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Résumé

La Vascularite cutanée leucocytoclasique est la forme de vascularite cutanée la plus communément rencontrée
et se présente cliniquement sous forme d’un purpura, plus ou moins nécrotique, touchant préférentiellement les
zones déclives des membres inférieurs.

Les vascularites cutanées médicamenteuses représentent 10 a 20% des toxidermies médicamenteuses, affectant
principalement les petits vaisseaux et sont a manifestation cutanée exclusive, les localisations viscérales restent
possibles. Le diagnostic de vascularite médicamenteuse qu’elle soit purement cutanée ou systémique, exige une
analyse minutieuse de la chronologie des prises médicamenteuses et de [’histoire clinique afin d’identifier le
médicament responsable dont I’arrét précoce pourrait garantir a lui seul une évolution favorable.

Les médicaments antituberculeux entrainent fréquemment des effets indésirables cutanés, notamment le prurit,
les exanthémes maculopapuleux et l'urticaire. Bien que rarement observée, plusieurs études dans la littérature
ont décrit une relation entre I'utilisation de la rifampicine et I'apparition de la vascularite cutanée.

Nous rapportons un cas de vascularite cutanée leucocytoclasique @ ANCA induite par la prise de rifampicine chez
une patiente de 66 ans, diagnostiquée pour tuberculose pulmonaire.
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I.  Introduction

Les vascularites ont une définition histologique : elles sont caractérisées par une atteinte inflammatoire
et destructrice de la paroi des vaisseaux. Des mécanismes complexes, souvent intriqués, participent au processus
physiopathologique lésionnel.

La vascularite cutanée leucocytoclasique constitue le type histologique le plus fréquent des vascularites
cutanées (1).Bien que 45 a 55% des cas de vascularites cutanées soient idiopathiques, la recherche d’une étiologie
est indispensable notamment une infection, une affection systémique , néoplasie , ou cause médicamenteuse (1)

Plusieurs médicaments peuvent étre incriminés dans sa survenue. Toutefois la survenue d’une vascularite
cutanée apres exposition a la rifampicine est rarement observée.

Il.  Observation du cas

Il s’agit d’une patiente agée de 66 ans , ayant comme antécédent une cholécystectomie , I’histoire de sa
maladie  remonte & 3 mois par D’installation d’une dyspnée d’effort associée a une toux ramenant des
expectorations purulentes avec une fiévre , Sueurs nocturnes et altération de 1’état général , la patiente a bénéficiée
d’une recherche de BAAR dans 1’expectoration revenant positif et le diagnostic d’une tuberculose pulmonaire
confirmée bactériologiquement a été posé , la patiente a été mise sous traitement antibacillaire ERIP K4 .

A la premiere semaine du traitement, la patiente a présenté des lésions purpuriques infiltrées au niveau
des membres inférieurs (figurel) , sans autres signes associés notamment pas d’arthralgies ni de troubles digestifs
, ’examen clinique trouve une patiente eupneique , sature correctement a 1’air ambiant , 1ésions purpuriques des
membres inférieurs , le reste de I’examen clinique est sans particularités.
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Figure 1 : lésions de purpura des deux membres inférieurs

La radiographie thoracique montre la présence d’opacités réticulo-micronodulaires bilatérales intéressant
I’ensemble des hémi-champs pulmonaires (figure 2).

Figure 2 : radiographie de thorax montrant des
opacités réticulo-micronodulaires bilatérales

Sur le plan biologique : pas d’hyperleucocytose, pas de thrombopénie, CRP positive & 53 mg/I, temps de
prothrombine normal , Bilan rénal et hépatique correct , protéinurie de 24 heures négative , sérologies HVC
HVB et HIV sont négatives . Le bilan immunologique a montré un dosage positif d’ANCA . Une biopsie cutanée
a été faite revenant en faveur d'une vascularite leucocytoclasique, le derme est le siége d’un infiltrat inflammatoire
fait essentiellement de polynucléaires neutrophiles altérés, et de lymphocytes , cet infiltrat se dispose autours des
structures vasculaires congestives du derme avec des lésions de leucocytoclasie et de nécrose fibrinoide .

Une vascularite d’origine médicamenteuse a été suspectée VU que ’interrogatoire n’a pas montré une
autre exposition médicamenteuse et un bilan étiologique a rendu peu probable d’autres causes de vascularite, le
traitement antibacillaire a été arrété devant ce tableau clinique, 1’évolution a ét¢é marquée par la disparition
spontanée des lésions cutanées au bout de 2 semaines .

L’introduction du traitement antibacillaire a été réalisée de maniére progressive, 1’éthambutol puis
isoniazide puis pyrazinamide avec bonne tolérance clinique notamment pas d’apparition de Iésions cutanées , La
réintroduction du médicament suspecté qui est la rifampicine n’a pas été essayée en raison de la sévérité du
tableau clinique .
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La patiente a continué son traitement antibacillaire sous le schéma : isoniazide, éthambutol |,
pyrazinamide pendant 2 mois puis isoniazide et éthambutol pendant 10 mois.
L’interrogatoire de la patiente 1 mois aprés la poussée de purpura n’a pas montré une récidive.

I11.  Discussion :

La vascularite cutanée leucocyclasique est la forme de vascularite cutanée la plus rencontrée,

elle touche les vaisseaux de petit calibre, caractérisée par un infiltrat inflammatoire associé a une
leucocytoclasie (fragmentation des polynucléaires neutrophiles) et une nécrose fibrinoide au niveau des veinules
post capillaires des petits vaisseaux [1].

La vascularite cutanée leucocytoclasique peut survenir a tout 4ge avec une prédominance de I'age adulte,
elle touche autant les hommes que les femmes, mais quelques études suggérent une prédominance masculine (2).

Le diagnostic de vascularite cutanée est évoqué devant des manifestations cliniques. La confirmation du
diagnostic repose sur la preuve histologique de la Iésion de vascularite sur une biopsie de peau. Le bilan biologique
permet de rechercher des localisations extracutanées et/ou la cause de la vascularite (1)

La vascularite cutanée leucocytoclasique se manifeste le plus souvent sous forme d’un purpura cutané
palpable (3), d’autres 1ésions peuvent étre retrouvées : 1ésions urticariennes, pustules, 1ésions vésiculobulleuses,
ulcérations , livedo articulaire , ischémie digitale (3 ,4,5).

Le purpura siege fréquemment aux membres inférieurs, comme le cas de notre patiente , mais pouvant
également sieger sur les cuisses, les fesses ou parfois de fagcon plus généralisée (4).

L’analyse histologique doit étre faite sur la biopsie d’un élément de moins de 48 heures car apres 48
heures, I'histopathologie est généralement non spécifique, montrant une réaction inflammatoire avec une
prédominance de cellules mononuclées. (1)

La vascularite cutanée leucocytoclasique peut étre primitive ou secondaire notamment a une exposition
médicamenteuse (6).

Les vascularites cutanées médicamenteuses représentent 10 & 20% des toxidermies médicamenteuses

(7).

Le mécanisme a I’origine des vascularites cutanées médicamenteuses n’est pas clairement élucidé et
pourrait &tre multifactoriel (8). La physiopathologie fait intervenir des complexes immuns, des ANCA et/ou des
mécanismes cellulaires. D’autres facteurs, tels que la prédisposition génétique et les mécanismes régulateurs
associés a la réponse immunitaire a certains antigénes, pourraient étre impliqués dans le développement de la
vascularite (9).

Les manifestations cliniques d’une vascularite induite par les médicaments surviennent en moyenne trois
semaines apres le début du traitement médicamenteux causal mais avec des extrémes de deux jours a dix ans (10).
Ces manifestations dépendent d’une maniére générale de la localisation, la taille du vaisseau atteint, et du degré
d’ischémie. Elles varient d’une symptomatologie purement cutanée avec ou sans signes systémiques (fiévre,
malaise, arthralgies, myalgies, perte de poids) a une atteinte multiviscérale beaucoup plus rare, qui peut étre
similaire a celle observée au cours des vascularites systémiques (10).

Plusieurs classes pharmacologiques ont été incriminées comme potentiellement inductrices de
vascularites associées aux ANCA (11). Le diagnostic de la vascularite associée aux ANCA d’origine
médicamenteuse doit étre envisagé lorsque les conditions suivantes sont remplies : Les symptémes cliniques sont
liés & l'utilisation du médicament incriminé et soulagés avec l'arrét, I'ANCA sérique est positive, I'exclusion des
maladies présentant des caractéristiques similaires, en particulier les infections, les tumeurs malignes et d'autres
types de vascularites (12)

Si le diagnostic reste difficile, la biopsie tissulaire est fortement encouragée pour confirmer le diagnostic
définitif (12)

Les réactions cutanées aux antituberculeux sont assez fréquentes allant du simple rash morbiliforme aux
véritables tableaux de toxidermie grave. La survenue de ces manifestations reste imprévisible, soudaine et dose
indépendante conduisant parfois a 1’arrét du traitement.

La rifampicine a été découverte en 1957 et est devenue un traitement standard de la tuberculose. Ses
effets secondaires graves les plus courants sont hépatiques et immunologiques. Les effets secondaires
immunologiques vont du syndrome pseudo-grippal @ un choc. Les autres effets secondaires incluent la
thrombocytopénie, les symptdmes gastro-intestinaux, les éruptions et une vascularite leucocytoclastique cutanée.

Bien que rarement observée, plusieurs études dans la littérature ont décrit une relation entre I'utilisation
de la rifampicine et I'apparition de la vascularite. Un cas de vascularite cutanée leucocytoclasique publié en 2009
induite par la rifampicine et le pyrazinamide chez un homme de 38 ans diagnostiqué pour une tuberculose
pulmonaire , un autre cas publié en 1989 montrant des 1ésions de vascularite liées a 1’utilisation de la rifampicine
chez un patient de 79 ans (13 ,16,17).

Dans notre observation, le diagnostic de vascularite médicamenteuse liée a la prise de rifampicine a été
retenu en se basant sur des critéres d’imputabilité intrinséques qui sont :
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chronologique : survenue a la premiére semaine aprés la prise médicamenteuse, étant conforme a ce qui
est décrit dans la littérature, Histologique : vascularite leucocytoclasique , Biologique : négativité du bilan
étiologique , évolutif: disparition des 1ésions cutanées au bout de 2 semaines aprés ’interruption de rifampicine
et critéres d’imputabilité extrinséques : plusieurs études ont décrit une relation entre 1’utilisation de la rifampicine
et la vascularite cutanée .

L'association entre tuberculose et vascularite a été décrite pour la premiere fois par Parish & Rhodes en
1967 (14). Contrairement & la vascularite liée a la tuberculose, les Iésions cutanées de la vascularite induite par la
rifampicine s'améliorent généralement apres I'arrét du médicament.

La stratégie de traitement doit varier d'un patient a autre en fonction de la gravité de la maladie.

Pour le traitement de la vascularite leucocytoclasique cutanée causée par les antituberculeux, il est
recommandé de suspendre le médicament incriminé et de le remplacer par un autre médicament antibacillaire et
un schéma alternatif. Ceci peut suffire a induire une rémission des signes cliniques avec une amélioration évidente
des Iésions.

Les antalgiques, antihistaminiques et les anti-inflammatoires non stéroidiens peuvent étre utilisés comme
médicaments symptomatiques en plus des mesures d'hygiéne qui doivent étre expliquées aux patients telles que
le repos, la surélévation des jambes. Les manifestations cutanées sévéres peuvent étre traitées par des corticoides,
ce qui n'était pas necessaire chez notre patiente.

Selon des études antérieures, le pronostic des vascularites médicamenteuses est généralement nettement
meilleur que celui des formes primaires (15)

En conclusion ,le diagnostic de vascularite d’origine médicamenteuse est un diagnostic d’¢limination .
Bien que rare, la vascularite cutanée leucocytoclasique induite par la rifampicine est une entité a connaitre surtout
dans un pays a forte endémicité tuberculeuse. L ’atteinte cutanée prédomine largement mais les localisations
viscérales restent possibles.
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