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Résumé Les envenimations vipérines peuvent entrainer des
troubles complexes de I’hémostase. Ces troubles provoquent
le plus souvent un syndrome hémorragique. La survenue de
thromboses reste exceptionnelle. Ce cas clinique relate une
envenimation grave par la vipere a cornes du Sahara (Ceras-
tes cerastes), compliquée d’atteintes cérébrales inhabituel-
les, a la fois hémorragiques et thrombotiques. La relation
physiopathologique entre cette coagulopathie grave et les
multiples toxines contenues dans le venin de Cerastes ceras-
tes est mise en avant.
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Coagulopathie - Coagulation intravasculaire disséminée -
Hémorragie cérébrale - Infarctus cérébral - Guelmim—Es
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Abstract Viper envenomation can cause complex disorders
of hemostasis. These disorders usually lead to hemorrhagic
syndrome. The occurrence of thrombosis is exceptional.
This case report describes a severe envenomation by the
Saharan horned viper (Cerastes cerastes), complicated by
unusual brain injuries: hemorrhagic and ischemic stroke.
The physiopathologic link between this serious toxic coagu-
lopathy and the multitude of toxins in the venom of Cerastes
cerastes is highlighted.
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Introduction

Les complications cérébrales des envenimations vipérines
sont rares. Elles sont secondaires a des troubles complexes
de I’hémostase engendrés par les toxines et les enzymes
contenus dans leur venin [5,7]. Cette observation rapporte
une association inhabituelle de 1ésions cérébrales hémorragi-
ques et thrombotiques dues a une coagulopathie lors
d’une envenimation grave par la vipeére Cerastes cerastes
(C. cerastes).

Cas clinique

Un homme de 72 ans, sans antécédents médicaux particuliers,
a été victime d’une morsure au niveau du pied par une vipére
a cornes du Sahara C. cerastes (Fig. 1). L’incident a eu lieu a
18h00, au cours de 1’été 2012, dans le sud du Maroc (région
de Guelmim — Es Smara). Il s’agit de la région ayant I’inci-
dence la plus élevée d’envenimations ophidiennes au Maroc
[4]. Le serpent a été capturé sur le site et tué par des témoins.
A T’admission aux urgences (une heure aprés la morsure), la
victime se plaignait de douleurs intenses du pied gauche, de
précordialgies, de nausées et de vomissements. L’examen
clinique trouvait un patient conscient, normotherme, avec
une pression artérielle a 140/90 mm Hg et une fréquence car-
diaque a 90 b/min. L’examen du pied montrait la trace des
deux crochets au niveau de la région prémalléolaire interne,
avec un cedéme limité au pied et une petite plaque ecchymo-
tique (Fig. 2). Le bilan biologique initial comprenant hémo-
gramme, fonction rénale et fonction hépatique, enzymes car-
diaques et musculaires, était normal. Par contre, le bilan
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Fig. 1 Vipére a cornes du Sahara (Cerastes cerastes). Avec
I’aimable autorisation de Michel Aymerich (http://www.sahara-
vivant.com/) / Saharan horned viper (cerastes cerastes). With
kind permission of Michel Aymerich (http.//www.sahara-vivant.
com/)

Fig. 2 Photographie du pied du patient envenimé montrant la zone

de morsure. La marque des deux crochets est bien évidente
avec des plaques ecchymotiques sur un pied oedématié / Picture
of the patient s foot showing the bitten area. The mark of the two
hooks is evident with ecchymotic and edematous plaques on foot

d’hémostase montrait une baisse du taux de prothrombine
(TP) & 40 %, un temps de céphaline activée (TCA) normal
et une légére thrombopénie a 130 000/mm’. L’électrocardio-
gramme était sans particularités.

L’examen du patient quelques heures plus tard montrait
une extension de I’cedéme et des ecchymoses a la jambe
gauche. Le bilan d’hémostase, répété a la sixiéme heure,
montrait les stigmates d’une coagulopathie a type de coagu-
lation intravasculaire disséminée (CIVD), avec une élévation
des D-diméres, un effondrement du TP a 10 %, un TCA non
mesurable, une thrombopénie a 92 000/mm?, et une baisse
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du fibrinogeéne a 0,8 g/l. Le patient a ét¢ admis en réanima-
tion au vu de la sévérité de I’envenimation.

Devant I’absence de I’antivenin spécifique, le traitement
a été symptomatique, analgésie par paracétamol et néfo-
pam, prophylaxie antitétanique et désinfection du site de
la morsure.

L’évolution a ét¢ marquée par une aggravation de la
thrombopénie a 17 000/mm* au 2° jour d’admission, avec
un TP a 15 %. Cependant, le patient ne présentait aucun
signe d’hémorragie extériorisée, mis a part des saignements
prolongés aux points de ponction veineuse. Les parameétres
de I’hémostase ont commencé a se corriger spontanément a
partir du 3° jour, avec une remontée progressive du taux
de plaquettes et une amélioration des temps de coagula-
tion (TP et TCA). Le taux de plaquettes s’est normalisé
(> 100 000/mm?) au 11¢ jour et le TP est redevenu supérieur
a 50 % a partir du 9° jour.

Cependant, au 3° jour d’admission en réanimation, le
patient a présenté une dysarthrie et une hémianopsie latérale
homonyme gauche. La tomodensitométrie cérébrale a révélé
la présence d’une Iésion ischémique occipitale gauche et de
Iésions hémorragiques pétéchiales temporo-pariétales gau-
ches (Fig. 3). Le patient a fait I’objet d’une surveillance afin
de détecter toute aggravation neurologique. L’évolution a été
favorable. Le patient est sorti de I’hopital au 12° jour et un
controle & un mois a montré une récupération du champ
visuel et la disparition des troubles de la parole.

Discussion

Cette observation relate la survenue de complications céré-
brales graves secondaires aux troubles de 1’hémostase

Fig. 3 Coupes tomodensitométriques cérébrales transversales réali-
sées chez le patient envenimé. Elles montrent la présence d’une 1ésion

occipitale gauche ischémique (hypodense) associée a de multiples
Iésions hémorragiques pétéchiales temporo-pariétales gauches. Ces
dernicres apparaissent hyperdenses, entourées d’un halo hypodense
témoignant de ’cedéme périlésionnel / Cerebral computed tomogra-
phy (axial view, soft tissue window) showing a left occipital ischemic
lesion (hypodense) with numerous petechial hemorrhagic temporo-
parietal lesions. These later appear hyperdense surrounded by
a hypodense halo reflecting the perilesional edema
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observés dans le cadre d’une envenimation due a la vipére a
cornes du Sahara. La particularit¢ de ce cas clinique est
la coexistence de lésions cérébrales relevant de mécanis-
mes physiopathologiques opposés : thrombose et hémorra-
gie cérébrales.

C. cerastes est une vipére répandue dans les déserts
d’Afrique du Nord et du Moyen-Orient [9]. De petite taille
(60 cm en moyenne), a téte triangulaire, elle posséde deux
écailles supra-oculaires qui lui ont valu son surnom de vipére
a cornes [9]. L’envenimation due a ce reptile entraine des
signes locaux : douleur, cedéme et parfois, des nécroses. Elle
peut aussi engendrer des signes généraux : nausées, vomis-
sements, hypotension, et hémorragies spontanés, qui mettent
en jeu le pronostic vital [9,10]. C. cerastes fait partie des
vipéres qui, classiquement, provoquent des syndromes
hémorragiques [5]. Les phénoménes thrombotiques engen-
drés par ces envenimations sont inhabituels. En effet, seuls
de rares cas d’infarcissements cérébraux sont rapportés dans
la littérature [2,7,8].

A notre connaissance, ce travail est le premier cas clinique
associant a la fois thrombose et hémorragies cérébrales au
cours d’une envenimation vipérine. Ces complications trou-
vent une explication dans la composition du venin de C. ceras-
tes, riche en enzymes qui ciblent principalement le processus
hémostatique [3]. Toutes les étapes de ’hémostase peuvent
étre perturbées : hémostase primaire, coagulation et fibrino-
lyse [5]. Une étude récente du profil vénomique de Cerastes
cerastes montre la présence prédominante de quatre types de
toxines : métalloprotéases (61 % du poids du venin), phos-
pholipase A2 (19 %), désintégrines (9 %) et sérines protéases
(8 %) [3].

Les métalloprotéases, également appelées hémorragines,
constituent une famille hétérogéne d’enzymes qui entrainent
des 1ésions endothéliales, des atteintes vasculaires (vasculari-
tes) et possédent une activité antiplaquettaire. Elles sont de ce
fait responsables des hémorragies locales et systémiques, dont
les 1ésions hémorragiques cérébrales observées chez ce
patient. Les métalloprotéases comprennent aussi des enzymes
fibrinolytiques qui abaissent les taux circulants de fibrino-
geéne, entralnant une coagulopathie de consommation [3,5].
La phospholipase A2 posséde une forte activité anticoagu-
lante en hydrolysant les phospholipides, support indispen-
sable des réactions de coagulation [5]. Les désintégrines favo-
risent le saignement en inhibant 1’agrégation plaquettaire.
Certaines de ces molécules agissent en bloquant la liaison
entre les récepteurs plaquettaires GPIIb/IlIa et le fibrinogéne.
Enfin, les sérines protéases pro-coagulantes, telles la cérasto-
bine et la cérastotine, ont le plus souvent une activité
thrombine-like [2]. Elles activent la coagulation jusqu’a épui-
sement et consommation des facteurs (coagulopathie de
consommation). Avec la chute du taux de fibrinogene, 1’orga-
nisme envenimé est sujet a un syndrome hémorragique [2,3].
Les sérines protéases ont probablement été a 1’origine de la

CIVD retrouvée chez ce patient. Le diagnostic de CIVD a été
retenu devant la présence d’un indicateur de fibrinoforma-
tion (¢lévation des D-diméres) et deux critéres majeurs
de consommation : taux de plaquettes <50 000/mm’ et
TP<50 % [1]. La CIVD a été décrite au cours de I’envenima-
tion due a Cerastes [3,8], a I'inverse des autres viperes afri-
caines qui entrainent plutot une coagulopathie de consomma-
tion. La conjonction de la CIVD avec la vascularite toxique
pourrait avoir provoqué la thrombose et par conséquent
I’ischémie cérébrale. Il s’agit d’une supposition, car nous
n’avons pas effectué¢ d’exploration des vaisseaux du cou :
doppler ou artériographie. Par ailleurs, I’importance du terri-
toire cérébral infarci témoigne de la thrombose d’une artére de
gros calibre, probablement une branche de I’artére cérébrale
postérieure. Les mécanismes de la récupération neurologique
ont probablement ét¢ mis en jeu pour expliquer la récupéra-
tion visuelle : récupération de la zone de pénombre, réorgani-
sation neuronale.

Jusqu’a récemment, on croyait que seul le venin du cro-
tale Bothrops lanceolatus (fer de lance antillais) pouvait cau-
ser des atteintes thrombotiques [2,7]. Cette observation
clinique montre que les envenimations a Cerastes peuvent
aussi étre pourvoyeuses de thromboses. Le seul traitement
étiologique de la coagulopathie vipérine reste I’'immunothé-
rapie antivenimeuse spécifique, en I’occurrence le sérum
antivenin Favirept [4]. Celui-ci n’est pas disponible pour le
moment au Maroc. Son administration dés les premiers
signes de coagulopathie aurait sans doute pu prévenir la sur-
venue de ces complications cérébrales. Quant au traitement
substitutif par la transfusion de plaquettes ou de facteur de
coagulation (plasma, concentrés de facteurs), il est inefficace
et pourrait théoriquement entretenir la CIVD [6].

Conclusion

La complexité des protéines a la fois anticoagulantes et pro-
coagulantes contenues dans le venin de C. cerastes était a
I’origine de cette atteinte cérébrale paradoxale thrombotique
et hémorragique. Tout signe neurologique chez un patient
envenimé, doit faire penser a ce type de lésions potentielle-
ment fatales. Au Maroc, il est impératif de se doter d’un
antivenin spécifique a Cerastes, notamment dans les régions
sahariennes.

Conflit d’intérét : les auteurs déclarent ne pas avoir de
conflit d’intérét
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