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1. Résumé en francais

Contexte : La leishmaniose cutanée américaine (LCA) est endémique en Guyane francaise. Son
¢pidémiologie évolue, notamment en raison de I'immigration, de 1'anthropisation des espaces
naturels et des nouvelles méthodes de détection. Notre premier objectif était de mettre a jour les
données cliniques et épidémiologiques de cette pathologie. Notre deuxiéme objectif était de

rechercher des facteurs de risque ethniques, géographiques et comportementaux de la LCA.

Meéthodes : Cette étude a été¢ menée a I'hopital général de Cayenne et dans les 10 centres de santé
en régions isolées, d'octobre 2017 a juin 2018. Les patients suspects de leishmaniose cutanéo-
mugqueuse ont été inclus en cas de frottis positif. Les cultures avec MALDI-TOF et PCR-RFLP

ont été utilisées pour l'identification des especes.

Résultats : Cent vingt-trois patients répondaient aux critéres d'inclusion. Parmi les patients, 41%
des cas impliquaient des chercheurs d’or brésiliens, 58% avaient entre 16 et 40 ans et 69% étaient
des hommes. Une proportion importante de patients vivait dans des maisons en bois
traditionnelles (51%). Les patients vivant dans les villes cotieres étaient généralement infectés
lors de voyages dans la forét primaire (60% d’entre eux) ou au cours de loisirs (57%) et avaient
un délai de diagnostic plus court que les travailleurs de 1’arrieére-pays. Parmi les facteurs de risque
environnementaux, la présence d'une source d'eau (40%) et de chiens autour des maisons (40%)
ont été fréquemment rapportés. Leishmania guyanensis représentait 80% des cas, suivie de

Leishmania braziliensis (6%), Leishmania naiffi (2%) et Leishmania amazonensis (1%).

Conclusions : Ces résultats montrent comment l'extraction de 1'or et les voyages dans la forét
primaire représentent des situations a haut risque pour la LCA en Guyane francaise. Une étude
plus vaste devrait étudier I’importance du logement, des chiens et des sources d’eau en tant que

facteurs de risque.
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2. Résumé en anglais

Abstract:

Background: American cutaneous Leishmaniasis (ACL) is endemic in French Guiana. Its
epidemiology is evolving, notably due to immigration, anthropization of natural areas and new
detection methods. Our first objective was to update clinical and epidemiological data for this
pathology. Our second objective was to look for ethnical, geographical and behavioural risk

factors of ACL.

Methods: This study was conducted in the Cayenne General Hospital and its 10 health centres
for remote areas, from October 2017 to June 2018. Patients with suspicion of mucocutaneous
leishmaniasis were included in case of positive smear. Culture with MALDI-TOF and PCR-

RFLP were used for species identification.

Results: One hundred and twenty-three patients met the inclusion criteria. Among them, 41%
cases involved Brazilian gold miners, 58% were between 16 and 40 years old, 69% were male. A
large proportion of patients lived in traditional wooden houses (51%). Patients living in coastal
towns were usually infected during trips to the primary forest (60% of them) or leisure activities
(57%) and had a shorter time to diagnosis than workers of the hinterland. Among environmental
risk factors, presence of a water spring (40%) and dogs around houses (40%) were frequently
reported. Leishmania guyanensis represented 80% cases, followed by Leishmania braziliensis

(6%), Leishmania naiffi (2%) and Leishmania amazonensis (1%).

Conclusions: These results show how goldmining and trips to the primary forest represent high-
risk situations for ACL in French Guiana. A larger study should investigate the importance of

housing, dogs and water sources as risk factors.
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3. Introduction

a. La leishmaniose dans le monde

Les maladies tropicales négligées, telles que définies par I’Organisation Mondiale de la
Santé (OMS), sont des pathologies transmissibles présentes dans 149 pays tropicaux et
subtropicaux, concernant plus d’un milliard de personnes. Elles sont caractérisées par leur lien
avec la pauvreté, le manque de développement et le peu de ressources financicres allouées a leur

lutte. La leishmaniose en fait partie. (1,2)

Cette maladie est connue dans le monde depuis le 23 mai 1903. Son nom est li¢ au
découvreur de ce parasite : Sir Willian Boog Leishman. Sa publication en 1903 est issue de
I’observation d’un frottis de rate de soldat décédé en Inde en 1900, infectée par un parasite du

genre Leishmania. (3)

Il existe plus de 20 especes de Leishmania réparties dans le monde. La transmission se fait
de I’animal (réservoir) vers ’homme (hote) via une piqure de phlébotome (vecteur) infecté par le

parasite. Pour certaines especes I’homme peut étre a la fois réservoir et hote.



Etape du phlébotome Le plébotome prend un xepas de sang Etape humaine

(Dgection de promastigotes dams la e Les promastigotes sont
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"Wt Al
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Figure 1 : cycle du parasite en considérant ’homme comme réservoir et hote
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Figure 2 : Phlébotome observé a la loupe binoculaire, X 40

En fonction des espéces de leishmanies, il existe plus de 70 réservoirs autour du monde et

90 vecteurs différents. L’épidémiologie varie en fonction des caractéristiques d’especes, de

I’écologie des sites de transmission et des comportements humains.



Trois atteintes cliniques sont possibles :

o La forme viscérale, souvent l1étale en I’absence de traitement.

e La forme cutanée, qui est la plus commune, non 1étale.

Figure 3 : Leishmaniose Cutanée Américaine avec son ulcére sec typique
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Figure 5 : Leishmaniose Cutanée Disséminée



Figure 6 : Leishmaniose cutanée avec dissémination par voie lymphangitique

La forme cutanéomuqueuse, potentiellement grave, au préjudice esthétique et social

marque.

Sept cent mille a 1 000 000 de nouveaux cas surviennent tous les ans. Entre 20 000 et 30 000

déces sont imputables la leishmaniose, essentiellement viscérale, chaque année dans le monde

(1).

Quatre-vingt-quinze pour cent des cas de leishmaniose cutanée (LC) surviennent en

Amérique du Sud, dans le Bassin Méditerranéen, au Moyen Orient et en Asie Centrale. (1) La
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répartition des leishmanioses cutanées et viscérales dans le monde est bien connue, comme
I’illustrent ces deux cartes. Cependant les données précises sont a relativiser dans certains pays

dont les systemes d’information sanitaire sont plus ou moins défaillants.

Status of endemicity of cutaneous leishmanisis worldwide, 2016

e
b4
. e
0’.
Number of new CL cases
reported, 2016
5000
I 1000-499% — b
autochthonous cases report
B 100-999
3 <100 [ Nodata
o [ Not appiicable
The boundaries and names shown and the designations used on this map do not imply the expression Data Source: World Health Organization World Health
of any opinion whatsoever on the part of the World Health Organczation concerming the legal status Map Production: Control of Neglected Heal
of any country, territory, city or area or of its or the jon of its frontiers Tropical Diseases (NTD) 0rgan|zat|on
or boundaries. Dotted lines on maps represent approximate border lines for which there may not World Health Organization

yet be full agreement. © WHO 2018, Al rights reserved

Figure 7 : endemicité de la leishmaniose cutanée dans le monde en 2016
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Status of endemicity of visceral leishmaniasis worldwide, 2016

Countries reporting
imported VL cases

Uganda - 58
France - 16
Turkey - 14
Nepal - 10
Ethiopia - 9
Brazil - 4

Russian Federation - 2
Romania - 1

<]
(=4
b 3
2 ‘o
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Il 1000
B 500-999
B 100499 I No autochthonous cases reported
W =1 <100 [ Nodata
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et be full agreement. © WHO 2018, Al rights reserved

Figure 8 : endémicité de la leishmaniose viscérale dans le monde en 2016



b. La leishmaniose cutanée du nouveau monde

Sur le continent américain, le complexe Leishmania mexicana comprend les espéces
Leishmania mexicana, amazonensis et venezuelensis. Le sous-genre Vianna a également une
présence significative avec les especes Leishmania braziliensis, Leishmania guyanensis,

Leishmania panamensis et Leishmania peruviana (4).

Mexi AT N
\\\M‘,\éﬁ?ﬁmnﬁuras - 1 Endemic area of L. mexicana
El Salvador 7~ Nicaragua i [T Endemic area of L. braziliensis
Costa Rica 3’\\:\‘?\“ : ; [ 1 Endemic area of

L. guyanensis/L. panamensis

[ Endemic area of

Ecuador 4- L. infantumL. chagasi

Figure 2. Maps of the geographic distribution of cutaneous leishmaniasis (CL). Adapted and modified from [31]. In Guatemala, the reported cases of CL have been acquired
in the northem departments (in particular, £l Petén and Alta Verapaz but also lzabal, £ Quiché, Baja Verapaz, and Jalapa. The etiologic agents of CL in Israel primarily include
leishmania |L.) majorand (. tropica but also [. infantum-chagasi. The species (. martiniqguensis, which was formally named in 2014, has been identified as the etiologic agent
of cutaneous and visceral leishmaniasis in the French West Indies (Martinique Island) and Thailand, where it previously was referred to as L. siamenensis (not considered a

taxonomically valid name). In Sri Lanka, L. donovani has been identified as the etiologic agent of cutaneous and visceral leishmaniasis. Not all Leishmania species that cause
CL are included in this map (eg, L. amazonensis in South America).

Figure 9 : Répartition de la plupart des différentes espéces de Leishmanioses

Cutanées Américaines (5)

Entre 2001 et 2016, 892 846 cas de leishmanioses cutanées ont été enregistrés par
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I’Organisation Mondiale de la Santé dans les Amériques (6). En termes de valeur absolue, le pays

le plus touché par la leishmaniose cutanée est le Brésil (12690 cas en 2016), particuliérement
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dans les états d’Amazonas, Mato Grosso, Para et Maranhao, situés au Nord-Ouest du pays.

L’incidence calculée entre 2001 et 2016 oscille entre 200 000 et 300 000 cas par an. (6)
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Figure 2. Number of cutaneous and mucosal leishmaniasis cases in the sub regions and in selected countries of the Americas, 2001-2016.
Source: SisLeish— PAHOMWHO: Data reported by the National Leishmaniasis Programs / Surveillance Services
Accessed in: December 1st 2017.

Figure 10 : Nombre de leishmanioses cutanées et muqueuses dans différentes sous-
régions sélectionnées dans les pays d’Amérique entre 2001 et 2016.



Figure 3. Cutaneous leishmaniasis cases, incidence and composite indicator®, stratified by risk of transmission at the second
subnational administrative level**, Americas, 2016.

* LCI: Cutaneous leisk posite indicator rep ted by cases, incidence and density rates.

** Guyana is not represented because its data is only available at the first subnational administrative level (Regions).
Source: SisLeish - PAHO/WHO: Data reported by the National Leishmaniasis Programs / Surveillance Services
Accessed in: Decemnber 1st 2017.

Figure 11 : Cas de leishmanioses cutanées ; incidence et « indicateur composite »
(nombre de cas, incidence et taux de densité) stratifiés selon le risque de transmission au

deuxiéme niveau de stratification administrative.

Comme on peut le constater sur les différentes cartes, la Guyane Francaise se situe

géographiquement a proximité des zones les plus touchées en Amérique du Sud.
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c. Laleishmaniose cutanée en Guyane Francaise
I. Historique
Le territoire guyanais est treés hétérogéne d’un point de vue écologique. Il est toutefois
possible de déterminer 2 régions écologiquement distinctes. Au nord, une bande d’une centaine
de kilometres anthropisée qui se compose d’une mosaique d’écosysteémes : forét secondaires et
primaires, marais, savanes, plages, agglomérations urbaines. Au sud de cette bande, la région
intérieure est majoritairement couverte de foréts primaires connectées entre elles par régions

inondables et cours d’eau(7).
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Figure 12 : Carte de la Guyane en 2018, scindée en deux zones écologiques
d’anthropisation différente
Les premiceres observations de Leishmania en Guyane ont été réalisées par FLOCH en
1954, celui-ci a nommé le parasite Leishmania tropica guyanensis (8). Le cycle parasitaire a été
étudié par Dedet et ses équipes dans les années 1980. Le vecteur incriminé appartient au genre
Lutzomia (78 especes) , Brumptomyia (3 especes ) ou Waryleya (1 espéce) ; la compatibilité entre

vecteurs et especes de Leishmania est encore floue (8,9). Les réservoirs, sont le paresseux a 2
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doigts Choloepus didactylus (10,11), Didelphis marsupialis (12) , différents rongeurs aquatiques,

dont Proechimys sp(13). Au Brésil, le fourmillier Tamandua Tetradactyla a également été

incriminé (14) . Le chien est suspecté d’étre un réservoir, comme cela a pu étre constaté chez des

chiens militaires notamment (9,14,15). Une étude réalisée chez des chauve-souris guyanaises

semble indiquer que ces animaux ne jouent pas de role de réservoir (16).

Les derniéres techniques d’identification d’espece de Leishmania ont révolutionné son

¢tude épidémiologique (7,9,17,18) en différenciant les deux especes L. guyanensis et L.

braziliensis, auparavant confondues dans le complexe parasitaire pathogeéne Leishmania

guyanensis braziliensis (12). Aujourd’hui on peut caractériser I’espece de Leishmania avec

plusieurs techniques d’identification. La PCR-RFLP, réalisée directement sur la biopsie cutanée,

ou éventuellement sur une culture, repose sur la recherche d’un fragment d’ADN de leishmanie,

le diagnostic d’espéce étant ensuite réalisé grace a une chromatographie avec migration de

bandes spécifiques d’espece. Le MALDI-TOF ou spectrométrie de masse est réalisé sur des

cultures positives et permet le diagnostic d’espéce par la reconnaissance de protéines spécifiques.

Il a méme été dévoilé des variations génotypiques au sein d’une méme espece de

leishmania, susceptibles d’avoir des implications cliniques. Dans un article de 2005 étudiant

Leishmania guyanensis, (7), Rotureau distingue le génotype 1, présent sur la zone cdtiére,

caractéris¢ par une plus forte densité parasitaire intra Iésionnelle et la nécessité de recourir a des
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traitements supplémentaires. A contrario le génotype 2 est rencontré préférentiellement dans la

zone intérieure. Ce génotype causerait des 1ésions plus volontiers chroniques et disséminées. 11

existerait donc un polymorphisme génétique au sein de Leishmania guyanensis susceptible

d’avoir des implications cliniques.

Figure 13 : 1ésion croiiteuse de Leishmania braziliensis chez un orpailleur
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ii. Epidémiologie
La LC est endémique sur I’ensemble du territoire. L’incidence annuelle a été estimée

entre 15 et 20 nouveaux cas pour 10 000 habitants entre 1979 et 2012. (19-21). Cette incidence

est aujourd’hui difficile a actualiser, faute de recensement officiel récent et fiable depuis 2012.

La derniere étude épidémiologique confirme que 1’espece la plus fréquemment renconré
demeure Leishmania guyanensis ( 86,2%) (17). On constate une augmentation des Leishmania
braziliensis, représentant 9% des cas entre 2006 et 2013(17), supplantant Leishmania
amazonensis depuis 2010 (7,9,17,18,20,22,23). Les autres especes rencontrées en Guyane sont

Leishmania lainsoni et Leishmania naiffi.

iii. Méthodes de diagnostic

Actuellement, lorsqu’une lésion cutanée est évocatrice de LC, le patient est adressé en
consultation de dermatologie du CHC pour réaliser un frottis de la Iésion ainsi qu'une biopsie
cutanée. Ces prélevements sont effectués sur place en Centre Délocalisé de Prévention et de

Soins (CDPS).

La confirmation diagnostique repose sur la positivité de I’examen direct, ou
ultérieurement celle de la culture sur biopsie, ou de la PCR-RFLP sur biopsie. La confirmation de

I’espece repose sur la PCR-RFLP et/ou le MALDI-TOF.
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Figure 14 : Biopsie cutanée de lésion suspecte de Leishmaniose Cutanée
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Figure 15 : Culture de Leishmania positive, les amas de leishmanies sont visibles

macroscopiquement
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Figure 16 : Leishmaniose intra-macrophagique en microscopie optique , May-

Griinwald Giemsa, X 50

iv. Traitement

Le traitement a beaucoup évolué depuis les années 1980. Actuellement, dans le service de

dermatologie du CHC, le traitement le plus utilisé consiste en une injection intramusculaire

d’iséthionate de Pentamidine a 4mg/kg. Ce traitement est trés efficace contre Leishmania

guyanensis, il est peu colteux, simple a administrer et présente des effets indésirables acceptables

sous surveillance médicalisée (majoritairement, rhabdomyolyse chez 3 des 39 patients traités

dans une étude récente (24), douleur, myalgie, etc. )
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En revanche, Leishmania braziliensis est connue pour étre majoritairement résistante a ce

traitement (24). Leishmania amazonensis présente également des souches résistantes. Or ces deux

derniéres especes sont susceptibles de causer des atteintes viscérales (25). Le profil de sensibilité

de Leishmania naiffi et Leishmania lainsoni a ce traitement est encore mal défini (26,27)

En cas de suspicion de souche résistante a la pentamidine (notamment en cas de L.

braziliensis), on peut utiliser de I’amphotericine B (4 a 5 mg/kg/j pendant 4 a 5 jours) ou de

I’antimoniate de méglumine (75mg/kg/j pendant 21 jours), qui sont des traitements plus cotliteux

et a administrer au cours d’une hospitalisation pour prévenir les effets secondaires. La présence

en Guyane d’especes avec risque de dissémination muqueuse empéche 1’utilisation de traitements

locaux, comme la cryothérapie ou les injections intra-lésionnelles, par ailleurs fréquemment

utilisés contre les leishmanioses de I’Ancien Monde. (28)

Du fait des variations thérapeutiques entre les deux especes les plus fréquentes en

Guyane, I’identification d’espece est préférable avant tout traitement. Ceci implique un délai

d’attente, complexe a gérer, notamment en centre de santé isolé. Nombre de patients atteints sont

des travailleurs actifs, ayant contracté la maladie au cours d’activités professionnelles en forét

(29). Ces patients ne bénéficient pas tous d’une couverture sociale, ont généralement dépensé

beaucoup d’argent et pris beaucoup de temps pour accéder aux CDPS. Ils désirent étre traités

immédiatement pour retourner travailler en forét. Rester a Cayenne ou en commune en attendant
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les résultats de la biopsie leur est couteux et anxiogene. Ce sont souvent des patients en situation
précaire, sans acquis sociaux ni réserves financieres autorisant un arrét de travail. Il est donc
difficile de faire attendre le patient 2 a 3 semaines pour traiter au vu de I’identification d’espece.
Il n’est pas rare que le patient soit perdu de vue, et s’automédique avec des traitements achetés au
marché noir, souvent inefficaces et nuisibles (abces post injection, insuffisance rénale
médicamenteuse, anaphylaxie, etc.). Dans certains cas 1’équipe soignante traite le patient par

pentamidine avant confirmation diagnostique.

v. Mise a jour des données

L’¢évolution rapide de I’épidémiologie de la LC et les nouvelles techniques
d’identification imposent des mises a jour épidémiologiques rapprochées. L’introduction récente
de la spectrométrie de masse (MALDI-TOF) au Laboratoire de Parasitologie-Mycologie permet
dans certains cas une identification d’espece plus fine que la PCR-RFLP, ce qui incite & comparer
les résultats obtenus et I’épidémiologie correspondante. Les présentations cliniques de certaines

leishmanioses plus rares comme L. naiffi, L. lainsoni méritent d’étre réguliérement décrites.

Par ailleurs, les facteurs de risque de la Leishmaniose Cutanée commencent a étre étudiés
partout dans le monde (29-32), notamment en Amérique du Sud (33-36), et il est important de

les explorer sur le territoire guyanais. Les fiches de renseignement de Laboratoire de
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Parasitologie ont été mises a jour en 2017 pour permettre un recueil de données

environnementales et comportementales aupres des patients présentant une suspicion de LC. Ces

informations accompagnent tout prélévement (frottis+ biopsie).

Ces deux objectifs justifiaient une étude sur la saison humide 2017-2018 afin de mettre a

jour les données épidémiologiques, et adapter si nécessaire le recueil des facteurs de risques et les

mesures de prévention de la maladie.
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Abstract:

Background: American cutaneous Leishmaniasis (ACL) is endemic in French Guiana. Its
epidemiology is evolving, notably due to immigration, anthropization of natural areas and new
detection methods. Our first objective was to update clinical and epidemiological data of this
pathology. Our second objective was to look for ethnical, geographical and behavioural risk factors of

ACL

Methods: This study was conducted in the Cayenne General Hospital and its 10 health centres for
remote areas, from October 2017 to June 2018. Patients with suspicion of mucocutaneous
leishmaniasis were included in case of positive smear. Culture with MALDI-TOF and PCR-RFLP

were used for species identification.

Results: One hundred and twenty-three patients met the inclusion criteria. Among patients, 41%
cases involved Brazilian gold miners, 58% were between 16 and 40 years old, 69% were male. A
large proportion of patients lived in traditional wooden houses (51%). Patients living in coastal towns
were usually infected during trips to the primary forest (60% of them) or leisure activities (57%) and
had a shorter time to diagnosis than workers of the hinterland. Among environmental risk factors,
presence of a water spring (40%) and dogs around houses (40%) were frequently reported.
Leishmania guyanensis represented 80% cases, followed by Leishmania braziliensis (6%),

Leishmania naiffi (2%) and Leishmania amazonensis (1%).
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Conclusions: These results show how goldmining and trips to the primary forest represent high-risk
situations for ACL in French Guiana. A larger study should investigate the importance of housing,

dogs and water sources as risk factors.

Introduction

American Cutaneous leishmaniasis (ACL) is endemic in many tropical countries around

the world(1,2). This neglected tropical disease involves a great range of species, hosts and vectors

across the continents. In the Americas, WHO considers it as a major public health disease (3).

Mucocutaneous forms are characterized by a particular severity, as they cause long-lasting and

debilitating injuries(4,5).

In French Guiana, 5 species have been incriminated, the two most frequent being

Leishmania (Vianna) guyanensis and Leishmania (Vianna) braziliensis. However, a possible shift

towards a greater prevalence of Leishmania braziliensis has been reported in previous studies (6)

and needs to be followed-up. New species such as Leishmania lainsoni and Leishmania naiffi(6—

11)have been sporadically reported, but the clinical data of these patients were not thoroughly

studied. Epidemiological data are frequently updated, according with the emergence of new

techniques for species identification. Simon and al (6) produced the last study on this subject in

2017, establishing the utility of PCR-RFLP as a tool for species identification, and describing a

possible increase of L.braziliensis which was linked to Brazilian immigration. However, the
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authors also implied that the introduction of this new technique could artificially increase the

number of detected L. braziliensis cases. Since then, the introduction of mass spectrometry in

French Guiana has made a new identification method available to clinicians, and results of this

MALDI-TOF method have not been published.

French Guiana is divided in two different ecological regions. The hinterland is covered by
primary rain forest, with a poor human density, mostly consisting of small gold mines. The
coastal region covers the north of the territory and is more anthropized (8,11,12). It has been
suggested in previous studies that contamination occurred during professional activities in the
hinterland and during leisure activities on the coast (11). These data deserve update and

confirmation.

Several studies have looked for risk factors of ACL in the world (12-14) and in South
America (15-19), incriminating factors linked to agriculture, water sources of animals in the

surroundings of homes. However, such a work has never been conducted in French Guiana.

Therefore, our first objective was to update clinical and epidemiological data of ACL in

French Guiana. Our second objective was to look for ethnical, geographic and behavioral risk

factors of infection.

Methods

This study was conducted in 10 health centers for remote areas and in the General

Hospital of Cayenne, from October 2017 to June 2018, as this period corresponds to the wet
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season during which most cases of ACL occur(8,10,20). Information files with epidemiological
and clinical data were filled in by nurses or physicians for each suspected case of ACL. Patients
were included when smear was positive. Culture and/or PCR-RFLP (6) from skin biopsy was
used to determine specie. Species isolation was made with MALDI-TOF from positive cultures in
48 cases and with PCR-RFLP on skin biopsy in 104 cases. In 3 cases, MALDI-TOF identified
ACL (one case of L. amazonensis, one L. guyanensis and one Leishmania spp) while PCR was
negative. In 3 cases, PCR was positive while MALDI-TOF was negative. In 55 cases, PCR was
positive but MALDI-TOF was not achievable because of a bacterial or fungal contamination of
the culture. When both techniques were performed, species identification was always concordant.

In 10 cases, only smear was positive.

Geographical distribution of each leishmaniasis species within French Guiana was then

modelized using QGIS software, 2.14 version, an Open Source Geospatial Foundation Project.

The ecological coastal region included the Cayenne metropolitan area, the other constituencies of

the coast and the Lower Maroni and Oyapock rivers, while the hinterland region included the

center of French Guiana, the Upper Maroni and Oyapock rivers.

Results

Socio-demographic and clinical characteristics of patients are detailed in Table 1. One
hundred and twenty-three patients met the inclusion criteria (38 women and 85 men, sex ratio
2.18). Mean age was 34-year-old, median age was 33 years. The most important ethnic group was

formed by Brazilian patients (60%), followed by Creole (10%), European (9%), Amerindians
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(7%) and Bushinengue (4%). We recorded only 2 patients of Haitian origin, 2 Hmong (a small
community originating from Laos), and no Chinese patient. Most of lesions consisted of
ulcerations (110 lesions, 91%) and were found on the limbs (upper limbs 41%, lower limbs 55%).
Mean time to diagnosis was 2 months, most patients (80%) were diagnosed within a month.
Mean time to diagnosis was significantly longer (p=0.01) for patients infected in the hinterland
(2.3 months) than for patients infected on the coast (1.6 months). HIV serology was positive for 2

patients.

The map showing the distribution of different leishmania’s species is presented in Figure
1. L. guyanensis was the most frequent species involved (98, 80%), followed by L. braziliensis
(7, 6%), L. naiffi (2, 2%), L. amazonensis (1, 1%). In 15 cases, (12%) species identification was
not achievable. Seven cases of L. braziliensis were recorded, concerning 3 goldminers
contaminated on their gold camps, 2 soldiers infected while on duty in the forest, one doctor
hunting frogs in a swamp and an agronomy student during field work in a secondary forest. One
case of L. amazonensis was recorded, presenting with a single nodule in a gold miner. Two cases
of L. naiffi were recorded, in a European teacher and a Brazilian gold miner. Both patients
presented a single lesion of the arm, both complained of very mild symptoms and were

subsequently lost to follow-up.

Concerning clinical variability, L. guyanensis was more frequently responsible for
multiple lesions (48 cases, 49%) than L. braziliensis (1 case, 14%). We recorded 5 disseminated
forms, all of them in gold miners. Four cases were caused by L. guyanensis, including one patient
with 80 lesions. Leishmania spp was isolated in the fifth case but the species could not be
determined. There was no case of mucosal involvement in the study population. The mean

number of lesions for coastal forms of L. guyanensis was 2.5, significantly lower than in patients
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infected in the hinterland (mean number 3.4, p=0,01). A feature of L. braziliensis infection was a
male predominance (sex ratio 6) superior to what could be observed with L. guyanensis (sex ratio

1.72).

Data concerning places of contamination, type of environment (rural, urban or gold mine
settings), and Leishmania species are presented, for each major ethnic group, in Table 2. A total
of 45 Brazilian patients (61%) were infected on the course of the Upper Maroni. Conversely,
Amerindians, who constituted 7% of our study population, were mostly infected on the Upper
Oyapock river, Hinterland (4, 44%). The incidence of L. braziliensis was the highest in this group
(2/9, 22%) and this region (2/3, 67%), followed by patients originating from mainland France

(18%), who tended to be contaminated in the Cayenne metropolitan area (45% of them).

Data on clinical, behavioral and environmental risk factors of ACL are presented in Table
3. Most contaminations in our study occurred in the setting of work for gold miners (91%),
soldiers (75%), farmers (100%). It occurred during leisure activities for most coastal citizen
workers (57%). Many infections were recorded in people living in town (50%) but who were
probably contaminated during trips in the primary forest (60% of them). On the other hand,
patients living in the countryside were infected closed to home in 70% of cases. We recorded
only two HIV-ACL co-infections, both in male gold miners. One of them was treated with
HAART for 10 years, presented 3 lesions of ACL (L. guyanensis). The second one had 4 ulcers

evolving for 4 months and was not treated for HIV, his CD4 level was 190/mm?.

One concomitant infection in two members of a same family was recorded, in a mother

and her son living on the coast (Sinnamary).
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Discussion

This study offers new insight on the clinical and epidemiological features of ACL in
French Guiana. Fifty patients (41%) were Brazilian gold miners, 71 patients (58 %) were aged
between 16 and 40 years, 85 (69%) were male. Water spring proximity (<100 meters) were found
for 30 patients (40%), dogs lived around their houses for 33 patients (45%), 42 (51%) patient

lived in wooden houses.

Concerning clinical presentations, ulceration was the most frequent form (91%,),
consisting mostly of wet ulcers, therefore contrasting with the drier, crusty ulcers predominant in
North Africa, caused by L. infantum, L. tropica or L. major(21).Most lesions were localized on
the upper (41%) or lower limbs (55%), probably due to the preference of vectors for uncovered
areas(8,22). Peri-domiciliary contamination which is usually associated with lesions on covered
areas, was rare among our patients(23). The absence of mucosal involvement was concordant
with the findings of Dedet et al in 1989 (8). Patients infected with L. braziliensis seemed more
likely to present single lesions (86%) than patients with L. guyanensis (51%). Disseminated
forms were caused by L. guyanensis. These data seem in contradiction with previous works
which tend to link L.braziliensis with multiple lesions(23,24). Though clinical aspect remains
insufficient to suspect any specific Leishmania species,(25)a larger study could explore particular
features of L.braziliensis strains in French Guiana and a possible link with milder presentations,

compared to their Brazilian counterparts.

Concerning medical histories of our patients, 12% of them presented a personal history of
ACL. Similar figures have been described in other parts of the world (13). Infection-induced
immunity after ACL is known to be unstable and quite unpredictable(26). This tendency to

develop several infections in a lifetime probably reflects a continued exposition to risk factors in
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a same individual. Among our patients, only 15% had a familial history of ACL, which may be
surprising, as families share common risk factors, and the establishment of human settlements in
the forest may give rise to intradomiciliary contamination(27). However, only one case of
concomitant infection in two members of the same family was recorded. Goldminers and
soldiers, who make up for a large part of our cohort, do not bring their families with them on

places of contamination, which explains why a familial history was missing in 85% of cases.

Our findings allow us to draw of a profile of the typical person at risk of ACL, as a male
Brazilian in his thirties, involved in outdoor occupational or leisure activities. Indeed, sex ratio
(2.18) and mean age (34) in this study confirm previous findings and highlight young male adults
as the typical targets of ACL(8-11,25,28,29). In this study population, 60% were Brazilian
patients, 55% of whom declared working in illegal gold mines. Though 21% of them did not
declare any activity, probably by fear of legal pursuits, we might assume they also worked on
gold camps as miners or sex workers. A second, less frequent profile can however be observed in
Amerindians contaminated with L. braziliensis along the upper Oyapock river. Only two co-
infections with HIV/ACL were reported. The prevalence of HIV among our patients might have
been under-estimated, as patients, particularly in poor areas of South America, often hide this
diagnosis from health workers, by fear of social stigmatization. HIV-seropositive patients could
also be ignorant of their status. Previous findings in French Guiana suggested an increased risk of
mucosal involvement and disseminated lesions in HIV+ patients(30).Concerning ethnic origins,
the most frequent group in our patients was composed by Brazilians (60%). In 1989, Dedet and
al. (8)reported Europeans and Creoles as the most frequent ethnic groups infected with
Leishmania, attributing this finding to their living closed to medical facilities. However, the latter

study was conducted before the rise of illegal gold mining in French Guiana, essentially
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performed by Brazilian immigrants. This study is an example of how population moves can

influence the epidemiology of a neglected tropical disease.

Concerning the incidence of each species of Leishmania, our results confirm a trend
which was observed in previous studies: predominance of L. guyanensis, but a significant
presence of L. braziliensis (6%). This species, which represented 9% of cases during the 2006-
2013 period, (7), has since then replaced L. amazonensis (6,7,9,11,31-33) as the second most
frequent species in FG. Only one case of L. amazonensis was recorded. Though this patient
presented only a single lesion, this species has been incriminated in visceral and diffuse
cutaneous forms and is known to be resistant to pentamidine(34) (35). Therefore, a close
surveillance of its presence and epidemiology in French Guiana must be continued. Two cases of
L. naiffi were reported. This species is still relatively unknown and only a few cases have been
described so far, though these cases were scattered across several countries of South
America(36).The first reports described a benign clinical course and a good response to treatment
with pentamidine.(36,37). However, recent case reports suggested that L. naiffi could be isolated
with more severe, resistant to treatment infections(38). Our cases seem to confirm the first reports
of L. naiffi and indicate a benign, pentamidine-sensitive disease. One explanation is that several
strains of L. naiffi, with different clinical severities, might be present throughout South America.
Another hypothesis is that L. naiffi was unproperly identified in previous studies. L. braziliensis
has been linked to small outbreaks in French Guiana and other countries of South America
(11,15,24,35). After an outbreak occurring in Saul in 2015, the emergence of L.braziliensis in
French Guiana was given two possible explanations: a greater presence of humans in deep forest
areas where transmission of L.braziliensis usually occurs, or the development of a peri domestic

cycle with specific reservoirs and vectors(35).Our results support the first hypothesis, as most
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patients infected with L. braziliensis seemed to be contaminated away from their homes, in less
anthropized areas. Indeed, all seven cases of L.braziliensis occurred during occupational

activities such as goldmining or soldiering, a trend already suggested in reports of L.braziliensis
in soldiers ( 7 out of 9 observations in 1996 (24)).We recorded no outbreak among our patients,

and transmission of L. braziliensis seemed to remain stable all along the rain season.

Concerning the genetic variability of L. guyanensis, Rotureau and al. (11) determined two
genotypes of ACL induced by L. guyanensis, genotype 1 and 2, respectively distributed in the
coastal region and the hinterland. Genotype 2 was linked to chronic diseases and disseminated
presentations. Our data seem to confirm this trend, as time to diagnosis (2.1 months) and number
of lesions (3.4) were higher for patients infected in the Hinterland. However, patients living on
the coastal region benefit from a better access to healthcare, which might explain the shorter

duration of disease.

In this study, people living in carbet (traditional, wooden, wall-less shelter) represented
51% of cases of ACL, though this type of housing represents only 20% of homes in French
Guiana(39). Quality of housing has been incriminated as a risk factor for several species of ACL
in South America (16,17,19,40). In Brazil, Membrive and al. (16) showed that ACL was
significantly associated with the absence of ceiling below the roof of the residence, as in
Amerindian carbet. However, some authors argued that the vicinity of the forest, more than the
building style, was to be incriminated in this kind of houses which are mostly found in secondary
forest areas(17).A larger study including a multivariate analysis could determine if housing style

remains a risk factor, independently of the environmental setting.

Concerning the presence of animals around houses, sloths, usually considered as the main

reservoir of L. guyanensis in French Guiana, were spotted around houses in only 18% of cases.
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Dogs, on the other hand, were the most frequently reported species (40%). Dogs have been
suspected or incriminated as reservoirs for several Leishmania species(16,31,41) and their role in

the parasitic cycle still needs to be thoroughly established.

Studies of environmental risk factors in South America have linked the vicinity of streams
with a higher risk of ACL (16). Indeed, living within 100 meters of a water source was a
redundant feature in our patients (40%). Many reservoirs, such as water opossum (Chironectes
sp.) or water rat (Nectomys spp.) (42) are known to roam around brooks and rivers. On the other
hand, few of our patients (3%) were farmers, though 23 % lived less than 100m away from fields.
These findings do not corroborate other studies which incriminated several cultures such as
banana (17), cacao (18) and bamboo(40)as risk factors in countries where these monocultures are
largely practiced. The predominance of traditional polyculture in French Guiana(43) does not
allow us to underline the particular role of any type of product, and may have different

consequences on the biodiversity of vectors and reservoirs around human settlements.

There are some limitations to our study. The small number of patients and the even
smaller number of L. brazilensis cases did not allow us to perform a complete statistical analysis.
This ancillary research was not conceived as a case/control study, by lack of adequate controls.
Choices had to be made concerning the types of animals that people were interrogated about, and
only animals easy enough to describe and recognize were chosen. Bats were excluded, as their
non-involvement in the parasitic cycle of ACL in FG has already been proven(44). Missing data
due to uncomplete files, and the absence of data from patients seen in the Hospital of Saint-
Laurent (Lower Maroni) represent other bias. It would be interesting to perform a real
case/control study over several years, to increase statistical power, by comparing households with

and without ACL. Another way to study the ecology of ACL would be to compare geographical
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locations of human cases, with screening of Leishmania in vectors and in hosts, both wild and

domestic.

Conclusion

This study confirms that L. braziliensis remains present in French Guiana, though it seems to
involve Amerindians and Europeans more than Brazilian gold miners, who still make up a large
part of L. guyanensis cases. Traditional housing, the presence of dogs and water sources around

houses need to be thoroughly studied to establish their role as risk factors of ACL.
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Tables

Table 1: Sociodemographic and clinical characteristics of 123 patients with confirmed

Cutaneous Leishmaniasis in French Guiana, October 2017-June 2018

Number of patients (%)

Mean age (y)
Age categories (y)

Sex

[0;16]
[16;25]
[25:40]
[40;75]
>75 years

Female
Male
Sex ratio (M/F)

Profession

Farmer
Own account workers

Higher professional occupation

Intermediate occupation

Employee

Worker

Retiree

Unemployed, student

Gold workers

Number of lesions

Unique
Multiple
Mean number

Lesions locations

Head

Upper limbs
Trunk
Lower limbs

34

9(7)
19 (16)
51 (42)
43 (36)

1(1)

38 (31)
85 (69)
2.18

1/91 (1)
1/91 (1)

7/91 (8)

11/91 (12)

4/91 (4)
7/91 (8)
2/91 (2)
11/91 (12)

44/91 (48)

63 (51)
60 (49)
3,12

15 (12)
50 (41)
23 (19)
67 (55)

60



Clinical presentation

Ulceration
Nodule

Ulcerations and nodules

Other*

Average time to diagnosis (months)

HIV-seropositive

61

110 (91)
16 (13)
13 (11)

4(3)
6 (5)

2Q2)

Table 2 : Places of contamination, environment and frequency of different Leishmania species

in each ethnic group

Places of contamination (%)

Environment
(%)

Creoles (n=12)

Metropolitan (n=11)

Bushinengue (n=5)

Amerindians (n=9)

Brazilians (n=73)

L. hinterland ecological region

2; coastal ecological region

6 (50) Central region'

5 (41) Cayenne coastal region’
1 (8) Undeclared

5 (45) Coastal region

2 (18) Central region'

2(18) Upper Maroni'

2 (18) Undeclared

5 (100) Lower *and upper ' Maroni

4 (44) Upper Oyapock '
3 (33) Lower Oyapock *
2 (27) Undeclared

2 (3) Upper Maroni '

45 (61) Lower Maroni 2

11 (15) Cayenne coastal region *
9 (12) Undeclared

6 (8) Upper !, Lower Oyapock 2
and Brazil '

5 (42) Urban

5 (42) Rural

2 (6) ND

5 (45) Urban

3 (27) Rural

2 (18) Gold mine
1 (10) ND

3 (60) Gold mine
2 (40) Other

6 (67) Rural
2 (22) Urban
1 (11) Gold mine

40 (55) Gold mine

16 (21) Undeclared (probably gold
mine)

11 (15) Urban

6 (8) Rural



Table 3: Clinical, behavioural and environmental risk factors of cutaneous leishmaniasis

All species (%)

Previous history of LC

Personal 12/97 (12)
Familial 14/96 (15)
Setting
Urban 26/102 (25)
Rural 31/102 (30)
Gold mining camp 44/102 (43)
Agricultural activity 2/76 (3)
<100m 18/77 (23)
>100m 9/77 (12)
Water spring
<100m 30/75 (40)
>100m 12/75 (16)
Animals inside houses
Dogs 29/72 (40)
Cats 12/72 (17)
Others 9/72 (13)
Animals around houses
Sloths 13/74 (18)
Cats 20/74 (27)
Rats 30/74 (41)
Chicken 19/74 (26)
Others * 3/74 (4)
Other people in house 45/65 (70)
Average number of people in house 3,3
Types of housing
Townhouse 21/83 (25)
Creole house 17/83 (20)
Carbet* 42/83 (51)
Township 3/83 (4)
House accessibility*
Accessible by car 33/64 (51)
Only by boat/walking 11/64 (17)
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Legends and figures

Figure 1: Distribution of Leishmania species in six major regions of French Guiana, November

2017 to June 2018
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7. Conclusions : implication de cette étude pour la pratique en
Guyane

Cette ¢tude permet une premicre évaluation de la qualité du recueil de données
épidémiologiques lors des prélevements de Leishmaniose Cutanée (LC). Un exemple anonymisé

de fiche de renseignement du Laboratoire de Parasitologie est visible en Annexe 1.

Cent soixante-sept fiches ont été remplies entre Octobre 2017 et Juin 2018. Cent vingt-
trois prélevements étaient positifs et 44 étaient négatifs. Trente-neuf fiches étaient incomplétes,
soit 23% du total. Ce chiffre peut paraitre important, mais une part importante de patients ne
parlant pas francais, il est parfois difficile d’échanger et d’obtenir les informations pour des
raisons culturelles. Les informations manquantes touchaient majoritairement la partie « facteurs

de risque », pour laquelle I’interrogatoire se révele le plus compliqué.

Cette ¢tude offre des pistes d’amélioration pour les fiches de renseignements. Actuellemnt
celles-ci ne questionnent pas les patients sur d’éventuelles pratiques anti-vectorielles qui
mériteraient d’étre étudiées (moustiquaires, répulsifs chimiques sur la peau ou les habits,
vétements longs, etc.). Le type de culture pratiquée par les patients est difficile a rapporter pour
les patients, les abattis guyanais étant souvent source de polyculture. Les données socio-
professionnelles pourraient étre recueillies de maniére plus fine en suggérant plusieurs réponses
fermées correspondant a des métiers a risque de leishmaniose (orpailleur, agriculteur, militaire,

autre).

Le lieu de vie (urbain, rural, camp d’orpaillage) est parfois interprété différemment en
fonction des soignants et des patients ; par exemple le bourg de Camopi est-il réellement urbain ?
Le village de « Ronaldo » au Suriname en face de Maripasoula est-il un camp d’orpaillage ? Ou
un milieu rural ? Cette difficulté d’interprétation, ainsi que la variabilité entre investigateurs,

peuvent étre sources de biais.

Des biais de déclaration peuvent ¢galement étre suspectés. Une sous-déclaration des cas
de VIH est par exemple envisageable. Les patients ont généralement peur d’€tre stigmatisés, la

confidentialité n’est pas toujours assurée dans les CDPS : les murs ne sont pas toujours bien
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insonorisés, les salles de biopsie sont le sie¢ge de nombreuses allées et venues, beaucoup
d’employés soumis au secret médical sont connus personnellement des patients et ces derniers
ont peur qu’ils prennent connaissance de leur pathologie. L’orpaillage est souvent pratiqué
illégalement par des étrangers en situation irréguliere. Ces derniers taisent donc parfois leur
activité professionnelle, ainsi que leur habitat et le lieu présumé de contamination. Les
travailleurs du sexe ont également peur d’étre stigmatisés et mentent facilement sur leurs activités
professionnelles et leur résidence. Généralement ils déclarent travailler dans les secteurs de la

cuisine ou de I’esthétisme.

Concernant la répartition des especes, la plupart des cas de Leishmania braziliensis
semblait survenir sur le Haut Oyapock (2 cas sur les 3 enregistrés dans cette région). Toutefois,
du fait du faible nombre total de patients, il n’est pas possible d’en tirer une conclusion
significative. Cette donnée est a confirmer en continuant 1’étude épidémiologique prospective

pour augmenter la puissance statistique de cette affirmation.

Initialement, le format de ce travail devait étre celui d’une étude cas/témoin des facteurs
de risque de LC. Une tentative a été réalisée de calculer des Odds Ratio en utilisant les
prélevements négatifs comme témoins, mais ces patients négatifs étaient trop peu nombreux (44
sur les 167 patients inclus initialement, soit 26%) pour retrouver des différences statistiquement
significatives. De plus, les témoins partageaient certainement le méme mode de vie que les cas, et
un certain nombre d’entre eux présentaient des antécédents personnels ou familiaux de
leishmaniose (10/31 soit 32 % et 2/31 soit 6% respectivement). Les patients des CDPS étant
suivis régulierement aux dispensaires pour des questions de médecine générale, une étude de
cohorte prospective serait plus @ méme d’apporter des données fiables sur les expositions, avec

néanmoins les contraintes inhérentes a une étude de ce type.

Un autre biais, de sélection cette fois, est a évoquer. Nous n’avons pas pu étudier les
prélevements réalisés au Centre Hospitalier de 1’Ouest Guyanais (CHOG), qui ne transitaient pas
par le CHC durant la saison 2017-2018. Ceci exclut de fait les patients de Saint-Laurent-du-
Maroni mais également ceux originaires du Bas-Maroni (Apatou, Awala-Yalimapo notamment)
dont les prélevements sont adressés au CHOG. Les chiffres concernant le Bas-Maroni doivent
donc étre relativisés. Cette constatation appelle un circuit de préleévement plus homogéne sur le

territoire, ou tout du moins une mise en commun des données a des visées de recherche.
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Le profil épidémiologique des patients infectés par L. braziliensis dans cette étude
semblait se répartir en deux catégories : d’une part les Amérindiens du Haut Oyapock, d’autre
part des « métropolitains » de la cote ou des militaires exposés au cours de leurs activités
professionnelles. La encore, ces données sont a relativiser au vu du faible nombre de sujets
inclus. Ces tendances incitent néanmoins a explorer davantage le cycle parasitaire de L.
braziliensis, dont le réservoir n’est pas encore identifi¢ en Guyane. Une coopération
transfrontaliere permettrait d’étudier plus aisément 1’épidémiologie et 1’écologie de la
Leishmaniose le long du Maroni et de I’Oyapock. De méme, afin de mettre en évidence le role de
chaque cycle de transmission péri-domestique ou sauvage, une étude pluridisciplinaire qui
relierait données humaines (localisation des cas, zones présumées de contamination...) et
données écologiques (prélévements des réservoirs, sites de capture de phlébotomes...) serait

pertinente.

Dans cette étude, la présence de chiens était fréquemment retrouvée autour des domiciles
de patients infectés, bien davantage que les paresseux, réservoirs connus de L. guyanensis. La
présence de leishmanies ayant été constatée chez des chiens militaires stationnés en Guyane, cet

animal doit étre étudi€¢ comme un potentiel réservoir.



8. Annexes

Annexe 1 : exemple de fiche de renseignement a joindre a un prélévement de lésion
suspecte de Leishmaniose cutanée, anonymisée et correctement remplie :

LABORATOIRE HOSPITALO- | F{CHE DE RENSEIGNEMENT ‘ X 618890229 ##FIELD NOT
UNIVERSITAIRE DE

| PARASITOLOGIE MYCOLOGIE Recherchu

Centre Hospitalier Andrée Rosemon
B.P. 600G — 97306 CAYENNE
Tél : 05 94 39 50 54

_ Fax: 05943048 81

T

m HAAINENE ooosooresr

MASCULMe) lo: 14/051877
5 identifs “

A)  RENSEIGNEMENTS GENERAUX | :
NOM | ) | PRENOML‘,“___ ) |

Date de naissance | ALHOS \:‘f‘t| Sexe : M OF
Origine socioculturelle : Créole 0 Métropolitain O Blanc né en Guyane O Bushi O Amérindien O
Haitien (1 Brésih'enﬁ Chinois 0  Hmong O  Autre :

B) EPIDEMIOLOGIE == 0. o LR R SR o
Lieu de naissance : HM‘PQ Pays : B\%;\Q
Lieu actuel de résidence : HH‘:EU_Q:[: Pays : e
Lieux présumé de contamination : %s:uv\{_ w{‘ F*bh‘\-\h %& E’W&L

Durée d’évolution de la maladie avant le diagnostic (en mois) : ﬂ.m %ﬁw\h

) ANTECEDENTS PATHOLOGIQUES

SUJET HIV : [ Pasitif \Ef Négatif SiHIV +: Taux de lymphocytes TCD 4 :
Traitement immuno-supresseur ﬁnon Cloui  Siowi: Produit : Durée :

TBIOLOGIQUES

D) PARAMETRES CLINIQUES E

1) Lésion(s) cutanée(s) : [J non Bﬁui Sioui @ nombre : d— Siege : MWEQ“&:&
Type :ﬂluioéra!ion O nodule O autre Préciser :

2) Lésion(s) mugueuse(s) : no@ﬁf oui [ Sioui: nombre : Siege :

Type : O ulcération O nodule O autre Préciser :

URS DE RISQUES P S
shmaniose : personnels [J familiaux O non 8
camp d’orpaillage O

E) ' FAC
Antécedents de lej
Lieu de vie : ville campagne O
Meétier (déclaré ou non) : /'!;m\}@.%,m BN
8i agriculteur, quelle (s) culture (s) :

Agriculture/abattis prés de [a maison : <toom  >100mO nonJ
Source d'eau proche de la maison : <100m O =>100m O nnnﬂ
Animaux dans la maison : non 0 chiens chats [ Autres

Animaux autour de la m:_aisnn : Oparesseux Kchiens \ﬂcham ‘Brms.-"cahiaifpﬂc ] poules Autres :

Nombre de personnes dang la maison :5
Type de maison : moderne’ créole (pas de fenétre vitrée) O carbetT] bidonville[d
- Maison accessible : & piedT] en Voiturc? ‘ en pirogue [

F)  PRELEVEMENT : et B ;
Frottis lésions cutandes ﬁ Date :%& Frottis [ésions mugqueuses O Date :

Biopsie cutanée ‘R{ Date :Zéi . Biopsie mugqueuse [ Date :
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Annexe 2 : Cover letter temporaire au 30.12.18

h
To the Editor of the International Journal of Dermatology Cayenne, 30" December 2018

Pr Rokea A. el-Azhary

We are pleased to submit for publication in the International Journal of Dermatology our
manuscript entitled “Cutaneous Leishmaniasis in French Guiana, an epidemiological update
and a study of environmental risk factors”, as a report in the Tropical Medicine Rounds section.

This prospective study was performed during the 2017-2018 rain season in French
Guiana. Previous epidemiological studies of Cutaneous Leishmaniasis seemed to indicate an
emergence of Leishmania braziliensis in this territory, and a greater proportion of Brazilian gold
miners among infected patients. However, these data need to be regularly updated, notably as
new methods for species identification (PCR-RFLP in 2010, then MALDI-TOF in 2017) are
introduced. Risk factors of cutaneous leishmaniasis, such as agriculture, type of housing,
presence of water sources or potential animal hosts, have been studied in several countries of
South America, but never in French Guiana.

Our report contains several data that may be important for the readership. The majority of
the 123 patients were Brazilian, often working as gold miners, young male, and living in
traditional wooden houses without walls or roof. Dogs were the most frequent animals around
houses, and water sources were less than 100 meters away from in almost half of cases. Patients
living in the coastal area of French Guiana were usually infected during leisure activities on trips
to the primary forest areas. Time to diagnosis and number of lesions were significantly inferior in
patients infected on the anthropized coastal area, compared to patients infected in the preserved
hinterland.

This study is a good example of how human migrations (in this case, Brazilian
immigrants working as illegal gold miners) can affect the epidemiology of neglected tropical

disease. It also provides hints for prevention of the disease in patients on trips to the primary
forest areas and for future studies on environmental risk factors.

Best regards

Dr Romain Blaizot, corresponding author
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Serment d’Hippocrate

Au moment d’étre admis a exercer la médecine, en présence des maitres de cette école et de
mes condisciples, je promets et je jure d’étre fidele aux lois de I’honneur et de la probité qui la
régissent.

Mon premier souci sera, de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans tous les
¢léments physiques et mentaux, individuels collectifs et sociaux. Je respecterai toutes les
personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune discrimination selon leur état ou leurs

convictions.

Jinterviendrai pour les protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou menacées dans leur

intégrité ou dignité.
Méme sous la contrainte, je ne ferai usage de mes connaissances contre les lois de I’humanité.
J’informerai les patients de décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs conséquences.

Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances

pour forcer leurs consciences.

Je donnerai mes soins a 1’indigent et a quiconque me les demandera.

Je ne me laisserai influencer ni par la recherche du gain ni par la recherche de la gloire.
Admis dans I’intimité des personnes, je tairai les secrets qui me sont confiés.

Recu a I’intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers.

Et ma conduite ne servira pas a corrompre les meeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances, sans acharnement.

Je ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai I’indépendance nécessaire a 1’accomplissement de ma mission.

Que je sois modéré en tout, mais insatiable de mon amour de la science.
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Je n’entreprendrai rien qui ne dépasse mes compétences; je les entretiendrai et les
perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.
J’apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans 1’adversité.
Que les hommes et mes confréres m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses,

Que je sois déshonoré et méprisé si j’y manque.
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Leishmaniose Cutanée en Guyane Francaise, mise a jour
épidémiologique et étude des facteurs de risque
environnementaux

Contexte : La leishmaniose cutanée américaine (LCA) est endémique en Guyane francaise. Son
¢pidémiologie évolue, notamment en raison de l'immigration, de l'anthropisation des espaces
naturels et des nouvelles méthodes de détection. Notre premier objectif était de mettre a jour les
données cliniques et épidémiologiques de cette pathologie. Notre deuxiéme objectif était de

rechercher des facteurs de risque ethniques, géographiques et comportementaux de la LCA.

Méthodes : Cette étude a été¢ menée a I'hopital général de Cayenne et dans les 10 centres de santé
en régions isolées, d'octobre 2017 a juin 2018. Les patients suspects de leishmaniose cutanéo-
mugqueuse ont été inclus en cas de frottis positif. Les cultures avec MALDI-TOF et PCR-RFLP

ont été utilisées pour l'identification des especes.

Résultats : Cent vingt-trois patients répondaient aux critéres d'inclusion. Parmi les patients, 41%
des cas impliquaient des chercheurs d’or brésiliens, 58% avaient entre 16 et 40 ans et 69% étaient
des hommes. Une proportion importante de patients vivait dans des maisons en bois
traditionnelles (51%). Les patients vivant dans les villes cotieres étaient généralement infectés
lors de voyages dans la forét primaire (60% d’entre eux) ou au cours de loisirs (57%) et avaient
un délai de diagnostic plus court que les travailleurs de I’arriére-pays. Parmi les facteurs de risque
environnementaux, la présence d'une source d'eau (40%) et de chiens autour des maisons (40%)
ont été fréquemment rapportés. Leishmania guyanensis représentait 80% des cas, suivi de

Leishmania braziliensis (6%), Leishmania naiffi (2%) et Leishmania amazonensis (1%).

Conclusions : Ces résultats montrent comment I'extraction de 1'or et les voyages dans la forét
primaire représentent des situations a haut risque pour la LCA en Guyane francaise. Une étude
plus vaste devrait étudier I’importance du logement, des chiens et des sources d’eau en tant que

facteurs de risque.

Mots Clés : Leishmaniose cutanée, Amérique du Sud, pathologie tropicale négligée, especes,

épidémiologie, facteurs de risque





