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L’ulcére de Buruli est une maladie infectieuse qui abou-
tit a de vastes délabrements cutanés chroniques provo-
qués par Mycobacterium ulcerans (M. ulcerans).

L’ulcération n’étant qu'un stade évolutif de cette
infection dont I’histoire naturelle est relativement bien
connue, il serait convenable de parler désormais de maladie
a M. ulcerans.

HISTORIQUE

La premiere description de I'ulcere de Buruli a été
faite en 1948 par Mac Callum a partir de cas documentés en
Australie.

C’est a la suite d’un foyer épidémique dans les années
60 parmi des réfugiés rwandais dans le district de Buruli en
Ouganda, que la maladie prend la dénomination d’ulcére de
Buruli.

L’expansion de la maladie en Afrique de 1’Ouest a
amené I’Organisation mondiale de la santé a lancer en 1997,
en Cote d’Ivoire, une initiative mondiale de lutte. La premiere
conférence sur ’ulcere de Buruli a suivi en 1998 et a abouti
a la déclaration de Yamoussoukro (Cote d’Ivoire), adoptée
et paraphée par trois Chefs d’état africains présents a la céré-
monie d’ouverture.

REPARTITION GEOGRAPHIQUE ET FREQUENCES

L’ulcere de Buruli se rencontre dans les régions tro-
picales et subtopicales, touchant quatre continents
I’ Afrique, I’ Asie, I’ Amérique du Sud et I’Océanie.

En Afrique, les pays affectés sont I’ Angola, le Bénin,
le Burkina Faso, le Cameroun, les deux Congo, la Cote
d’Ivoire, le Gabon, le Ghana, la Guinée, la Guinée équato-
riale, le Libéria, le Malawi, le Nigeria, ’Ouganda, la Sierra
Leone, le Soudan et le Togo.
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contre les ulceres a mycobactéries (J.M.K., MD, Chef du service derma -
tologie au CHU de Treichville; ED.K., J.K.Y,, MD), Abidjan, Cote d’Ivoire
et du Service de dermatologie du Centre hospitalier et universitaire de
Treichville (JM.K., ED.K., K.K., EK., MK., M.D., LEA., PY-Y, A.S.,
JLEE., CA., M.S.D.,AJK., CA. MD), Abidjan, Céte d’Ivoire.
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Dans la plupart des pay s, la maladie sévit sous forme
de foye rs endémiques bien délimités. Le manque général
de données précises ne permet pas de connaitre enticrement
lacharge de morbidité au niveau mondial. Cependant, 1’ ul-
cere de Buruli est considéré comme la troisiéme maladie
mycobactérienne chez I’homme apres la tuberculose et la
lepre

RESERVOIR ET MODE DE TRANSMISSION

L’ulcérede Buruli est une maladie liée a I’eau car les
foyers sont situés pres des marais, des lacs, des cours d’eau
et des terrains inondables ou irrigués.

Ces conditions environnementales, qu’elles soient
naturelles (inondations, marais, lacs naturels) ou provoquées
par I’homme pour des besoins énergétiques ou agro-pasto-
raux (barrages, lacs artificiels, espaces irrigués, bas-fonds
marécageux), jouent un rdle majeur dans I’éclosion de la
maladie, en créant des zones faiblement drainées, propices
au développement du germe.

Le mode de transmission n’est pas bien connu.
Cependant, M. ulcerans a été mis en évidence par polyme -
rase chain reaction (PCR) chez des petits animaux aquaiques
filtrants dont des poissons et plus récemment, des punaises
d’eau douce du genre Naucoris et Diplonychus vivant en
symbiose avec les racines de certaines plantes aquatiques.

Par ailleurs, il n’y a pas de preuve de contagion inter-
humaine, malgré 1’observation de cas familiaux. Les sujets
se contamineraient lors de contacts répétés avec le méme
milieu environnemental infectant.

ASPECTS CLINIQUES

L’infection mycobactérienne peut étre localisée, loco-
régionale diffuse ou multifocale. Elle reste le plus souvent
cantonnée a la peau et a la graisse sous-cutanée mais peut
atteindre I’os et les articulations. Les atteintes viscérales ne
sont pas encore connues méme si nous avons observé en Cote
d’Ivoire deux cas de pleurésie de type exsudatif.

La maladie évolue dans un contexte non fébrile et I’in-
fection n’affecte pas I’état général du sujet.

On décrit trois stades évolutifs a I’ulceére de Buruli.
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Le stade pré-ulcératif

C’est le stade de début de la maladie qui peut se pré-
senter sous quatre formes cliniques :

- une papule prurigineuse, adhérant a la peau, de dia-
metre inférieur a un centimetre ;

- un nodule froid, indolore, plus ou moins prurigineux,
adhérant a la peau et mobile au plan profond avec parfois un
halo cedémateux ;

- un placard froid, indolore, aux bords tranchés et a
surface hypopigmentée ;

- un cedéme froid, plus ou moins douloureux, aux
limites floues et s’étendant a un membre, a une région du
tronc, a tout le visage ou a toute la région périnéale.

Cette derniere forme peut étre soit une tuméfaction
diffuse, tendue, ne prenant pas le godet avec parfois un aspect
de peau d’orange (forme infiltrante diffuse), soit une tumé-
faction étendue, composée de plusieurs placards juxtaposés
ou coalescents (forme en placards multiples)

Ces fo rmes de début doivent étre différenciées de cer-
taines pathologies rencontrées dans les mémes régions : leish-
maniose cutanée, nodule onchocerquien, 1éprome, tubercu-
lose cutanée, lipome, nodule de la maladie de Kaposi,
nycétome, basidiobolomycose, fasciite streptococcique
subaigu de la jambe.

Le stade d’ulcération

La phase pré-ulcéreuse a une durée variable selon la
forme clinique et selon le sujet.

L’ulcération apparait a n’importe quelle partie de la
Iésion initiale et s’agrandit plus ou moins rapidement. C’est
une perte de substance dermo-épidermique, plus ou moins
large, a fond nécrotique jaunatre, a bords décollés, avec un
pourtour cedémateux et noiratre.

Son évolution est longue et émaillée de complications
surtout infectieuses. Des cas de surve nue d’épithélioma spi-
nocellulaire ont été observés.

Le stade de cicatrisation-séquelles

La cicatrisation spontanée des 1ésions appardt apres
plusieurs mois d’évolution. Elle fait suite a la détersion de
I’ulcere, a I’accolement des bords d’ou part I’ épidemisation.

Le tissu cicatriciel est fibreux, scléreux et les invali-
dités définitives sont fréquentes a type de rétraction, d’an-
kylose, d’amputation de membre ou de perte d’organe, de
lymphcedéme par striction cicatricielle.

A cdté de la description dassique, d” autrs formes cli-
niques sont de plus en plus observées.

Les atteintes ostéo-articulaires et des os longs

Cliniquement, elles se présentent sous la fo rmed’un
cedeme non inflammatoire siégeant a une ou deux articula-
tions, sans ulcération. L’ impotence fonctionnelle est patielle
ou totale.

L’atteinte osseuse peut se manifester par un cedeme
localisé avec une petite fistule intarissable. La radiographie
peut objectiver une géode ou un séquestre.
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Figure 1 - Nombre de cas d’ulcére de Buruli recensés en Cote
d’Ivoire, de 1978 a 1997.

Les atteintes multifocales

Plusieurs 1ésions identiques ou différentes peuvent
coexister chez le méme patient avec cependant, une conser-
vation relative de I’état général dans un contexte non fébrile.

Tous ces aspects cliniques se rencontrent en Cote
d’Ivoire.

Profil épidémiologique

La premiere observation de la maladie a été faite en
1978 chez un jeune Francais qui avait fréquenté les bords du
lac Kossou, au centre du pays. Un épisode «épidémique » de
Daloa, au centre-ouest du pays, en 1989, a suscité la réali-
sation d’une enquéte et d’un essai clinique en collaboration
avec le Centers of Disease Control d’ Atlanta (CDC).

En 1995, le gouvernement ivoirien crée le programme
national de lutte contre les ulceres a nycobactéres (PNUM),
chargé du contrdle de I'ulceére de Buruli en Cote d’Ivoire. Sa
premiere action est la réalisation d’une enquéte nationale
exhaustive en 1997 qui a permis de dénombrer les cas de
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Figure 2 - Répartition géographique des cas cumulés d’ulcere de
Buruli en Céte d’Ivoire de 1978 a 1997.
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Figure 3 - Distribution selon I’dge et le sexe des 10.382 cas d’ul -
cere de Buruli dénombrés en Cote d’Ivoire de 1978 a 1997.

facon rétrospective depuis 1978. Le total cumulé ainsi recensé
était de 10 382 cas avec une tendance évolutive nette a par-
tir de 1989 (Fi g. 1). Presque tous les départements sanitaires
étaient affectés par 1’ulcere de Buruli (Fig. 2).

L’incidence cumulative a évolué et est estimée en
2003 a plus de 17 000 cas.

Le profil épidémiologique des 10 382 cas montre une
atteinte prédominante des enfants sans distinction de sexe
(Fig. 3). Le contact fréquent avec un point d’eau a été mis
en évidence dans la plupart des cas (Fig. 4).

Prise en charge thérapeutique

* La chirurgie réparatrice

- Résultats

Sa mise en ceuvre en Cote d’Ivoire a commencé en
1982 d’abord dans les blocs opératoires du Centre de der-
matologie du CHU de Tre i chville puis, dans les antennes de
I’Institut Raoul Follereau de Cote d’Ivoire équipées pour le
traitement chirurgical des malades 1épreux.

A partir de 1992, des centres de santé de type confe s-
sionnel s’impliquent dans la prise en charge des malades et
ceux, dotés de bloc opératoire, bénéficient depuis 2001 des
missions d’interventions chirurgicales effectuées en moyenne

Pas de contact avec
un point d’eau
2 285 (22 %)

- Contact avec un
point d’eau
8097 (78 %)

Figure 4 - Distribution selon la fréquentation ou non d’un point
d’eau par les 10382 cas d’ulcére de Buruli dénombrés en Cote
d’Ivoire de 1978 a 1997.

[EZT] médecine Tropicale - 2004 - 64 - 3

Tableau I - Résultats des missions chirurgicales effectuées dans les
centres de prise en charge des cas d’ulcére de Buruli de
Kongouanou, Zoukougbeu et Zouan-Hounien, en Cote d’Ivoire,
pour la période 2001-2002.

Centre Nombre Nombre Nombre

de missions  d’interventions de malades opérés
Kongouanou 3 36 28
Zoukougbeu 6 112 70
Zouan-Hounien 5 122 84
Total 14 270 182

une fois tous les deux mois par les équipes du Centre de der-
matologie et de I’Institut Raoul Follereau.

Le tableau I foumit les résultats de cette activité pour
la période 2001-2002.

- Contraintes et limites

L’insuffisance de structures sanitaires possédant un
équipement approprié ou une équipe soignante fo rmée limite
I’accessibilité géographique des malades.

La mise en ceuvre de missions chirurgicales est une
solution palliative car ce sont des activités ponctuelles et limi-
tées dans le temps qui ont leurs propres contraintes logis-
tiques.

Les rechutes, les atteintes mu1ti focales ou osseuses et
les localisations au visage et au périnée constituent également
des limites du traitement chirurgical.

* Les autres interventions de prise en charge

Devant ces contraintes et limites de la chirurgie répa-
ratrice, deux axes stratégiques ont été développés depuis
1998.

- Le dépistage a base conmunautaire et le traitement
des cas de nodule

La stratégie consiste en des campagnes d’interven-
tions incluant une sensibilisation des communautés visitées,
un dépistage des cas d’ulcere de Buruli et le traitement des
nodules sur le terrain.

Elle a été mise en ceuvre selon les deux étapes sui-
vantes :

- une campagne pilote dans la zone d’endémie de
Zoukougbeu ayant permis de définir des critéres de recon-
naissance d’un nodule dii a 'ulcere de Buruli;

- une vulgarisation de la stratégie dans neuf autres
zones d’endémie.

L’impact immédiat et a long terme de cette stratégie
est positif : taux de cicatrisation de 98% en 1 mois et inver-
sion du ratio forme non ulcérée - forme ulcérée (Fig. 5 et 6).

- Le développement d’un traitement médical

Plusieursessais thérapeutiques ont ét¢ menés sur 1’ul-
ceére de Buruli. En Cote d’Ivoire, un essai clinique a été
conduit en 1994 en collaboration avec le CDC. 1l associait
la dapsone et la ri fampicine contre un placebo. Les résultats
de tous ces travaux étaient relativement décevants malgré
I’activité in vitro de la plupart des molécules utilisées sur M.
ulcerans.
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Figure 5 - Fo rme nodulaire d’ulcere de Buruli traitée sur le terrain au cours de la campagne pilote de dépistage et de traitement précoces.

Parti de I’hypothese que 1’inefficacité du traitement
chez I’homme était liée a 1’absence de diffusion des médi-
caments dans les tissus infectés, et ceci du fait de la throm-
bose des vaisseaux dermiques suivie d’une nécrose isché-
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Figure 6 - Distribution selon le stade évolutif des cas d’ulcere de
Buruli enregistrés dans la zone de Zoukougbeu (Cote d’Ivoire) de
1998 a 2003.
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mique du site de I’infection provoquée par la mycolactone,
toxine secrétée par M. ulcerans, nous avons supposé que la
revascularisation du siege de la 1ésion pourrait permettre
d’obtenir une diffusion des médicaments et d’obtenir une
concentration tissulaire suffisante pour étre active sur le
germe.

Cette revascularisation du site 1ésionnel pouvait se
faire de deux manieres :

- soit par excision chirurgicale jusqu’en peau saine
hémorragique avec détersion mécanique des lésions nécro-
tiques ;

- soit par la prévention ou la levée de la thrombose par
un antithrombotique.

L’administration des antinycobactériens actifs in vitro
sur M. ulcerans devrait des lors permettre d’observer une
bonne efficacité du traitement médical chez I’homme.

L’énoxaparine, une héparine de bas poids moléculaire,
a été utilisée pour cette action anti-ischémique.

Le premier patient traité en 1998 était un cas de forme
cedémateuse d’ulcere de Buruli du visage. Le traitement asso-
ciait I’énoxaparine a la rifampicine seule. L’essai a abouti a
la guérison sans rechute (Fig. 7).

Figure 7 - Premier cas d’ulcére de Buruli traité par association rifampicine-énoxaparine.
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Tableau II - Résultats du traitement médical par voie générale de 157 cas d’ulcere de Buruli.

Formes cliniques Inclusion Guérison (cas cumulés) Durée
apres 90 jours apres 180 jours médiane
n' n'/157 n n*/n' n’ n’/n' de guérison
Nodule non ulcéré 13 08 % 12 92 % 13 100 % 39,5 jours
Placard non ulcéré 29 18 % 25 86 % 26 90 % 50 jours
Placard ulcéré 24 15% 20 84 % 22 92 % 39,5 jours
(Edéme non ulcéré 8 05 % 05 63 % 06 75 % 81 jours
(Edeme ulcéré 11 07 % 02 18 % 06 55 % 84,5 jours
Ulcere 2cm 33 21% 25 76 % 27 82% 75 jours
Ulcere >2 cm 63 40 % 16 25 % 19 30% 82,5 jours
Ostéite sans ulcere 08 05 % 02 26 % 03 37% 58 jours
Ostéite avec ulcere 12 08 % 07 58 % 07 58 % 81 jours
Puis, une étude multicentrique sur 150 cas de toutes - au niveau du centre de référence (centre de derma-
formes a été menée sur la période 2002-2003. tologie), le traitement associait les deux antibactériens et
Les patients étaient a la fois des nouveaux cas etdes  1’énoxaparine (20 ou 40 mg deux fois par jour).
cas de rechute. Deux types de protocole thérapeutique ont été La durée du traitement était de 2 mois pour 1’énoxa-
adoptés : parine et variait de 3 a 6 mois pour les antibactériens, selon
- au niveau des centres périphériques, c’était ’asso-  1’évolution de la maladie.
ciation rifampicine (1 ou 2 gélules de 300 mg par jour) et Les résultats de cette étude multicentrique sont résu-
ofloxacine (1 ou 2 comprimés de 200 mg par jour); més dans le tableau II.
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