sujets sont asymptomatiques. La
technique de concentration des selles permet de poser convenablement le diagnostic ¢linique.
La technique de Kato-Katz, bien que moins sensible, peut étre utilisée avec profit dans les
enquétes épidémiologiques. La séroréactivité vis-a-vis des antigénes de 5. haemarobium ou
de 5. mansoni est faible. La biopsie rectale constitue une méthode de diagnostic e¢linique
sensible. Le médicament de premiére intention dans le traitement de la maladie esc le
praziquantel, :
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