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Au cours de I'année 2022, un patient transplanté pulmonaire et un patient transplanté hépatique
sont décédés d'une anguillulose maligne respectivement 4 mois et 3,5 mois aprés la
transplantation. L’enquéte de biovigilance a montré que les organes provenaient du méme
donneur dont la sérologie anguillulose s’est révélée positive a posteriori. Des cas humains de
transmission de Strongyloides stercoralis (agent de I'anguillulose ou strongyloidose) sont
ponctuellement publiés a I'occasion de transplantations d’organes solides provenant de donneurs
chez lesquels I'anguillulose n'était pas connue. Le diagnostic étant souvent trop tardif chez les
receveurs immunodéprimés, au stade d’anguillulose maligne, I'évolution peut étre fatale, comme
dans les deux cas mentionnés ci-dessus, alors qu'’il existe un traitement efficace et bien toléré qui
permet d'obtenir la guérison lorsqu'il est entrepris avant le stade d'anguillulose maligne.

Ces deux signalements de déceés ont conduit la Direction générale de la santé (DGS) a saisir le Haut
Conseil de la santé publique (HCSP) le 30 janvier 2023 afin de pouvoir disposer d’un avis sur la
pertinence de la recherche de I'infestation par ce parasite avant le don. La DGS souhaite en outre,
au cas ou un dépistage serait recommandé par le HCSP, qu’il soit indiqué, compte tenu de
I’'organisation, de la faisabilité et du risque, si le dépistage doit étre réalisé chez tous les donneurs
d’éléments et produits issus du corps humain ou s'il doit étre limité aux donneurs d’organes ou de
cellules souches hématopoiétiques (CSH).

Afin de répondre a cette saisine (cf. annexe 1), le groupe de travail permanent « Sécurité des
produits du corps humain » (GT Secproch) du HCSP s’est réuni le 5 juin 2023 (cf. annexe 2).

1. Rappels sur I'anguillulose (ou strongyloidose) et son agent

1.1. Généralités [1,2]

L'agent de I'anguillulose a été découvert par Louis Normand en 1876 dans les matiéres fécales de
soldats francais atteints de diarrhées sévéres et persistantes au retour de Cochinchine?. La méme
année, Bavay nommait les formes découvertes dans les selles Anguillula stercoralis (du latin
anguilla : anguille, et stercoris : excréments) et celles des parois de l'iléon A. intestinalis. En 1879,
Grassi montrait qu'il s'agissait d'une méme espéce sous deux formes parasitaires différentes. Le
cycle complet a été décrit par H. Kreis en 1932 [3].

L'anguillulose est une maladie parasitaire causée par des nématodes, ou vers ronds, du
genre Strongyloides. Les parasites pénétrent dans le corps par la peau exposée, comme les pieds
nus. S. stercoralis est plus commun dans les climats tropicaux ou subtropicaux.

1 Région historique désignant le sud de I'actuel Viét Nam.
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L'infection chronique est asymptomatique dans la moitié des cas environ. Lorsqu’elle est
symptomatique, les signes, le plus souvent digestifs, sont variés et non spécifiques.

En cas d'immunodépression, des formes malignes peuvent survenir. On distingue I’hyperinfection
qui se traduit par une pullulation des larves sur le trajet du cycle endogéne du parasite (tube digestif
principalement mais également poumons) et I'anguillulose disséminée au cours de laquelle les
larves circulent en dehors de ces sites. Le transport passif de bactéries a partir du tube digestif
peut conduire a des complications infectieuses graves voire fatales (sepsis, méningite). Tandis que
les hyperinfections se rencontrent plus volontiers en cas d’immunodépression modérée, comme
c’est le cas des patients infectés par le virus lymphotrope a cellules T humaines de type 1 (HTLV-
1), les formes disséminées s’observent chez des patients plus sévérement immunodéprimés
(traitement par corticostéroides au long cours, greffes d’organe solide ou de moelle, hémopathie
maligne ...).

Bien que le genre Strongyloides comporte plus de 40 espéces qui peuvent infecter les oiseaux, les
reptiles, les amphibiens, le bétail et des primates non-humains, S. stercoralis est la principale
espéce pathogéne pour I’'Humain. Des infections patentes avec des femelles parasites ont été
détectées chez des primates non-humains et des chiens domestiques. D’autres espéces du genre
Strongyloides associées aux animaux, notamment S. myopotami chez le ragondin ou S. procyonis
chez le raton-laveur, peuvent produire des infections cutanées bénignes chez les humains mais ne
causent pas d’anguillulose invasive.

Selon I’Organisation mondiale de la Santé (OMS), plus de 600 millions de personnes dans le monde
sont infestées par S. stercoralis [4]. Pour faire face a I'importance du phénoméne, I’'OMS a prolongé
en 2020 les programmes de contréle des helminthiases transmises par le sol mis en place depuis
2012, en fixant I'année 2030 pour I'atteinte des objectifs [5].

1.2. Cycle de vie du parasite

Le cycle de vie de S. stercoralis est complexe, alternant un cycle de vie libre et un cycle parasitaire
avec possibilité d’auto-infestation (Figure 1). Les larves sont de petite taille, les plus longues
atteignant environ 600 um, ce qui les rend trés difficiles a voir a I'ceil nu.
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Figure 1. Cycle évolutif de Strongyloides stercoralis. 1 a 6 : cycle larvaire ou sexué libre dans le
milieu extérieur. 7 et 8 : migration tissulaire et installation de la femelle dans le duodénum. 9 et
10 : ponte des larves. 11 : possibilité d’auto-infestation. Source : Association Francaise des
Enseignants de Parasitologie et Mycologie (ANOFEL), 2016, disponible dans [6].
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- Cycle de vie libre (Figure 1, partie gauche du schéma)

Les larves rhabditoides présentes dans les selles d’un hote définitif infecté se développent soit
directement en larves strongyloides (ou filariformes) infectieuses, soit en males et femelles adultes
libres qui s’accouplent et produisent des ceufs, a partir desquels les larves rhabditoides éclosent
et finissent par devenir des larves strongyloides infectieuses. Les larves strongyloides pénétrent
dans la peau de I’hdte humain pour initier le cycle parasitaire. Cette deuxieme génération de larves
strongyloides ne peut pas devenir adulte libre et doit trouver un nouvel héte pour continuer le cycle
de vie.

- Cycle parasitaire (Figure 1, partie droite du schéma)

Les larves strongyloides, présentes dans le sol contaminé par des matiéres fécales infestées,
pénétrent dans la peau humaine lorsque celle-ci entre en contact avec le sol, notamment a partir
de la plante des pieds nus. Elles migrent ensuite via la circulation sanguine et lymphatique vers les
poumons ou elles finissent, notamment par la toux, par remonter dans le carrefour aéro-digestif
pour atteindre l'intestin gréle. Cependant, les larves strongyloides semblent aussi capables de
migrer vers l'intestin par d’autres voies (par exemple a travers les viscéres abdominaux ou le tissu
conjonctif). Dans lintestin gréle, les larves muent deux fois et deviennent des vers femelles
adultes. Les femelles vivent enchassées dans la sous-muqueuse de I'intestin gréle et produisent
des ceufs par parthénogenése (il n’existe pas de males parasites), qui produisent des larves
rhabditoides. Les larves rhabditoides sont éliminées dans les selles mais peuvent aussi provoquer
une auto-infestation ; elles deviennent alors dans I'intestin des larves strongyloides infectieuses
qui peuvent pénétrer dans la muqueuse intestinale ou la peau de la région péri-anale. Une fois que
les larves strongyloides réinfectent I’hote, elles sont transportées vers les poumons, le pharynx et
I'intestin gréle, ou disséminées dans tout le corps. L'importance de I'auto-infestation est majeure
chez S. stercoralis ; en effet, en I'absence de traitement, elle peut étre a I'origine d’une infection
persistante totalement quiescente, méme aprés plusieurs décennies sans nouvelle exposition, et
contribuer au développement du syndrome d’hyperinfection, notamment en cas
d’immunodépression.

En résumé, Strongyloides stercoralis est classé comme un géohelminthe, ce qui signifie que le
principal mode de contamination est le contact avec un sol contaminé par des larves libres.
Lorsque les larves entrent en contact avec la peau, elles sont capables de la traverser et de migrer
jusqu’a l'intestin gréle dans la muqueuse duquel elles s'enchassent et pondent des ceufs.
Contrairement a d’autres géohelminthes tels que I'ankylostome et le trichocéphale, dont les ceufs
n’éclosent pas avant d’étre dans I’environnement, les ceufs de S. stercoralis éclosent et libérent
des larves dans l'intestin. La plupart de ces larves sont excrétées dans les selles, mais certaines
peuvent mirir et réinfecter immédiatement I’'hote (auto-infestation), soit en pénétrant dans la
mugqueuse digestive pour rejoindre la circulation et arriver au niveau pulmonaire (ce qui entretient
le cycle), soit en pénétrant dans la peau autour de I'anus et redémarrer un cycle complet. Cette
caractéristique de S. stercoralis est appelée auto-infestation. La conséquence de cette auto-
infestation est une infection extrémement prolongée (plusieurs dizaines d’années) qui ne peut étre
éradiquée que par un traitement adapté.
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1.3. Répartition géographique

Strongyloides est connu pour exister sur tous les continents a I'exception de I’Antarctique, mais il
est plus commun dans les tropiques, les régions subtropicales et dans les régions tempérées
chaudes (Figure 2).

P s
.

Figure 2. Prévalence de Strongyloides stercoralis, estimée avec le modéle de niche écologique,
selon Fleitas et al. [7]. Les zones en noir correspondent a une prévalence nulle, celles en jaune a
une prévalence comprise entre O et 20 % et celles en rouge a une probabilité supérieure ou égale
a 20 %.

Aux Etats-Unis, des études ponctuelles ont montré qu'entre O et 6,1% des personnes
échantillonnées étaient immunes ; dans les populations immigrantes, la séroprévalence peut aller
jusqu’a 46,1 % [8,9].

Compte tenu du mode de contamination (principalement la marche pieds nus sur des terrains
contaminés), I'infection a S. stercoralis est plus fréquente chez les personnes défavorisées sur le
plan socio-économique, dans les populations institutionnalisées (notamment en milieu carcéral) et
dans les zones rurales. Elle est souvent associée a des activités agricoles. La facon la plus courante
d’étre infecté est d’étre en contact avec un sol contaminé par des larves de S. stercoralis,
notamment lors des activités suivantes :

- marcher pieds nus,
- @tre en contact avec les déchets humains ou les eaux usées,
- exercer une profession dans I'agriculture et les activités miniéres.

De plus, de nombreuses études ont montré une association entre I'anguillulose et une infection
par HTLV-1 [10]. Les personnes infectées par cet agent ont plus de risque de présenter des formes
symptomatiques d’anguillulose a type d’hyperinfection.

Les contaminations interhumaines spontanées sont trés rares, essentiellement par voie sexuelle,
notamment chez des hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes [11,12]. Il convient
cependant de noter que I'infection par le VIH ne s’est pas avérée étre un facteur de risque de
présenter une évolution clinique plus sévére en cas d’infestation.

Les contaminations par le biais d’organes transplantés, qui sont a I'origine de cette saisine, font
I'objet d’'un développement séparé (chapitre 2).
1.4. Présentation clinique [13]

La symptomatologie clinique varie selon que le sujet infecté est immunocompétent ou
immunodéprimé. Le signe initial de I'anguillulose aigué, s’il est remarqué, est une éruption cutanée
prurigineuse et érythémateuse localisée au site de pénétration cutanée. Les patients peuvent alors

Haut Conseil de la santé publique
4/21

Cet avis doit étre diffusé dans sa totalité, sans ajout ni modification



Risque de transmission de Strongyloides stercoralis par les éléments et produits issus du corps humain 31 aolt 2023

développer une irritation trachéale et une toux séche lorsque les larves migrent des poumons vers
la trachée et le carrefour aéro-digestif. Une fois les larves dégluties dans le tractus gastro-intestinal,
les patients peuvent éprouver des troubles digestifs mineurs a type de diarrhées, de constipation
ou de douleurs abdominales, ou une anorexie.

La migration sous-cutanée des larves strongyloides dans le cycle auto-infectieux, ou larva currens,
se présente sous la forme d’une éruption épidermique ou urticarienne serpigineuse récurrente le
long des fesses, du périnée, de I'abdomen et/ou des cuisses due a une auto-infestation répétée a
partie de la muqueuse anale. Cette éruption progresse généralement trés rapidement
(jusqu’al0 cm/h).

Si I'anguillulose chronique est généralement asymptomatique, diverses manifestations gastro-
intestinales ou cutanées peuvent survenir, et plus rarement d’autres complications (e. g. arthrite,
arythmie cardiaque, malabsorption chronique, obstruction duodénale, syndrome néphrotique,
asthme récurrent). Jusqu’a 75 % des personnes atteintes d’anguillulose chronique présentent une
éosinophilie périphérique, volontiers fluctuante au gré du cycle de reproduction du parasite, ou des
taux élevés d’IgE.

Le syndrome d’hyperinfection et I'anguillulose disséminée (encore appelée anguillulose maligne)
sont deux situations le plus souvent associées a une infection chronique chez les patients recevant
des corticostéroides a fortes doses ou ayant une immunodépression. L’altération subséquente de
'immunité de I'héte entraine une auto-infestation accélérée et un nombre important de larves
migrantes :

- dans I'anguillulose chronique et dans le syndrome d’hyperinfection, les larves sont limitées
au tractus gastro-intestinal et aux poumons ;

- dans l'anguillulose disséminée ou maligne, les larves envahissent d’autres sphéres comme
la circulation sanguine, la peau ou les méninges, avec une variété de symptomes
systémiques, gastro-intestinaux, pulmonaires ou neurologiques. Les complications peuvent
étre graves, a type de bactériémies a entérobactéries et souvent polymicrobiennes, de
sepsis graves et de méningites a I'origine du déceés par choc septique. Sans traitement, le
taux de mortalité de I'anguillulose disséminée est de I'ordre 60 a 80 %.

1.5. Facteurs de risque pour développer un syndrome d’hyperinfection

Toute immunosuppression et plus particulierement l'altération de I'immunité cellulaire T peut
engendrer un syndrome d’hyperinfection. Un traitement par corticostéroides, méme de courte
durée, est souvent incriminé (a partir d’'une dose cumulée de 200 mg d’équivalent de prednisone).
L’indication du traitement par corticostéroides est trés variable : bronchopneumopathie chronique
obstructive, asthme, hémopathie, maladie rhumatismale ou auto-immune, cancer,
glomérulonéphrite, transplantation d’organe. Les facteurs de risque sont résumés dans le
tableau 1.

Tableau 1. Facteurs de risque pour développer un syndrome d’hyperinfection a Strongyloides
stercoralis (adapté de [14]).

latrogénie

Situations pathologiques

Corticothérapies systémiques, méme de courte
durée (a partir d’une dose cumulée de 200 mg
d’équivalent de prednisone)

Traitements immunosuppresseurs au long cours
aprées transplantation

Inhibiteurs de TNF-alpha au cours des pathologies
inflammatoires chroniques

Chimiothérapies au cours des cancers et des
hémopathies malignes

Infection a HTLV-1

Transplantation d’organe solide (incluant les
infections transmises par le transplant)

Greffe de cellules souches hématopoiétiques
Syndrome inflammatoire de reconstitution
immunitaire (IRIS) au cours de I'infection par VIH
Hypogammaglobulinémie

Malnutrition

Alcoolisme
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1.6. Diagnostic parasitologique [6]

L'infection a S. stercoralis peut étre diagnostiquée de fagon certaine en reconnaissant des larves
au microscope dans les selles. Cependant, quand l'infestation est modérée, notamment dans les
formes chroniques, la sensibilité du test est médiocre, ce qui justifie de répéter les examens 3 fois
a quelques jours d’intervalle et de recourir a des techniques de concentration des parasites dans
les selles, comme celle de Baermann, avant d’affirmer la négativité du test. Cependant méme avec
ces méthodes « optimisées », la sensibilité de détection reste médiocre. En cas d’infestation
massive (hyperinfection), les larves peuvent étre observées en grande quantité dans différents
fluides biologiques (expectorations, liquide pleural, liquide de lavage broncho-alvéolaire, liquide
cérébro-spinal, urine) ou dans des tissus prélevés par biopsie (peau, muqueuse intestinale ou
parenchyme pulmonaire). La positivité de I'examen direct permet d’affirmer I'infestation ; il
conditionne aussi la mise en route du traitement et son arrét. Il est néanmoins conditionné par la
disponibilité d’'un observateur entrainé capable de reconnaitre le parasite.

Les tests sanguins sont un complément indispensable :

- la présence d’une hyperéosinophilie est un bon argument en faveur d’une
helminthiase mais son absence ne doit pas éliminer le diagnostic car elle est
fluctuante selon le cycle de reproduction, avec une augmentation lors de la mise en
circulation de nouvelles larves ;

- la sérologie anguillulose a la recherche d’anticorps anti-S. stercoralis par technique
immuno-enzymatique de type ELISA est sensible ; la spécificité peut étre en défaut
en raison de réactions croisées avec d’autres helminthiases (filariose, toxocarose).
Les performances des tests sont assez variables d’une trousse diagnostique a une
autre [16]. Le résultat peut étre disponible dans la journée et ne demande pas
d’expertise parasitologique particuliére.

Des tests de diagnostic génomique basés sur la détection d’ADN de S. stercoralis par technique de
PCR sont disponibles dans certains laboratoires spécialisés mais la sensibilité de la technique reste
a améliorer du fait de la difficulté a extraire correctement les acides nucléiques du parasite. Selon
Chan et al., les tests PCR peuvent jouer un role de confirmation dans le diagnostic du fait de leur
capacité a contourner a la fois la faible sensibilité des techniques parasitologiques et les défauts
de spécificité des techniques immunologiques (Tableau 2) [16]. Dans le futur, les techniques de
séquencage de nouvelle génération pourront sans doute améliorer encore les performances des
tests génomiques actuels.

Selon la Haute Autorité de santé (HAS) [6], le diagnostic d’anguillulose repose sur :

e la recherche des anticorps sériques anti-Strongyloides stercoralis réalisée par une technique
immuno-enzymatique de type ELISA;

¢ |a recherche des larves dans les selles, réalisée d’abord par examen parasitologique des selles
« classique » puis, en cas de négativité, par une technique d’extraction utilisant la méthode de
Baermann (réitérée trois fois sur plusieurs jours) ; I'observation des larves apporte le diagnostic de
certitude.

La séquence des examens n’est pas formellement établie ; ils sont souvent concomitants.
Les principales populations cibles (indications) sont :

e les patients présentant des symptomes cliniques (digestifs, cutanés...) ou biologiques
(hyperéosinophilie) évocateurs d’une anguillulose (sous traitement immunosuppresseur ou non) ;
e les patients originaires ou ayant vécu en zone d’endémie quelles que soient la date et la durée
du séjour, avant la mise sous traitement immunosuppresseur (notamment corticothérapie a dose
élevée au long cours, chimiothérapie, immunomodulateurs ...) ;

e les patients séropositifs pour le virus HTLV-1 ;

e les personnes migrantes ou réfugiées originaires de zone d’endémie a leur arrivée.
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Tableau 2. Evaluation comparative des avantages et des inconvénients des principales techniques

utilisées dans le diagnostic de I'anguillulose (d’aprés [16]).

Techniques Avantages

Inconvénients

e Codt faible

 Faciles a déployer dans des conditions de
terrain difficiles a condition de disposer de
matériel propre ou a usage unique

 Possibilité de dépister d’autres infestations
parasitaires associées

Parasitologiques

Immunologiques * Les plus sensibles

e Absence de limite en rapport avec la présence
de larves vivantes

* Possibilité de détecter d’autres pathogénes

avec des sérologies « multiplex » parasitaires

Génomiques * Un peu plus sensibles que les techniques
directes conventionnelles

* Plus spécifiques que certaines techniques
sérologiques

* Pas d’expertise parasitologique requise

* Possibilité de détecter du génome de larves
mortes

e |[dentification génomique plus fiable que

¢ Sensibilité faible du fait du
nombre limité de parasites
présents dans les formes
frustes

¢ Nécessité d'une expertise
parasitologique pour éviter les
erreurs d’identification avec
d’autres parasites

* Nécessité d’étre a un stade
d’infestation comportant des
larves vivantes

¢ Possibles réactions croisées
avec d’autres helminthiases

* Ne permettent pas de
distinguer une infection aigué
d’une infection ancienne
(surtout génant en zone
d’endémie)

¢ Sensibilité moindre en cas
d’immunosuppression

* Absence de standardisation
tant pour |'étape d’extraction
que celle d’amplification,
expliquant les différences de
performances entre les tests

¢ Nécessité des prises d’essai
importantes en cas de charge
parasitaire faible

I'identification morphologique
* Possibilité de détecter d’autres pathogénes
avec des tests « multiplex » parasitaires
 Possibilité de tester toutes sortes de matrices
biologiques

1.7. Traitements
D’une fagon générale, tous les patients qui ont une anguillulose doivent étre traités.

Le traitement de premiére intention est I'ivermectine par voie orale. Le taux de guérison est plus
élevé avec l'ivermectine qu'avec l'albendazole [17] qui est un traitement de deuxiéme intention.

Le traitement standard des formes gastro-intestinales frustes est une prise unique de 200 pg/kg
d’ivermectine par voie orale. L'efficacité de l'ivermectine étant limitée aux parasites trouvés dans
les stades intestinaux, il est recommandé, chez les patients immunodéprimés, de prescrire a titre
préemptif une premiére cure de 200 ug/kg par jour pendant 1 ou 2 jours et une deuxiéme cure 2
semaines plus tard (la durée d'un cycle d'auto-infestation) [18].

Des échecs thérapeutiques peuvent étre observés chez les sujets infectés par le virus HTLV-1. Un
traitement prolongé ou des cures itératives avec examens parasitologiques de contrdle sont parfois
nécessaires.

Chez les individus originaires d’Afrique centrale ou de I'Ouest qui peuvent avoir une filariose
(notamment a Loa loa), il est recommandé d’effectuer un frottis sanguin pour exclure une
microfilarémie élevée (> 2000 microfilaires/mL), car Il'administration d'ivermectine dans ce
contexte a été associée a un risque d'encéphalopathie qui est annoncée par de la fiévre, de
l'urticaire, des adénopathies douloureuses, des myalgies, une tachycardie et une hypotension
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artérielle. Cette réaction se produit dans les 7 jours suivant I'administration d'ivermectine et est
probablement liée a l'intensité de l'infection filarienne et a la libération d'antigénes parasitaires.
Chez les patients présentant une loase avec microfilarémie élevée, la prise quotidienne en une fois
de 400 mg d'albendazole par voie orale a répéter 3 jours de suite peut constituer une alternative
pour le traitement de I'anguillulose [18] Il est également possible de traiter la loase par diéthyl-
carbazamine (DEC) avant d’utiliser I'ivermectine.

En cas d’infection avérée a S. stercoralis chez un patient immunodéprimé ou chez un sujet infecté
par HTLV-1, un traitement prolongé par ivermectine doit étre discuté avec un spécialiste. En fin de
traitement, il convient de s’assurer de la disparition des parasites dans les prélévements testés
positifs initialement. Des traitements répétés sont nécessaires en cas de rechute [18].

Le syndrome d'hyperinfection et l'anguillulose disséminée sont des urgences médicales
potentiellement mortelles. Le traitement n’est pas clairement codifié et est guidé par I'évolution
clinique et parasitologique. Il est conseillé de poursuivre I'ivermectine jusqu'a disparition des larves
au niveau des expectorations et des selles. Une antibiothérapie visant les bactéries intestinales
doit étre prescrite pour traiter les infections bactériémiques concomitantes souvent associées a
l'invasion larvaire de l'intestin. Dans les formes malignes, I'albendazole peut étre associé a
I'ivermectine. Si la voie orale n’est pas possible (état général du patient, malabsorption),
I'ivermectine peut étre administrée par voie rectale, voire par voie sous-cutanée en utilisant des
formulations vétérinaires dans le cadre d’Autorisations d’Accés Compassionnel (AAC) [19]. La
guérison clinique, qui constitue le premier élément a prendre en considération, doit s’accompagner
d’'un suivi de I'éosinophilie et parasitologique prolongé. Si les selles restent positives, le
retraitement est indiqué [18].

2. Infections a S. stercoralis transmises par transplantation

2.1 Point sur les deux cas rapportés en France en 2022 de greffe d’organe ayant entrainé
le décés de deux receveurs

L’Agence de la biomédecine (ABM) a rapporté en 2022 le décés de deux receveurs greffés avec les
organes d’un méme donneur, le poumon pour 'un et le foie pour le second [20].

Chez le donneur en état de mort encéphalique, les organes suivants ont été prélevés : le foie, le
poumon droit, les deux reins et le cceur. Un séjour sur I'lle de La Réunion en 2020 est mentionné
dans son dossier, sans plus de précision sur ses origines ethniques. Son statut sérologique vis-a-
vis de S. stercoralis, déterminé a posteriori, était positif.

Le receveur pulmonaire, un homme de 71 ans d’origine marocaine, vivant en France depuis 1970
et ayant voyagé au Maroc et en Espagne en 2019, a été transplanté le 21 septembre 2021 a la
suite d’'une pneumopathie interstitielle diffuse subaigué diagnostiquée en juin 2021, traitée par
trois bolus de corticoides en juillet 2021 et un bolus de 1 g de cyclophosphamide en aolt 2021,
sans amélioration. L’évolution post-transplantation immédiate a été favorable, sous traitement
immunosuppresseur associant tacrolimus, mycophénolate et corticoides (45 puis 35 mg/j) avec
retour a domicile le 19 octobre. Le 26 octobre, le patient a présente un rejet traité par trois bolus
de solumédrol (8,5 mg/kg). Le 12 décembre, il a déclaré une pneumonie a virus respiratoire
syncytial. Il a été a nouveau hospitalisé le 26 janvier 2022 pour des douleurs abdominales, des
vomissements, de la toux et des crachats hémoptoiques. Les examens biologiques montraient une
hyperéosinophilie a 1100/mms3 et la présence de larves dans le liquide de lavage broncho-
alvéolaire. Aprés un transfert en réanimation le 29 janvier et I'administration d’'une dose de 12 mg
d’ivermectine, le patient est décédé le 31 janvier 2022. La sérologie pré-greffe réalisée a posteriori
était négative.

Le receveur hépatique, un homme de 71 ans, est décédé trois mois et demi aprés la greffe dans
un autre établissement que son établissement de greffe. Il a été transmis a I'’équipe de greffe que
les résultats des examens microbiologiques de ce receveur étaient en faveur d’une anguillulose
maligne avec positivation de son statut sérologique en post-greffe.

Les receveurs de cceur et de rein gauche ont présenté une évolution clinique sans particularité
jusqu’a 7 mois de suivi aprés la greffe. Le receveur de coceur n’a montré aucun signe d’anguillulose

Haut Conseil de la santé publique
8/21

Cet avis doit étre diffusé dans sa totalité, sans ajout ni modification



Risque de transmission de Strongyloides stercoralis par les éléments et produits issus du corps humain 31 aolt 2023

tandis que le receveur de rein gauche a présenté un pic d’éosinophilie sanguine a 4 mois post-
greffe. A la suite de la découverte du cas initial, les deux receveurs ont fait I'objet d’un traitement
systématique par ivermectine.

Le receveur de rein droit a d0 subir une transplantectomie le lendemain de la greffe, avec
interruption du traitement immunosuppresseur. Aucun événement parasitologique n’a été signalé.

2.2. Synthése bibliographique des données concernant la transmission de I'anguillulose
par les produits du corps humain

Comme analysé en détails dans la référence [21], différentes parasitoses sont observées dans les
suites des greffes d’organes solides, dont certaines sont directement a lorigine de la
contamination. L’anguillulose tient une place particulierement importante parmi celles-ci, avec des
infections a la fois assez nombreuses et souvent séveres chez les receveurs au cours des greffes
d’organes solides mais aussi des greffes de CSH [22]. Parmi ces cas, seulement une petite fraction
d’entre eux peut étre qualifiée de « dérivée du donneur » (donor-derived). Ce sont ces cas, trés
similaires a ceux qui font I'objet de cette saisine, qui sont analysés de fagon un peu plus détaillée ci-

aprées.

Méme si cette liste n’est peut-étre pas complétement exhaustive, les principaux cas publiés dans
la littérature ont été réunis dans le Tableau de I'annexe 3, a partir de deux revues générales
[22] [23] et d’'une revue de la littérature récente conduite par I’Agence de la biomédecine. Ont été
considérées comme possibles les transmissions en direction d’un seul receveur, sans facteur de
risque identifié du c6té du receveur et avec, en général, au moins un facteur de risque du coté du
donneur (origine géographique, voyage a risque, sérologie positive avant le don). Ont été
considérés comme probables les cas ou plusieurs receveurs ont été contaminés par un seul
donneur présentant des facteurs de risque d’exposition (comme dans les 2 cas rapportés dans
cette saisine).

Il est intéressant de noter que tous ces cas pour lesquels I'imputabilité du donneur dans la
contamination a été jugée au moins possible, ont été observés a la suite de greffes d’organes
solides. Au total, sans compter les 2 cas a l'origine de la saisine, il a été rapporté 39 receveurs
ayant été possiblement ou probablement contaminés a partir de 27 donneurs (tous décédés) sur
une période 40 ans (1981-2021) [24-52]. Les organes concernés sont le rein (n = 22), le foie
(n = 6), le couple rein-pancréas (n = 4), le cceur (n = 3), I'intestin (n = 2), le poumon (n = 1) et le
pancréas (n = 1). La plupart des receveurs ont été traités, souvent tardivement, soit par ivermectine
(7 cas dont 1 en prophylaxie chez un patient décédé prématurément d’une complication post-greffe
précoce [43]), soit par albendazole (7 cas), soit par thiabendazole (2 cas), soit par I'association
ivermectine-albendazole (21 cas) ou ivermectine-thiabendazole (un cas). Sur les 39 cas, le
pronostic vital a été engagé pour 38 d’entre eux et 16 décés ont été signalés dont 15 probablement
en relation avec une hyperinfection a S. stercoralis, soit un taux de décés imputable de 40 %. Les
formes les plus graves ont souvent été associées a des bactériémies qui peuvent se compliquer
de méningite ou de sepsis séveére.

Sous I'angle physiopathologique, les larves présentes en petite quantité dans le sang ou les tissus
des organes du donneur seraient a l'origine d’une infestation du receveur qui, sous I'effet de
I'immunosuppression, développerait une hyperinfection dans un délai de I'ordre de quelques
semaines pour la plupart des cas (médiane autour de 8 semaines). Ce point est essentiel car il
laisse supposer que des investigations sérologiques en post-greffe peuvent étre réalisées et
déboucher sur un traitement préemptif ou prophylactique des receveurs ayant recu un don
provenant de donneurs potentiellement infectés.

En dehors des organes de donneurs décédés, il convient de souligner qu’aucun cas de
transmission de S. stercoralis n’a été observé a partir de greffes de CSH ou d’organes provenant
de donneurs vivants. Aucun cas de transmission par le microbiote fécal n’a été rapporté. De méme,
aucun produit sanguin ou autre tissu issu du corps humain n’a été a I'origine de cas d’anguillulose
chez le receveur.
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2.3.

Actions de prévention de I'anguillulose mises en place pour les greffes d’organes

au niveau international

Le Tableau 3 présente quelques mesures provenant de sociétés savantes étrangéres ou
d’initiatives de certains centres pour prévenir le risque de transmission de S. stercoralis a partir de
donneurs d’organes potentiellement infectés.

Tableau 3. Dispositions visant a prévenir le risque de transmission de Strongyloides stercoralis par
les greffes d’organes.

American Society of
Transplantation Infectious
Diseases Community of Practice
(2020) [18]

- Dépistage des donneurs d’organes en cas de
facteurs de risque épidémiologique identifiés.

- Mise en place d’un traitement prophylactique
du receveur en cas de test positif dés que
celui-ci est disponible.

Sondage a destination des organisations

Etats-Unis | Organ donor screening practices américaines en charge de la qualification des
for Strongyloides stercoralis donneurs d’organes :
infection among US organ - réponse de 56 d’entre elles,
procurement organizations (2018) - dépistage mis en place par 6 organisations,
(53] - pas d'information sur les modalités effectives
de dépistage.
- Aprés la détection de 2 cas de transmission
Donor-derived strongyloidiasis en 2016, le centre d’Oslo a mis en place un
Norvége after organ transplantation in dépistage sérologique de I'ensemble des
Norway (2019) [47] donneurs d’organes décédés.
- Pas de recommandations nationales.
South Asian Transplant Infectious ) Z,On.e endemlq’ue : rgcommandaﬂon de
. S . réaliser une sérologie chez tous les donneurs
Disease Guidelines for Solid Organ d'organes
Asie du Transplant Candidates, Recipients, - Prescription d'ivermectine
Sud and Donors (India, Pakistan, Sri o aux donneurs vivants,
Lanka, Bangladesh and Nepal) O auxreceveurs ayant recu un organe d’'un
(2023) [54] donneur testé positif.
) - Les donneurs doivent étre testés lorsqu’ils
Recommendations for o viennent de régions a risque.
. Management of Endemic Diseases - Les donneurs vivants infectés doivent étre
Amérique | and Travel Medicine in Solid-Organ traités.
latine Transplant Recipients and Donors: - Lorsqu’un organe issu d’un donneur infecté
Latin America (2019) [55] est utilisé, les receveurs doivent étre traités
par ivermectine.
British Transplantation Society: - Recommandations tres générales :
o ) o dépistage sérologique des donneurs
- Living donor kidney vivants en provenance d’une zone
Royaume- transplantation (2018) [56] d’endémie.
Uni o dépistage sérologique chez les

- Kidney and pancreas
transplantation in patients
with HIV (2015) [57]

candidats a la transplantation VIH+ en
amont du don en cas de provenance
d’une zone d’endémie.
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3. Syntheése de I'argumentaire

Les points suivants ont été pris en considération par le HCSP :

L’anguillulose est une infection fréquente dans les régions tropicales et subtropicales. Une
fois contaminé, l'individu non traité peut rester porteur a vie du parasite de facon
totalement asymptomatique.

Il existe dans la littérature une quarantaine de cas rapportant la transmission de
S. stercoralis a partir de donneurs d’organes solides décédés (voir le tableau de
I'annexe 3). Ces infections sont favorisées par I'immunodépression cellulaire induite chez
les transplantés. La multiplication des larves dans l'intestin et leur dissémination par auto-
infestation en quelques semaines peuvent étre a I'origine de formes graves, avec un taux
de mortalité de 40 %, lorsque I'infection est déclarée.

Le traitement de I'infestation par S. stercoralis a la phase initiale de la transplantation est
facile a réaliser et en général trés bien toléré, en utilisant en premiére intention deux cures
d’ivermectine a 2 semaines d’intervalle ou, en cas de contre-indication de ce médicament
(notamment loase avec microfilarémie > 2000/mL), I'albendazole.

Hors zone d’endémie, le diagnostic d’une exposition (ancienne ou récente) au parasite est
possible par une sérologie anguillulose effectuée par technique ELISA, avec de bonnes
performances de sensibilité et une spécificité acceptable. La sérologie est donc bien
adaptée pour identifier le donneur comme a risque de transmettre le parasite.

Certaines recommandations internationales, notamment aux Etats-Unis, prennent en
compte le risque d’anguillulose chez les receveurs d’organes en imposant une sérologie
chez les donneurs potentiellement exposés [18].

Compte tenu du temps nécessaire a la multiplication et a la dissémination du parasite, il
ne semble pas indispensable de disposer des résultats des tests sérologiques du donneur
avant la transplantation.

Il n'a pas été rapporté d'anguillulose aprés transplantation d'autres produits issus du corps
humain que les organes solides.

A la lumiére de ces données, le HCSP a discuté deux points avant d’émettre ses recommandations :

Une sérologie systématique d’anguillulose doit-elle étre effectuée chez tous les donneurs
d’organes ? Il serait possible de ne recommander ce test que chez les donneurs originaires
d’une zone d’endémie ou y ayant séjourné. Des critéres biologiques pourraient étre rajoutés
comme |'éosinophilie sanguine. Aprés discussion, considérant ces éléments chez un
donneur comme difficiles a recueillir ou trop peu sensibles, il a été retenu de proposer une
sérologie systématique chez le donneur d’organes sur les arguments suivants :

o Lasérologie s'effectue sur un prélévement (sérum) déja disponible chez le donneur
en pré-greffe. Elle est d’un colt raisonnable et d’une trés bonne sensibilité pour
différencier les personnes exposées de celles non exposées. Méme s'il existe
guelques réactions croisées avec d’autres helminthiases a I'origine de faux-positifs,
il est possible d’effectuer des tests complémentaires pour affiner le diagnostic ; par
ailleurs, compte tenu de l'innocuité du traitement, I'impact négatif d’une cure par
exces peut étre considéré comme négligeable pour le receveur.

o L’éosinophilie chez le donneur n’est pas un bon marqueur de sélection des
donneurs a risque car elle peut étre négative, surtout dans les formes non
évolutives.

o Chez les donneurs décédés, les données anamnestiques sont souvent difficiles a
recueillir, surtout en matiére d’expositions anciennes et de voyages passés.

o La banalisation des voyages intercontinentaux, sans notion de durée, rend difficile
la sélection des donneurs sur le seul critere de n’avoir pas voyagé en zone
d’endémie, ce qui, au final, ne diminuerait pas sensiblement le nombre de
sérologies a effectuer.
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A quel moment effectuer la sérologie chez le donneur et le receveur ?

o Chezles candidats a une greffe d’organe solide (futurs receveurs), il est suggéré de
rendre systématique la sérologie anguillulose dans le bilan pré-greffe de matiére a
connaitre les sujets séropositifs et a proposer a ces derniers un traitement
antiparasitaire et un suivi adapté au moment de la greffe, dans la mesure ou le
receveur se contamine le plus souvent a partir de son propre réservoir quand il a
déja été exposé. Cette recommandation semble également utile chez les candidats
a la greffe de CSH compte tenu de I'immunodépression trés importante dont ils
sont I'objet au moment de la greffe.

o Chez les donneurs vivants d’organes (bien qu’il n’existe aucun cas rapporté
probablement en raison de la faible proportion de greffes d’organes provenant de
sujets vivants et surtout du caractére bien portant de ces donneurs, ce qui rend
peu probable la présence de parasites dans leur circulation), cette sérologie peut
également étre rajoutée sans difficulté au bilan pré-don dans le but de leur
proposer un traitement en cas de résultat positif, comme cela est recommandé en
Amérique du Sud [54] et au Royaume-Uni [55].

o Chez les donneurs décédés d’organes, la question s’est posée du moment auquel
doit étre faite la sérologie. A la date de rédaction de cet avis, compte tenu des tests
disponibles sur le marché, la mise en ceuvre systématique de cette sérologie 24/24
7/7 de maniére a pouvoir fournir I'information avant la greffe est impossible. Par
ailleurs, l'infestation nécessite plusieurs semaines pour se développer et les
traitements précoces semblent parfaitement efficaces pour empécher les
infections débutantes. Au total, il ne parait ni possible ni utile de disposer du
résultat de la sérologie anguillulose en amont de la greffe. A partir du sérum prélevé
en pré-greffe, le test peut étre réalisé en post-greffe avec nécessité de recueillir le
résultat dans les 10 jours ouvrés qui suivent la greffe afin de mettre en place sans
délai une prophylaxie en cas de résultat positif.

o Du fait de I'absence de cas de transmissions a partir de tissus ou de CSH, les
mesures destinées aux donneurs d’organes ne concernent pas les autres donneurs
(CSH et tissus).

En conséquence, le HCSP recommande les mesures suivantes :

Concernant les dons d’organes,

Chez les candidats a une greffe d’organe solide, la sérologie anguillulose de type ELISA doit
étre intégrée de facon systématique au bilan pré-greffe. En cas de résultat positif, un
traitement adapté doit étre effectué si possible avant la transplantation. Dans le cas
particulier d'un receveur d'organe précédemment traité contre S. stercoralis du fait d'une
sérologie positive lors du bilan pré-greffe, la découverte chez le donneur d'une sérologie
positive du donneur nécessite un nouveau traitement selon les modalités indiquées plus
bas.

Chez les donneurs vivants d’organe, la sérologie anguillulose de type ELISA doit faire partie
du bilan pré-don systématique. En cas de résultat positif, un traitement par ivermectine
(aprés avoir vérifié I'absence de contre-indications) doit étre prescrit au donneur en amont
du don (une dose de 200 pg par kilogramme de poids corporel en une prise unique par voie
orale, a J1 et si possible a J14). Le receveur doit par ailleurs faire I'objet d’un suivi
sérologique renforcé au cours des 4 mois qui suivent la greffe.

Chez les donneurs d’organe décédés, la sérologie anguillulose de type ELISA doit faire
partie du bilan systématique sur le sérum prélevé au plus prés du jour du prélévement
d’organes
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o Les résultats de la sérologie doivent étre communiqués dans les 10 jours ouvrés
qui suivent la transplantation a I'équipe en charge du receveur.

o En cas de sérologie positive chez le donneur, un traitement par ivermectine doit
étre mis en ceuvre chez le receveur dés connaissance du résultat sérologique
(200 pg par kilogramme de poids corporel en une prise unique par voie orale, a J1
et a J14) apres s’étre assuré de la négativité de la sérologie HTLV-1 (qui fait partie
du bilan pré-greffe) et avoir exclu une loase avec microfilarémie > 2000/mL chez
les personnes originaires d’Afrique centrale ou de I'Ouest. En cas de contre-
indication, I'ivermectine est remplacée par I'albendazole (400 mg en 1 prise orale
par jour a répéter 3 jours de suite). Une sérologie de contréle un mois aprés la
deuxiéme cure permet de vérifier I'absence d’infection.

Concernant les autres produits issus du corps humain,

- Le HCSP n’émet aucune recommandation pour les dons de produits sanguins et pour les
greffes de tissus.

- Cette absence de recommandation concerne également les donneurs de CSH. En
revanche, il est recommandé d’effectuer une sérologie anguillulose a titre systématique
dans le cadre du bilan pré-greffe chez le futur receveur de maniére a mettre en ceuvre un
traitement préemptif par ivermectine (aprés avoir vérifié I'absence de contre-indication) au
moment de la greffe en cas de résultat positif pour éviter une infection endogéne.

Ces recommandations, élaborées sur la base des connaissances disponibles a la date de rédaction
de cet avis, peuvent évoluer en fonction de I'actualisation des connaissances et des données
épidémiologiques.

Avis rédigé par un groupe d’experts, membres ou non du Haut Conseil de la santé publique.

Validé le 31 aolt par le bureau du Collége du Haut Conseil de la santé publique, 8 membres
présents sur 10, aucun conflit d’'intéréts signalé, 8 votes pour, O vote contre, O abstention.
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Annexe 1 : saisine de la Direction générale de la santé en date du 30 janvier 2023

De: EMERY, Grégory (DG5)

Envoyé : lundi 30 janvier 2023 19:34

A : HCSP-SECR-GENERAL

Cc : SALOMON, Jéréme (DGS)

Objet : Risgue de transmission de Strongyloides stercoralis par les éléments et produits issus du
corps humain

Monsieur le Président, cher Didier,

Au cours de I'année 2022, un receveur de greffe pulmonaire et un receveur de greffe hépatique sont
décedes du fait de la survenue d'anguillulose maligne. L'enquéte de biovigilance a montré que les
greffes avaient été réalisées a partir du méme donneur dont la sérologie « anguillulose » s'est révélée
positive.

Les données bibliographigues cbmpilées par I'Agence de la Biomédecine ([documents en piéce jointe)
décrivent des cas humains d'infections post-greffe avec des diagnostics trop tardifs pur permettre la
guérison alors gu'un traitement efficace est disponible et que, dés lors que le risque est identifié, celui-
ci permet une évolution favorable des formes simples. Plusieurs publications (dont une américaine
relayée par les CDC) préconisent un screening des donneurs, et également des receveurs, selon leur
risque épidémiologique notamment du fait d'un séjour dans une zone a risque. Actuellement, les
strongyloides peuvent étre deétectés par sérologie et par examen des selles et autres fluides
biologiques.

A la suite de ces deux décés en France et des nombreux cas décrits de transmission de Strongyloides
stercoralis par le donneur chez des receveurs greffés d'organes ou de cellules souches
hématopoiétiques (CSH), je souhaite disposer d'un avis sur la pertinence de la recherche de
l'infestation par ce parasite, sur d'éventuels critéres permettant de cibler les personnes a tester et sur
les moyens du diagnostic.

Si la gualification des dons au regard de ce parasite est préconisée, je vous remercie de me préciser,
en tenant compte de I'organisation, de la faisabilité et du risque, si le dépistage doit étre réalisé chez
tous les donneurs d'éléments et produits issus du corps humain ou si il doit &tre limité aux donneurs
de greffons ou de CSH.

Je souhaiterai dans la mesure du disponible disposer de votre avis pour le 30 juin 2023,

Mes équipes et moi-méme restons a votre disposition pour tout complément et remercions par avance
les experts qui seront mobilisés sur cette saisine.

Amitiés,

Dr Grégory EMERY
Directeur général adjoint de la santé

Ministére de la santé et de la prévention
14, avenue Dugquesne = 75007 Paris
www. solidarite s-sante.gouw. fr

En

MINISTERE Direction géndrale
DE LA SANTE | de Ia santé

ET DE LA PREVENTION

Lobered

Epatezé
Fratermird
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Annexe 3 - Tableau de synthése des cas publiés de transmission de Strongyloides stercoralis a partir de donneurs décédés d’organes, avec une
imputabilité possible ou probable. Les cas sont classés par ordre chronologique.

Ref.  Auteur/Année Pays Donneur Receveur(s)
Age/Sexe Facteur(s) Organe(s) Age/Sexe Date des Traitement V/D Imputabilité
derisque symptémes
post-tx
24 Hoy /1981 Etats-Unis 47/M Aucun facteur Rein 52/F 5 sem. THIA D Possible
identifié Rein 10/F 2,5 sem. THIA \% Possible
25 Ben Youssef / 2005 Etats-Unis 33/M Immigré Pancréas 41/M 5 sem. IVM+ALB Vv Possible
récemment
aux Etats-Unis
26 Said / 2007 Koweit NR Indien Rein 52/M 6,7 sem. IVM+ALB D Probable
27 Mokkadas / 2009 Rein 43/F 12,9 sem. ALB D Probable
Bengladais Rein 43/F 13 sem. ALB D Possible
28 Patel / 2008 Etats-Unis 39/M Hondurien Intestin 62/F 34,3 sem. IVM+THIA D Possible
29 Huston / 2009 Etats-Unis NR Portoricain Rein 61/F 3 mois IVM+ALB+ \% Possible
Drotregin alfa
30 Rodriguez- Espagne 47/M Equatorien Foie 67/M 10 sem. IVM+ALB Y, Probable
Hernandez / 2009 Rein/pancréas ?/M NR NR NR Probable
31 Brugemann / 2010 Pays-Bas NR Surinamais Coeur 36/M 6 sem. IVM+ALB \Y Probable
32 Hamilton / 2011 Etats-Unis 54/M Dominicain Rein 39/F 7 sem. IVM V Probable
Rein 53/F NR IVM Vv Probable
33 Weiser / 2011 Etats-Unis 57/F Hondurienne Rein 68/M 14,9 sem. IVM+ALB D Possible
34 Hasan / 2013 Etats-Unis 24/M Portoricain Rein/pancréas 64/M 9 sem. IVM+ALB Y, Probable
35 Le /2014 Coeur 59/M 7 sem. IVM+ALB D Probable
36 Roseman /2013 Etats-Unis 46/M Voyage au Rein 60/M 8 sem. IVM+ALB \% Probable
Honduras Rein 37/M 4 sem. IVM+ALB \% Probable
37 Hsu / 2013 Taiwan NR Philippin Intestin 17/F 4 sem. IVM \% Possible
38 Al-Hubail / 2014 Arabie saoudite  NR Pakistanais Rein 60/M 3 sem. ALB D Possible
39 Abaniye / 2015 Etats-Unis 46/M Guyanais Foie 72/F 12 sem. IVM+ALB \% Possible
40 Galiano / 2016 Espagne 34/M Bolivien Rein/pancréas 37/M 8 sem. IVM Vv Possible
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41 Gomez-Junyent / Espagne 45/F Paraguayenne Foie 66/F 2,7 sem. IVM D Probable
2016 Coeur 56/M 5 sem. IVM+ALB Y, Probable
42 Abdalhamid / 2018 Arabie saoudite  NR Bengladais Rein 59/M 1 sem. ALB D Probable
Rein 47/F 20 sem. ALB \Y, Probable
NR Bengladais Rein 38/M 16 sem. ALB \% Possible
43 Eperon /2018 France 59/M Réunionnais Rein 75/F 8 sem. IVM+ALB Vv Probable
Rein 70/M 8 sem. IVM en D Probable
prophylaxie
44 Rego-Silva / 2018 Portugal NR NR Rein 55/M 13 sem. IVM+ALB \% Possible
45 Alsager / 2018 Arabie saoudite  35/M Indien Rein 12/F 3 ans ALB Vv Possible
46 Camargo / 2019 Etats-Unis NR Vénézuélien Foie 58/M 14,9 sem. IVM+ALB D Possible
et voyages en
zones
d’endémie
47 Nordheim /2019 Norvege NR Né en zone Rein 41/M 9,3 sem. IVM+ALB Vv Probable
endémique Rein/pancréas 56/M 12,8 sem. IVM+ALB Vv Probable
48 Hakeem /2019 Etats-Unis NR Mexicain Rein 60/M 8 sem. IVM+ALB D Possible
49 Elzein / 2020 Arabie saoudite  NR/M Indien Foie 60/M 8 sem. IVM+ALB D Possible
50 Cipriano / 2020 Portugal NR Portugais Rein 68/M 4 sem. IVM D Possible
51 Katugaha / 2020 Etats-Unis 38/M Centre- Poumon 40/F 7 sem. IVM+ALB D Possible
américain
52 Alibrahim / 2021 Arabie saoudite  NR/M Bengladais Foie 53/F 14 sem. IVM+ALB \% Possible

Ref. : référence. NR : non renseigné. F : féminin. M : masculin. Post-tx : post-transplantation. Sem. : semaines. ALB : albendazole. THIA : thiabendazole.

VM

:ivermectine. V : vivant. D : décédé.
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