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Kératomycose a Aspergillus flavus identifiée au MALDI-TOF :
a propos d’un cas au CHU Joseph Ravoahangy Andrianavalona
(CHU-JRA), Antananarivo, Madagascar

Aspergillus flavus keratomycosis identified by MALDI-TOF : a case report
from the University Hospital Center Joseph Ravoahangy Andrianavalona
(University Hospital Center-JRA), Antananarivo, Madagascar
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Abstract

A corneal abscess is defined by the occurrence of a corneal infiltrate associ-
ated with an epithelial ulceration of infectious origin. We report a case of
corneal abscess due to Aspergillus flavus in a 13-year-old girl with no his-
tory of immunosuppression or ocular trauma. Bacterial culture was nega-
tive, while mycological examination revealed fluffy white colonies.
Identification was confirmed by MALDI-TOF mass spectrometry.
Treatment included fluconazole and amphotericin B eye drops, along with
empiric vancomycin. Evolution showed partial improvement, but the patient
discontinued treatment due to socio-economic constraints, exposing her to
the risk of blindness, perforation, or contralateral extension. This case high-
lights the utility of MALDI-TOF for rapid and accurate diagnosis in
resource-limited settings, as well as the impact of economic barriers on
patient outcomes.
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Résumé
Un abcés cornéen est défini par la survenue d’un infiltrat cornéen en regard
d’une ulcération épithéliale, d’origine infectieuse. Nous rapportons un cas
d’abces cornéen a Aspergillus flavus chez une adolescente sans notion d’im-
munodépression ni de traumatisme oculaire.

La culture bactériologique était négative, tandis que I’examen mycologique
a révélé des colonies duveteuses blanches. L’identification a été confirmée
par spectrométrie de masse MALDI-TOF. Le traitement a associé du fluco-
nazole et de I’amphotéricine B en collyre, ainsi que de la vancomycine a
visée probabiliste. L’évolution a été marquée par une amélioration partielle,
mais la patiente a interrompu le traitement pour des raisons socio-écono-
miques, exposant au risque de cécité, de perforation ou d’extension contro-
latérale. Ce cas souligne I’intérét du MALDI-TOF pour un diagnostic rapide
et précis en milieu limité, ainsi que I’impact des barriéres économiques sur
la prise en charge.

Mots-clés : Abces cornéen, Madagascar, Aspergillus flavus, antifongiques,
MALDI-TOF, accés aux soins.
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INTRODUCTION

Les kératites infectieuses constituent une urgence oph-
talmologique pouvant engager le pronostic visuel. Leur
incidence annuelle a 1’échelle de la planéte a été récem-
ment estimée a 1,5 million de cas. (1, 2). Bien que les
étiologies bactériennes prédominent, représentant envi-
ron 95 % des cas de kératites infectieuses, Les kératites
fongiques constituent une part croissante de ces infec-
tions. Elles sont principalement observées dans les
régions tropicales et agricoles, notamment le sud des
FEtats-Unis, le Mexique, I’Amérique centrale et du Sud,
I’ Afrique, le Moyen-Orient, la Chine, I’Inde et I’ Asie du
Sud-Est, ou elles peuvent représenter jusqu’a 80 % des
kératites infectieuses. En revanche, dans les régions
tempérées telles que I’Europe, le nord des Etats-Unis et
I’ Australie, leur prévalence demeure faible, représentant
seulement 1 a 5 % des kératites infectieuses (3 — 9).
Parmi les champignons impliqués, les
genres Fusarium et Aspergillus sont les plus fréquents (10).
Le diagnostic mycologique repose traditionnellement
sur I’examen direct et la culture, mais ces

méthodes peuvent étre longues et peu spécifiques. La
spectrométrie de masse MALDI-TOF (Matrix-Assisted
Laser Desorption/lonization Time-of-Flight) permet une
identification rapide et fiable des champignons filamen-
teux, y compris au niveau de 1’espéce, ce qui est crucial
pour I’adaptation du traitement antifongique (11). Son
utilisation en Afrique subsaharienne reste toutefois limi-
tée, notamment dans le diagnostic des kératomycoses.
Nous rapportons ici un cas d’abcés cornéen
a Aspergillus flavus identifi¢ par MALDI-TOF au
Centre Hospitalier Universitaire Joseph Ravoahangy
Andrianavalona (CHU-JRA) a Antananarivo,
Madagascar. Ce cas illustre les défis diagnostiques, thé-
rapeutiques et socio-économiques dans la prise en char-
ge des kératomycoses en milieu limité.

Observation clinique

Il s’agit d’une patiente agée de 13 ans, scolarisée au
secondaire, vivant dans la région d’Itasy, dans les terres
centrales de Madagascar, sans antécédents d’immuno-
depression, de diabete , de port de lentilles de contact ni
de traumatisme oculaire connu. Elle a ét¢ adressée au
service d’ophtalmologie du CHU-JRA, Antananarivo
pour un abees cornéen de 1’ceil gauche.

Le début de la maladie remonte au 20 janvier 2025 par
I’apparition d’une douleur oculaire gauche au réveil, a
type de picotement, non irradiant sans notion de trauma-
tisme, associée a une rougeur de 1’ceil gauche et une
notion de flou visuel et de sécrétion blanchatre motivant
la consultation d’un personnel de santé qui a prescrit un
collyre méconnu mais sans amélioration. Puis, un lava-
ge oculaire gauche par une infusion de feuille de plante

méconnue a été réalisé et une tache blanchatre (Figure
1) est ensuite apparue ce qui a motivé a nouveau la
consultation médicale menant vers une hospitalisation
le 06 Février 2025

Figure 1 : Examen de I’il gauche montrant
la rougeur oculaire et la tache blanchéatre

A P’admission, la patiente se plaignait d’une douleur
oculaire de I’ceil gauche non irradiant estimée a une
échelle numérique de 5/10.

A I’observation, I’acuité visuelle est limitée seulement a
une perception lumineuse. L’examen a la lampe a fente
a permis de mettre en évidence la présence d’un infiltrat
floconneux mesurant 9mm x 6mm, un abces satellite, un
hypopion et un ulcére au niveau de la cornée mesurant
3,5mm x 5mm au niveau de I’ceil gauche (figure 2).
Ensuite, un examen bactériologique et mycologique
d’un grattage cornéen a été réalisé et envoyé au service
de microbiologie du CHU-JRA.

Figure 2 : Examen de ’eil gauche a la lampe a fente
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Examen paraclinique biologique

Un grattage cornéen a été réalisé pour examen direct et cul-
ture. L’examen direct du grattage cornéen a la potasse a 30
% et apres coloration de Gram est sans particularité tandis
que ’examen au noir chlorazole a montré la présence d’un
filament mycélien ramifié et non altéré (Figure 3).

Figure 3: Examen direct au noir chlorazole mon-
trant des filaments mycéliens (MO*40)

La culture en vue d’une recherche des bactéries patho-
genes était négative. Une colonie blanchatre duveteuse
est apparue sur un milieu enrichi de BCC (Figure 4). Les
cultures mycologiques sur milieu de Sabouraud-chlo-
ramphénicol et Sabouraud-chloramphénicol-actidione
incubées a +30°C et a +37°C étaient positives au huiti¢-
me jour, montrant des colonies en chaque point d’ense-
mencement. Ces colonies étaient blanches, duveteuses
et poudreuses au recto et jaunes au verso.

L’examen au microscope de la colonie au bleu de lacto-
phénol (Figure 5) a montré des :

« conidiophores lisses et incolores

* vésicules globuleux

* phialides insérés directement sur les vésicules ou par
I’intermédiaire de métules

* tétes aspergillaires radiées

« absence de hiilles cells faisant évoquer Aspergillus fla-
vus ou A.candidus.

Figure 4 : Culture de grattage cornéen

a) Culture sur BCC (bouillon cceur cervelle) montrant
une colonie blanche flottant a la surface

b) Culture sur gélose Sabouraud-chloramphénicol mon-
trant ’aspect au verso de colonie

¢) Culture sur gélose Sabouraud-chloramphénicol mon-
trant ’aspect au recto de colonie

* L’identification protéinique au Maldi-tof met en évi-
dence Aspergillus flavus avec une confiance de 99,9%.
La sérologie VIH était négative. Aucun autre facteur
d’immunodépression n’a été identifié.
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* Les traitements recus étaient un collyre de fluconazole
et d’amphotéricine B associés a un traitement antalgique
par voie générale. Comme évolution, a dix jours d’hos-
pitalisation, on observe une disparition de la douleur
mais persistance de fagon stationnaire des Iésions ulcé-
reuses mesurant 6mm x 6mm et infiltrat floconneux
mesurant 6mm x8mm au niveau de 1’ceil gauche. Faute
de moyen financier pour le maintien du traitement, la
patiente a demandé une sortie contre avis médical ce qui
a entrainé la perte de suivi de la patiente.
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Figure 5 : Examen microscopique au bleu de lactophénol (MO X40)
et (b) : Images montrant une téte aspergillaire

DISCUSSION

Dans notre cas, nous avons eu un abcés cornéen grave
dt a Aspergillus flavus . Le diagnostic a été confirmé
par MALDI-TOF, une technologie encore peu dispo-
nible en Afrique subsaharienne pour I’identification
fongique. Cette méthode permet une identification rapi-
de (quelques heures) et spécifique, contrairement aux
méthodes phénotypiques qui peuvent prendre plusieurs
jours et préter a confusion (11 - 14). Selon la littérature
, 95% des agents responsables d’un abces cornéen sont
des bactéries comme les entérobactéries, Pseudomonas
aeruginosa et Staphylococcus aureus (10), seulement
3% sont d’origine fongique comme Fusarium sp ,
Aspergillus spp et d’autres champignons (12) . Bien
qu’aucun traumatisme oculaire évident n’a été rapporté,
il est connu que les infections cornéennes fongiques
peuvent survenir suite & un contact oculaire avec un
végétal (13), ce qui est retrouvé dans notre cas lors du
lavage oculaire préalable avec I’infusion méconnue. En
effet, par manque de connaissances et d’informations
délivrées a la population dans les zones éloignées, 1’uti-
lisation des remedes traditionnels est toujours d’actuali-
té, parfois méme de premiére intention avant de consul-
ter dans un centre de santé.

Aspergillus flavus a entrainé un infiltrat de plus de Smm
X Smm et un ulcére de plus de Smmx5mm. Dans la lit-
térature , ce sont les champignons du genre Fusarium sp
qui sont les plus réputés d’induire ce type de l1ésion (14)
.Ceci pourrait étre expliqué par la virulence de cet agent
pathogene.

Aucun facteur de risque n’a été identifié, A part un
retard de diagnostic plus de 2 semaines.et le recours aux
pratiques traditionnelles (15). ce qui peut retarder la
prise en charge vers un milieu spécialis¢ . Une ¢étude
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rapporte un délai de 4,67 jours en moyenne entre la sur-
venue des premiers signes et la consultation médicale
(16). Les facteurs de mauvais pronostic incluent : un
retard diagnostique supérieur a 2 semaines, 1’age élevé
du patient, la taille de I’infiltrat stromal, la taille de 1’ul-
cere épithélial, la pigmentation de 1’ulcere, la présence
de lésions satellites, d’une atteinte de la chambre anté-
rieure, d’une sclérite, I’importance de la baisse de vision
lors de la prise en charge initiale, la non-réponse a un
traitement antifongique initial (17)

La survenue d’une infection fongique implique 1’altéra-
tion d’un ou de plusieurs systéemes de défense anti-
infectieux de la cornée et de la surface oculaire. La réac-
tion inflammatoire créée par I’infection dépend de la
réplication des champignons, des mycotoxines, des
enzymes protéolytiques sécrétées et des antigénes fon-
giques. La réponse de I’hdte s’accompagne générale-
ment d’une production de cytokines par les cellules
inflammatoires

(18). Les champignons peuvent pénétrer les lamelles
stromales, attaquer la membrane de Descemet, diffuser
en chambre antérieure et provoquer une endophtalmie.
La formation d’un biofilm est un important facteur de
pathogénicité, notamment lors des infections a champi-
gnon filamenteux comme le Fusarium (19). Les corti-
coides et autres agents immunosuppresseurs facilitent le
développement des infections fongiques en augmentant
la réplication des champignons, et en inhibant la trans-
cription des cytokines pro-inflammatoires et des chi-
miokines. Ils diminuent également ’activité anti-infec-
tieuse des macrophages ainsi que la capacité d’adhésion
des polynucléaires neutrophiles (20).

Les traitements recus étaient un collyre de fluconazole
et d’amphotéricine B associés a un traitement antal-
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gique par voie générale.Tandis qu’une étude MUTT
( Mycotic Ulcer Treatment Trial ) a démontré une effi-
cacité supérieure du collyre natamycine 5 % par rapport
au collyre voriconazole 1 % et d’autres traitements. Ce
collyre Natamycine 5% est plus efficace sur Fusarium
sp (moindre risque de perforation, moindre recours a
une greffe de cornée et meilleure acuité visuelle a 3
mois) (21, 22).

La patiente a demandé a sortir de I’hdpital contre avis
médical faute de moyens. L’interruption précoce du trai-
tement pour des raisons économiques souligne I’impact
des déterminants sociaux sur I’issue des soins, un enjeu
majeur de santé publique a Madagascar .

Les complications redoutées en 1’absence de traitement
complet sont la perforation cornéenne, 1’extension a
I’ceil controlatéral et la cécité définitive.
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