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RESUME ¢ L’amibiase ou amoebose est due 3 une amibe hématophage et cytotoxique, Entamoeba histolytica qui doit étre dif-
férenciée de Entamoeba dispar, espéce non pathogene, saprophyte du tube digestif, mais morphologiquement identique a E.
histolytica. Dans le diagnostic de I’amibiase intestinale, I’examen parasitologique des selles par microscopie optique devrait
désormais étre systématiquement associé a une technique permettant de différencier ces deux especes. La technique de réfé-
rence par culture puis électrophorese des isoenzymes n’est pas applicable en routine. La recherche d’antigenes spécifiques d’E.
histolytica dans les selles, sensible et rapide, est la technique de choix. La PCR sur prélevement de selles, tres sensible et spé-
cifique est peu adaptée aux conditions économiques des pays de haute endémicité. L’intérét de la sérologie pour différencier
les deux especes est discuté. A I’opposé, dans I’amibiase tissulaire, le diagnostic de certitude repose toujours sur la sérologie.
La recherche d’antigenes circulants Gal/GalNac sur sérum, positive dans 96 % des cas d’amibiase hépatique avant traitement,
pourrait, dans le futur, permettre de porter le diagnostic chez les patients pris en charge précocemment et n’ayant pas encore
d’anticorps sériques détectables.

MOTS-CLES * Amibiase - E. histolytica - E. dispar - Coproantigenes - PCR.
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UTILITY AND LIMITATIONS OF LABORATORY DIAGNOSIS OF AMEBIASIS

ABSTRACT e Entamoeba histolytica is an invasive and pathogenic protozoan parasite that causes amebiasis. It must be dis-
tinguished from Entamoeln dispar, a nonpath ogenic commensal parasite of the human gut lumen that is morphologcallyiden-
tical to Entamoeha histolytica. Diagnosis of amoebic colitis currentlyrequires combination of microscopic examination of stool
specimens with another technique allowing positive identification of the two species. Stool culture followed by zymodem ana-
lysis is considered as gold standard but is not applicable in routine practice. Detection of specific Entamoeba histolytica anti-
gens in stools is a fast, sensitive technique that should be considered as the method of choice. Stool PCR is a highly sensitive
and specific technique but high cost make it unsuitable for use in endemic areas where economic conditions are difficult. The
utility of serologic tests in distinguishing Entamoeba dispar from Entamoeba histolytica is controversial. However serology is
still considered as the method of choice for diagnosis of extraintestinal amebiasis. Circulating Gal/GalNac lectin antigens can
be detected in the serum of 96 % of patients with untre ated amoebic liver abscess. In the future this method should allow early
diagnosis and treatment of extraintestinal amoebiasis in patients who have not yet developed detectable serum antibodies

KEY WORDS ¢ Amebiasis - E. histolytica - E. dispar - Antigen stool detection - PCR.

Avec environ 50 millions de cas d’amibiase invasive et
40 000 a 100 000 déces par an, I’amibiase ou amoebose
est la seconde cause de mortalité par infection parasitaire a
travers le monde, apres le paludisme (1,2). Pres de 500 mil-
lions de personnes, soit 10 % de la population mondiale, sont
porteuses de kystes du complexe E. histolytica | E. dispar (2-
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5). La majorité sont en fait porteurs de kystes d’E. dispar,
espece non pathogene, morphologiquement identique a E.
histolytica et ne pouvant en €tre différenciée lors de 1’exa-
men microscopique. En 1997, 1’OMS a souligné la nécessité
de distinguer E. histolytica d’E. dispar a 1’aide de tests
rapides et simples (6) afin de perme ttre, notamment dans les
pays de haute endémicité, d’éviter les traitements imtiles, de
diminuer les diagnostics par exces d’amibiase intestinale et
de réorienter le clinicien vers d’autres causes de diarrhées qui
pourraient étre sous-estimées. La recherche d’antigénes para-
sitairesdans les selles et la PCR sont des techniques récentes
susceptibles de remplir ces objectifs. Leur place dans la stra-
tégie diagnostique de I’amibiase doit etre discutée au rega rd
des criters de faisabilité et de coit. Cette stratégie peut varier
en fonction du lieu d’exercice : zone intertropicale ou pays
industrialisés.
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E. HISTOLYTICA ET E. DISPAR : DEUX ESPECES DISTINCTES
MAIS MORPHOLOGIQUEMENT IDENTIQUES.

Entamoeba histolytica

E. histolytica, initialement décrite en 1875 sous le
nom de Amoeba coli par Losch au cours d’un cas de dysen-
térie mortelle, a pris sa dénomination actuelle en 1903 (2,7).
Cette amibe présente deux formes morphologiques corres-
pondant a des caracteres de virulence différents.

La forme minuta, qu’elle soit sous forme végétative
(trophozoite) ou kystique, ne provoque pas de pathologie.Les
kystes sont transmis a I’homme par ingestion a partir d’un
contact direct (mains sales) ou indirect (eau de boisson, ¢ 1+
dités) : la contamination est typiquement liée au péril fécal.
Le portage chronique de ces kystes intraluminaux définit
«1’amibiase infestation » ou portage asymptomatique.

La fo rmeresponsable de «1’amibiase maladie » est la
forme végétative hématophage histolytica, caractérisée par
son potentiel invasif et cytotoxique (1, 7-11). Les facteurs de
régulation complexes déterminant le passage de la forme
minuta a la forme hémaophage histolytica ne sont pas encore
parfaitement connus. Ils sont liés au parasite lui-méme, a I’in-
teraction avec la flore bactérienne digestive ainsi qu’a I’im-
munité de I’hdte, acquise ou innée (3, 5).

Le terme d’amibiase intestinale regroupe trois
tableaux cliniques : I’amibiase intestinale aigué ou dy senté-
rie amibienne, I’amoebome, et 1a colite chronique post-ami-
bienne qui est une entité plus controversée. Les localisations
extra-intestinales, qui peuvent engager le pronostic vital, sont
essentiellement représentées par 1’amibiase hépatique
(90%), beaucoup plus ra rement par des localisations pleuro -
pulmonaires et ex ceptionnellement par des localisations car-
diaques, cérébrales ou cutanées.

Entamoeba dispar

Des 1925, B rumpt avancait I’hypothese de I’existence
d’une espece distincte, morphologiquement identique a E. his -
tolytica mais non pathogene. Il la nomma E. dispar (12). Dans
les années 1970, I’étude des profils électrophorétiques des
isoenzymes sécrétées par ces amibes a permis de définir 23
zymodemes grice a 1’étude de 6 enzymes différentes.
D’emblée, il avait ét€ remarqué que certains zymodemes, dits
«non pathogenes », étaient toujours associ€s a un port age
asymptomatique, alorsque 9 autres (contenant une hex oki-
nase et une phosphoglucomutase) étaient toujours associés a
une amibiase clinique (13). Des études immunologiques ont

ensuite démontré que I’adhésine d’E. histolytica, 1a galactose
lectine (Gal/GalNac), est tres diff é rente de celle d’E. dispar
(14-16). Cette lectine est un hétéro-dimere de 260 kDa dont
la sous-unité de 170 kDa, particulierement immunogene, com-
porte, chez E. histolytica, 6 épitopes. Les souches non patho-
geénes n’expriment que 2 épitopes sur les 6 (16). Cette consta-
tation a été largement utilisée par la suite pour la mise au point
des tests immunologiques permettant de différencier les deux
especes. Enfin, les progres en biologie moléculaire ont per-
mis de mettre en évidence des diff é rences de séquence au
niveau du gene de I’ARN ribosomal et d’autres genes hau-
tement conservés entre les souches pathogenes et les
souches non pathogenes (17-19). Devant cette accumulation
d’arguments, 1’existence de deux especes distinctes, E. his -
tolytica et E. dispar, a été reconnwe par le comité d’expertde
I’OMS sur I’amibiase, réuni a Mexico en 1997 (6, 20-21).

Prévalences respectives de E. histolytica et E.
dispar (Tableau I)

Les études épidémiologiques utilisant des techniques
permettant de différencier ces deux especes (zymodeémes,
recherche d’antigenes et PCR spécifiques), révelent que la
prévalence mondiale du portage d’E. dispar serait quatre a
dix fois plus importante que celle du portage d’E. histolytica
(1-3,22-30), avec quelques exceptions, comme en Egypte
(22,23) ou dans certaines régions du Brésil (24).

TECHNIQUES DIAGNOSTIQUES

Diagnostic microscopique

L’observation d’amibes hématophages mobiles a I’ état
frais reste un examen incontournable dans le diagnostic de
I’amibiase intestinale aigu€ mais sa sensibilité varie en fonc-
tion de divers facteurs (30-33) :

- le délai entre I’exonération et I’examen microsco-
pique : les formes végétatives d’amibes, tres fragiles, résis-
tent moins d’une heure au froid ou a la dessication. Elles
s’immobilisent en 30 minutes puis se lysent. Classiquement,
le prélevement doit étre réalisé€ au laboratoireou a défaut, le
biologiste devra étre prévenu de la recherche spécifique
d’amibes afin de traiter I’échantillon le plus rapidement pos-
sible. Si la selle ne peut étre examinée rapidement, elle devra
étre conservée a 4°C, ce qui permettrait de prolonger la mobi-
lité des trophozoites jusqu’a 4 heures (2);

- larecherche d’amibes a partir de glaires ou de mucus
sur selles dysentériques améliore considérablement la sen-

Tableau I - Prévalences respectives du portage d’E. dispar et E. histolytica (1, 22-27).

Population : Effectif Prévalence du portage Prévalence du portage
Sujets asymptomatiques de I’étude d’E. dispar d’E.histolytica
Afrique du Sud 1381 9% 1%
Bengladesh 1872 12 % 5%

Brésil 564 9% 11%

Egypte 182 24% 21%

Grece 322 8% <1%
Philippines 1872 7% 1%
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Intérét et limites du diagnostic au laboratoire de I’amibiase en 2004

sibilit¢ de I’exa-
men;

- I’émission
de parasites pouvant
étre discontinue, les
examens doivent étre
répétés en cas de
négativité (30,35).
L’ examen de 3
échantillons de selles
successifs, prélevés
sur 4 a 5 jours amé-
liore la sensibilité du diagnostic (34);

- expérience de 1’observateur est trés importante.

Malge toutes ces précautions, la sensibilité de 1’ex a-
men direct a 1’état frais varie selon les auteurs de 25 2 96 %
(1,30,33). Sur des selles dysentériques, elle peut atteindre plus
de 90% avec des observateurs entrainés (33). En zone endé-
mique, deux études récentes au Bengladesh et aux Philippines
ont montré une sensibilité de 60 % sur des selles diarrhéiques,
par rapport a la culture (27, 32).

Le traitement du prélevement au laboratoire s’effec-
tue en trois temps :

- un examen a I’état frais, entre lame et lamelle, a la
recherche de fo rmes mobiles hématophages de E. histolytica :
la mobilité du trophozdite est un caractereimportant qui per-
met de différencier les formes végétatives des artéfacts
(macrophages ayant phagocyté des hématies) et des autres
amibes. Cette mobilité particuliere, unidirectionnelle, s’ef-
fectue par émission de pseudopodes hyalins transparents. Le
noyau est caactérisé par une membrane micléaire fine tapis-
sée de fins grains de chromatine, par un caryosome puncti-
forme et central (Fig. 1). La présence d’hématies dans le cyto-
plasme des amibes signe le caractere hématophage ;

- un examen apres coloration : les colorations les plus
utilisées sont le Lugol, I’ Acide polyvinylique Trichrome et
le Merthiolate Iode Formol (MIF) (5, 32). Elles permettent
une meilleure étude morphologique du noyau et du cyto-
plasme des formes végétatives et des kystes;

- deux techniques de concentration (par exemple
méthode de Bailanger ou MIF concentration ou Ritchie modi-
fiée) permettant de concentrer les formes kystiques, mais
détruisant malheureusement les formes végétatives. Les
kystes mesurent de 12 a 14 pum et contiennent un, deux ou
quatre noyaux ronds : il est impossible de différencier les
kystes d’E. dispar des kystes d’E. histolytica.

Figure 1 - Trophozoite mobile d’Entamoeba
histolytica a I’état frais.

Culture

Considérée comme la technique de référence, elle
nécessite des cultures xéniques sur milieux spéciaux, de type
milieu de Robinson ou milieu TY SGM-9 de Diamond ou des
cultures axéniques (en I’absence de bactéries) sur milieu TYI-
S-53 (36). Elle n’est pratiquée que dans de rares laboratoires
spécialisés et nécessite 4 jours. Le rendement dépend de la
quantité de parasites ensemencés mais sa sensibilité est supé-
rieure a I’examen direct (37-38). Son principal avantage est
de permettre a I’issue la réalisation d’électrophorese des
isoenzymes et donc de diff é rencier les deux especes du com-

plexe E. dispar/E. histolytica.
Anatomopathologie

La rectosigmoidoscopie permet de visualiser une
mugqueuse colique inflammatoirg présentant des ulcérations
en coup d’ongles voire en carte de géographie. Quand cela

est possible, il est

préférable de prati-
@ i

quer une colosco-
pie, afin de visuali-

Figure 2 - Coupe anatomopathologique
de biopsie colique, colortion PAS,

ser le caecum et le
colon ascendant qui

objectif x40. Présence d’une forme végé -
tative d’E. histolytica.

sont des sieges clas-
siques d’amibiase
colique (39). Les
amibes peuvent étre
observes sur des
biopsies, prélevées
en périphérie des
Iésions ou sur des
spongiobiopsies. 11
existe des lésions ulcérées avec un exsudat majeur, un afflux
de polynucléaires neutrophiles et de lymphocytes. Les tro-
phozoites peuvent étre observés au niveau de I’exsudat, de
la sous-muqueuse, de la nusculeuse, voire des vaisseaux san-
guins. Ils sont repérés facilement au faible grossissement sur
les coupes colorées par le PAS (Periodic Acid-Schiff) car leur
cytoplasme, ri che en glycogene, est coloré en rose vif (Fig. 2).
La coloration HE (Hemalun Eosin) permet de visualiser la
fine membrane nucléaire, le caryosome central, et les
vacuoles cytoplasmiques. Les hématies éventuellement
présentes dans le cytoplasme sont bien visibles sur les coupes
colorées au Giemsa (40).

Mise en évidence d’antigenes parasitaires

e Au niveau d’un échantillon de selles

Des techniques immunoenzymatiques de type ELISA
permettent de rechercher dans les selles des antigenes spé-
cifiques de ’espece E. histolytica (copraantigenes). Ce sont
des techniques simples, rapides, standardisées, moins
dépendantes de 1’expérience du technicien que 1’examen
microscopique.Elles ont une sensibilité supérieure a celle de
I’examen microscopique et permettent de diff é rencier E. his -
tolytica d’E. dispar. Cependant, elles ne permettent pas de
définir le stade du parasite présent : kyste ou forme végéta-
tive. Le kit commercialisé le plus intéressant (41-43) est basé
sur I’utilisation d’anticorps monoclonaux anti-adhésine d’E.
histolytica (44). Cet anticorps est spécifique d’un des quatre
épitopes de la galactose -lectine présents chez E. histolytica
et absents chez E. dispar. En 1998, a partir de selles diar-
rhéiques de 98 patients du Bengladesh, et en prenant comme
étalon la culture sur milieu de Robinson et I’étude des isoen-
zymes, Haque retrouvait une sensibilité de 85 % et une spé-
cificité de 99 % pour la rech e rche de coproantigenes a I’aide
du kit ELISA Entamoebahistolytica (laboratoiresTechLab)
(45). En 2000, lors d’une étude réalisée a partir de préleve-
ments de selles de 1164 enfants asymptomatiques au
Bengladesh, la sensibilité du kit ELISA d’immuno-capture
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de deuxieme génération (Kit E. histolytica 11, laboratoires
Te ch L ab) avoisinait les 100 % (46). Ces excellents résultat s
n’ont pas été confirmés dans une étude en zone de faible
endémie : au Canada, en 2003, la sensibilité de ce kit ainsi
que sa VPN semblaient plus faibles (0,68 vs 0,84 pour la
microscopie), mais la méthodologie des deux études étaient
différentes (47). Au Canada, les expériences ont été réalisées
a partir de selles moulées, dont certaines avaient été préala-
blement formolées : une répartition inégale de 1’antigene au
sein de 1’échantillon de selles pourrait expliquer cette sen-
sibilité plus faible (47). Cependant, la majorité des auteurs
s’accordent sur les trés bonnes sensibilité et spécificité de
cette recherche d’antigenes spécifiques pratiquée sur selles
diarrhéiques fraichement émises (1,3).

e Sur sérum

Avec le kit E. histolytica 11, la présence d’antigeénes
circulants est retrouvée chez 96 % des patients atteints d’ab-
ces amibiens hépatiques avant traitement, et chez 56 % des
patients ayant déja bénéficié de métronidazole (46). Le test
se négative en une semaine chez 82 % des patients traités par
métronidazole.

* Sur pus de drainage

La sensibilité de ce méme kit évaluée sur 42 échan-
tillons de pus de patients atteints d’abces hépatique amibien
est de 97,6 % (48).

En France, le seul kit de re cherhe d’antigenes actuel-
lement commercialisé est le kit E. histolytica. 11, fab riqué par
les laboratoires
TechLab et distribué
par les laboratoires
Fumouze (Fig. 3).
Son utilisation n’est
actuellement vali-
dée que pour la
recherche de
coproantigénes. Il
doit étre utilisé sur
selles fraiches,
conservées 48 h
maximum a 4°C, ou
congelées a -20°C.
La conservation
dans du formol 10 %, du SAF (acétate de sodium, acide acé-
tique, formol) ou PVA (alcool polyvinylique) doit étre évi-
tée.

Figure 3 - Recherche d’antigenes spéci -
fiques Gal/GalNac dans les selles par test
ELISA sur plaque (Lab o ratoire Techlab,

distribué par laboratoire Fumouze).

Mise en évidence du génome du parasite par
amplification génique

La PCR est réalisable sur échantillon de selles congelées
ou éventuellement réfrigérées. La sensibilité de la PCR décroit
au-dela d’une conservation de plus de 4 jours a + 4°C (47). La
fixation des selles par le formol, le MIF ou le SAF géne I’ex-
traction de I’ADN (49,50). Cette interférence avec les fixateurs
est proportionnelle a leur concentration et au temps d’exposi-
tion. Un délai de 7 jours entre une fixation et la réalisation de
la PCR ne semble pas altérer les performances de la PCR, mais
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une fixation prolongée doit étre évitée (50). La cible d’ampli-
fication la plus utilisée en PCR est un fragment d’ADN circu-
laire extrachromosomique codant pour la petite sous-unité de
I’ ARN ribosomal. En fonction des amorces choisies, on ampli-
fie soit un produit de 870 pb (42) soit un amplicon plus petit,
de 135 pb (47). Cette deuxieme technique semble plus sensible
(50). La PCR nichée (45) permet d’augmenter la sensibilité, mais
allonge la durée de I’examen. Blessmann rapporte une technique
de PCR en temps réel permettant d’ amplifier un fragment de 310
pbdel’ ADN ribosomal (51) et de différencier facilement E. his -
tolytica d’ E. dispar. La détection est effectuée grace a deux
sondes fluorescentes, dont 1’émission de fluorescence est ana-
lysée au fur et 2 mesure des cycles d’amplification, au sein du
thermocycleur. On s’affranchit donc de I’étape de transfert et
migration sur gel, parfois longue et délicate. La PCR en temps
réel permet d’assurer une excellente sensibilité avec un seuil de
détection de I’ordre d’1 parasite par gramme de selles et une
excellente spécificité, tout en simplifiant la technique et en accé-
Iérant le rendu des résultats. Trente échantillons peuvent étre tes-
tés en une heure (51). En utilisant comme référence la culture,
la PCR apparait plus sensible que la recherche d’antigenes par
méthode ELISA (92 % vs 80%). Par rapport a la culture, la
concordance entre la PCR et ELISA est estimée, selon les
études a 85 -93%. Pour certains auteurs, la PCR en temps réel
serait méme plus sensible que la culture (50,51).

Cependant, il n’existe pas de kit standardisé et com-
mercialisé. La PCR n’est pas disponible dans tous les labo-
raoires, a fortior dans les pays en développement. En dehors
des problemes de la conservation des selles et de I’extraction,
la présence possible d’inhibiteurs dans les selles peut géner
la phase d’amplification avec un risque de faux négatifs, ce
qui nécessite 1’utilisation systématique d’un controle d’am-
plification interne. Par ailleurs, le risque de faux positifs par
contamination doit €tre maitrisé par un respect strict des
bonnes pratiques de PCR.

Diagnostic indirect

La sérologie repose sur la mise en évidence dans le
sérum d’IgG spécifiques d’E. histolytica. La nomenclature
des actes médicaux recommande un dépistage a I’aide de
deux techniques parmi les suivantes (agglutination de parti-
cules de latex, hémagglutination indirecte, méthode immu-
noenzymadique ou immuno fluorscence indirecte). En cas de
résultat positif, un test de confirmation de type co-électro-
synérése ou immu-
noélectrphoese est
recommandé. Ces
méthodes de confir-
mation, tres spéci-
fiques, ne fournis-
sent qu’un résultat
qualitatif. Du fait

de Tabsence de —

gﬁ?geizu%i{:ui Figure 4 - Test sérologique rapide de
=777 détection d’anticorps circulants dans

elles ne sont pratiquées ’amibiase hépatique par agglutination

que dans des labora- 4, particules de latex (Bichro-latex®,

toires spécialisés. Fumouze).



Intérét et limites du diagnostic au laboratoire de I’amibiase en 2004

Les méthodes de dépistage, disponibles sous forme de
kits commercialisés, sont considérées comme trés sensibles
dans les amoeboses invasives (1,3,52-56). L'intérét du test d’ag-
glutination de particules de latex sensibilisées par 1’antigeéne
total E. histolytica dans le diagnostic d’urgence des amibiases
hépatiques doit étre souligné (F g. 4). Il s’agit d’un test semi-
quantitatif de dépistage, simple et trés rapide (5 minutes), pou-
vant étre disponible dans tous les laboratoires en France. 11 pré-
sente, dans les localisations extra-intestinales de I’amibiase, une
bonne sensibilité (90 %) et une bonne spécificité (95%). Sa
valeur prédictive positive est de I’ordre de 85%, alors que sa
valeur prédictive négative est proche de 100 % (56).

Alors que le port age de kystes d’ E. dispar n’entraine
pas d’apparition d’anticorps sériques (1,2), le port age asymp-
tomatique d’E. histolytica serait responsable d’une séro-
conversion dans 25 a 45 % des cas, avec des titres modérés.
De plus, 70 % des amibiases coliques s’accompagneraient
de taux significatifs d’anticorps circulants (5,39). En 1997,
a défaut d’autres techniques disponibles en routine a
I’époque, I’OMS préconisait d’utiliser la séro 1 ogie pour dif-
férencier E. dispar de E. histolytica :

- chez un sujet asymptomatique porteurs de kystes :
lorsque E. histolytica ne peut étre formellement identifiée,
sa présence doit €tre suspectée si des anticorps sériques spé-
cifiques sont retrouvés;

- chez un sujet symptomatique : la présence d’anti-
corps sériques a titre élevé est fortement corrélée a I’amibiase
invasive (6).

Avec ’arrivée des kits de recherche de coproanti-
genes, cette indication est appelée a diminuer. L’ interprétation
de la sérologie de I’amibiase est en effet parfois difficile, en
raison de la persistance prolongée des anticorps sériques
détectables (plusieurs années) : les cicatrices sérologiques
sont donc fréquentes en pays de haute endémicité, ot la séro-
prévalence peut atteindre 25 & 50 %, mais aussi chez les
migrants et les grands voyageurs.

LES STRATEGIES DIAGNOSTIQUES

Découve rte de kystes chez un sujet asymptomatique

La découverte de kystes du complexe E. histolytica
! E. dispar en microscopie optique chez un sujet asympto-
matique impose de différencier E. dispar et E. histolytica.
Dans cette indication, du fait de son plus faible coit, de sa
rapidité et de sa simplicité, la recherche de coproantigénes

par ELISA trouve une place de choix, notamment en zone

endémique. En dépit de ses excellentes performances, la PCR

reste réservée aux centres spécialisés. Le portage d’ E. dis -
par ne nécessite aucun traitement (6), ni restriction d’apti-

tude pour le personnel de I’alimentation. Le port age de kystes

d’ E. histolytica justifie un traitement par amoebocides de

contact, afin d’éviter le passage a une forme invasive et de

prévenir la contamination de I’entourage par transmission

féco-orale (3).

Amibiase intestinale aigué

Une amibiase intestinale aigué doit étre évoquée chez
tout sujet présentant un syndrome dysentérique non fébrile
associant diarrhées glairo-sanglantes, faux besoins, épreintes,
ténesmes (39, 58) ou devant un tableau plus frustre de diar-
rhées modérées, d’installation progressive. L’anamnese
retrouve le plus souvent la notion de séjour en zone d’endé-
mie. Plusieurs situations peuvent étre envisagées.

¢ J] existe, au sein de selles fra 7 chement émises ou de
mucus recueilli par écouvillonnage rectal, des formes mobiles
hématophages d’E. histolytica : leur présence permet d’af-
firmer le diagnostic d’amibiase intestinale aigué.

* La microscopie retrouve seulement des kystes ou des
formes végétatives non hématophages : il est alors nécessaire,
selon les recommandations de I’OMS, de diff é rncier E. his -
tolytica de E. dispar. Parmi les quatre techniques disponibles
(coproantigenes, PCR, culture/zymodemes, sémlogie), la
recherche de coproantigenes par ELISA semble la technique
la plus simple, la plus rapide et la moins cofiteuse. La PCR et
la culture restent réservées aux centres spécialisés. Malgré sa
faible valeur prédictive positive en zone d’hyperendémicité, la
sérologie reste un complément diagnostique utile dans les pays
ou les kits ELISA de recherche de coproantigenes ne sont pas
encore tres répandus. En revanche, dans les pays industrialisés,
la recherdhe d’antigenes dans les selles doit étre privilégiée.

Si la recherche d’antigene est positive, les parasites
observés appartiennent a I’espece E. histolytica : 1e patient doit
étre considéré comme atteint d’'une amibiase intestinale et
traité. Si cette rech e rched’antigenes dans les selles est néga-
tive, il convient de réaliser une rectosigmoidoscopie. Une autre
cause de colite doit étre recherchée (Shigella, Salmonella,
Campylobacter, colite pseudomembraneuse a Clostridium dif -
ficile colite inflammatoireou plus ra rementschistosomiase
ou balantidiose). Un algorithme décisionnel, basé sur les per-
formances des différentes méthodes diagnostiques (Tableau II)
et leur prticabilité, peut ainsi étre proposé (Fig. 5).

Tableau II - Performances des examens biologiques dans I’amibiase intestinale aigué, comparés a la culture et étude des iso-enzymes

comme technique de référence.

Techniques Sensibilité Spécificité
Examen microscopique des selles 25296 %* 10-90%*
Recherche de I’antigene Gal/GalNac dans les selles par kit ELISA de 2eme génération 80295 % >90%
PCR sur selles ou mucus 90 a 99% >90%
Sérologie 70 % (phase aigug) >85%

90 % (convalescence)

* Variabilité expliquée par la qualité du prélévement, la rapidité de la prise en charge au laboratoire, 1’expérience de 1’observateur, la notion de traitement

préalable, le nombre d’échantillons de selles fournis au laboratoire.
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Syndrome
dysentérique

l

Recherche d’amibes mobiles
hématophage sur selles dysentériques
ou sur écouvillonnage rectal

| :

I

Présence d’amibes
hématophages

Présence de kystes
ou de forme végétatives
non hématohpage du
complexe E. dispar/ E.histolytica

Examen microscopique
négatif

| Recherche de coproantigénes |

' !

|
I

Amibiase colique

Coproantigenes positifs

Coproantigénes négatifs

Faible probabilité
d’amibiase colique :
rechercher une autre

cause de colite

Coprocultures
Rectosigmoidoscopie :
- prélevement de micus
- biopsie

Figure 5 - Proposition d’algorithme diagnostique devant une suspicion clinique d’ amibiase colique.

Amibiase extra-intestinale

Le diagnostic est évoqué devant le tableau classique
d’hépatomégalie douloureuse et fébrile (triade de Fontan) sur-
venant chez un sujet ayant des antécédents parfois tres
anciens de voyage en région endémique (59). Il est confo rté
par les données échographiques ou scanographiques. La
notion d’antécédant de diarrhée fait défaut dans 70 % des cas
(1,2,5, 39). Au laboratoire, ’hémogramme objective une
hypedeucocytose a polynucléairesneutrophiles, sans hyper-
éosinophilie. Une anémie modérée est observée chez 50 %
des malades, conséquence d’un syndrome biologique
inflammatoire. Une augmentation des phosphatases alcalines
et une hy p e rt ransaminasémie sont observées respectivement
dans 80 % et 20% des cas (1, 39).

Le diagnostic de certitude repose sur la sérologi e, qui
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reste I’examen de référence dans les amibiases tissulaires.
Une recherche d’anticorps spécifiques par agglutination de
particules de latex peut €tre demandée en urgence. Elle sera
complétée, par exemple, par une technique immuno-enzy-
matique et une hémagglutination indirecte dont I’association
permet d’obtenir une sensibilité de plus de 94 % et une spé-
cificité de plus de 95 % (1).

* La sérologie est positive

Le traitement par métronidazde par voie paentérale
doit étre débuté des le résultat positif du test dagglutination
rapide. Lors d’une amibiase hépatique, les titres observés,
généralement tres élevés et corrélés aux signes échogra-
phiques, affirment le diagnostic. Devant des titres sérolo-
giques peu élevés, il est classique de discuter une cicatrice
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Tableau 111 - Sensibilité des examens biologiques dans le diagnostic
de l'amibiase hépatique (adapté d’aprés la référence 31).

Technique Sensibilité
Sérum
- Sérologie 94%

- recherche d'antigenes circulants 75 % en phase tardive
100 % en phase précoce

avant traitement

Selles

- microscopie optique 10 %

- coproantigénes habituellement négatif
Pus d'abces

- microscopie optique <25%

- antigénes Gal/GalNac 97,6%

-PCR 100%

sérologique, notamment en zone d’endémie. La réalisation
d’une électrosynérese ou d’une immunoélectrghorese peut
étre intéressante dans cette situation car elle se négative clas-
siquement en 6 & 12 mois apres une infection aigué (5).

* La sérologie est négative

Une sérologie réalisée au cours de la premiere
semaine suivant 'ap parition des symptdmes peut étre néga-
tive. En cas de forte présomption clinique, la mise en route
d’un traitement par Nitro-5-imidazolés ne doit pas €tre retar-
dée. La sérologe sera renouvelée 7 a 10 jours plus tard. Dans
I’intervalle, la recherche d’antigénes sériques circulants
Gal/GalNac par ELISA pourrait trou verici encore une indi-
cation puisqu’elle est positive chez 96 % des malades avant
traitement (46).

Une ponction de I’abces hépatique a visée diagnos-
tique est exceptionnellement pratiquée dans les cas impor-
tés. Elle est réservée aux diagnostics difficiles (sérologie
négative et forte suspicion dinique, en particulier) ou aux sus-
picions de coinfection (3). La re ch e rche d’amibes en micro-
scopie optique sur ce «pus » chocolatstérile est tres difficile,
car les parasites se trouvent généralement en périphérie, dans
les parois de I’abces (5). La sensibilité de la recherche d’an-
tigénes par ELISA sur le pus de drainage est excellente
(97,6 %). La PCR a également été proposée, avec des sensi-
bilités variables suivant les cibles utilisées (48).

Dans I’amibiase hépatique, la recherche d’amibes au
niveau des selles a peu d’intérét car elle n’est positive que
dans 10 % des cas. Si elle est négative, elle ne dispense pas
du traitement systématique par un anti-amoebocide de contact
associé au traitement par métronidazole. Le suivi est essen-
tiellement clinique et la surveillance de I’évolution du taux
d’anticorps n’a aucun intérét.

La sensibilité des différentes méthodes de laboratoire
dans le diagnostic de I’amibiase hépatique est résumée dans
le tableau III. Un algorithme décisionnel peut étre proposé
(Fig. 6).

GONCLUSION

Ces dernieres années, 1’apparition d’outils diagnos-
tiques nouveaux (recherche de coproantigenes, PCR), tres
sensibles et permettant de différencier E. dispar et E. histo -
Iytica, a bouleversé 1’épidémiologie de I’amoebose. La dif-
fusion et la validation de ces tests a grande échelle par le biais
d’une collaboration étroite entre biologistes et cliniciens

Suspicion clinico-radiologique
d’amibiase hépatique

!

POSITIF — En urgence : test serolo.glque rapide par N /NEGATI'F et. ELI? A '
agglutination de particules de latex et Hémagglutination négatives
Recherche d’antigenes circulants Gal/GalNac
par ELISA sur sérum (non validé)
w L |
lt\i/hste e? routet: Confirmation * *
U trattemen dans les 12 heures
par te?hniques Ag circulants positifs Ag circulants négatifs
de dépistage
(ELISA, HA) *
+
Confirmation Mise en route
par technique du traitement
spécialisée - N
Ponction d’abces
(examen direct,
bactériologie,
Deuxie¢me sérologie a J7 pp——— recherche d’antigenes
Gal/GalNac ou PCR

Figure 7 - Proposition d’algorithme décisionnel devant une suspicion d’amibiase hépatique.
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devraient améliorer la prise en charge de cette maladie du
péril fécal dans les régions de haute endémicité. L’ arrivée de
ces techniques en France dev rait également modifier les algo-
rithmes de prise en charge de 1’amibiase d’importation.
Cependant, comme I’ ont souligné les auteurs francais (32,60-
62), ces techniques sont complémentaires de la microscopie
qui doit rester I’examen de premiere intention dans I’amibiase
colique. Cet examen parasitologique des selles est la seule
technique qui permette de visualiser directement les formes
végétatives hématophages d’E. histolytica et de détecter
d’autres étiologies de diarrhées parasitaires.
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