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Summary
Histological diagnosis of lung bacterial 
necrotizing infections: a study of four 
fulminant cases

We report the clinical and histopathological features
of four cases of pulmonary bacterial infections asso-
ciated with extensive necrosis, which were fatal
within a few hours (two cases of group A Strepto-
coccus, one case of Staphyloccocus aureus and one
case of Haemophilus influenzae infection). These
bacterial infections are extremely severe conditions

due to the production of necrotizing toxins. Histolog-
ical findings are distinctive, showing extensive hem-
orrhagic necrosis, widespread layers of bacteria, and
very few or no inflammatory cell components. These
dramatic infections are extremely rare, occuring with
no apparent underlying disease, both in immunodefi-
cient and immunocompetent patients. The main dif-
ferential diagnosis is a viral infection, difficult to
diagnose on histological examination alone. The
diagnosis is based on histological and microbiological
results. ✦
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Résumé

Nous rapportons les aspects anatomo-clini-
ques et histologiques de 4 observations
d’infection bactérienne pulmonaire asso-
ciée à des lésions de nécrose extensive, dont
l’évolution a été foudroyante en quelques
heures (2 cas d’infections à streptocoque
béta hémolytique du groupe A, 1 cas d’infec-
tion à Staphylococcus aureus et un cas
d’infection à Haemophilus influenzae). Ces
infections bactériennes nécrosantes exten-
sives (IBNE) sont gravissimes compte tenu
de la production de toxines nécrosantes.
Les aspects histologiques sont stéréotypés,

combinant une nécrose hémorragique
extensive et diffuse, des nappes de bactéries
et une réaction inflammatoire cellulaire
quasi inexistante. Ces infections sont extrê-
mement rares et elles surviennent sans
cause apparente, chez le sujet immunodéfi-
cient ou immunocompétent. Elles posent
des problèmes de diagnostic différentiel
parfois difficile à résoudre en histologie fai-
sant discuter une infection virale associée.
Le diagnostic positif repose sur une confon-
tation anatomopathologique et microbiolo-
gique. ✦

Mots-clés : bactéries, toxines, diagnostic histologique,
poumon.

Introduction

Certaines bactéries sont capables,
grâce à la production de toxines, de
déclencher chez l’homme une réaction

inflammatoire nécrosante extensive
gravissime, dont l’évolution peut être
fatale en quelques heures [1-10]. Si les
tableaux anatomo-cliniques de certai-
nes de ces infections bactériennes sont
bien connus, comme ceux associés à
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Clostridium spp., d’autres sont plus excep-
tionnels. Ainsi, certains streptoccoques béta
hémolytique du groupe A ou Vibrio vulnifi-
cus peuvent être responsables de nécrose
tissulaire très extensive, en particulier de
fasciite nécrosante, conduisant au décès ou
à des mutilations chirurgicales très sévères
[1, 9]. Ces tableaux cliniques peuvent entrer
alors dans le cadre du « flesh-eating bacte-
rial disease » ou de la maladie bactérienne
« mangeuse de chair fraîche » [1, 11, 12]. 
Au niveau pulmonaire, la plupart des infec-
tions bactériennes (en particulier les infec-
tions à Streptococcus sp., Staphylococcus
sp, à Haemophilus influenzae, à Klebsiella
pneumoniae, à Pseudomonas aeruginosa ou
à Legionella pneumonia), déclenchent une
réaction inflammatoire très cellulaire riche
en polynucléaires neutrophiles conduisant
à la formation d’abcès [13]. Toutefois, cer-
tains souches bactériennes peuvent pro-
duire des toxines entraînant une nécrose
hémorragique extensive du parenchyme
pulmonaire. Plus particulièrement, des
infections à streptocoques béta hémolyti-
que du groupe A, à staphylocoques dorés,
et plus exceptionnellement à Hémophilus
ou à Clostridium spp., sont responsables de
pneumopathie foudroyante [7, 13-16]. Les
aspects histologiques alors observés, sou-
vent méconnus des pathologistes, sont
stéréotypés, et associent une pullulation
bactérienne diffuse, des territoires très
étendus d’infarcissement hémorragique et
une réaction à polynucléaires peu marquée
ou absente. 
Nous rapportons 4 observations d’infection
bactérienne nécrosante et extensive (IBNE)
de l’arbre broncho-pulmonaire, dont l’évo-
lution fut fatale en quelques heures. Nous
discutons les principaux arguments histolo-
giques du diagnostic positif et différentiel.

Patients et méthodes

Patients

Observation n° 1

Un homme de 25 ans, sans antécédents,
était hospitalisé pour une fièvre à 40 °C per-
sistante depuis 4 jours. L’examen clinique
retrouvait un état de choc avec polypnée. La
radiographie pulmonaire montrait un syn-
drome alvéolaire bilatéral. Le patient décé-
dait deux jours plus tard. 

Observation n° 2

Un petit garçon de 23 mois, sans antécédents,
présentait une convulsion fébrile rapide-
ment résolutive. L’examen clinique post-
critique, l’examen tomodensitométrique
cérébral et l’étude du liquide céphalo-rachi-
dien étaient normaux. Après une période
apyrétique de 48 heures apparaissait une
rhinite purulente associée à un fébricule à
38 °C. L’enfant était retrouvé sans vie l’après-
midi dans son lit. L’examen du carnet de
santé permettait de vérifier que cet enfant
était normalement vacciné, en particulier
avec l’Act-hibr Pentacoq. 

Observation n° 3

Un homme de 78 ans était hospitalisé pour
une polypnée associée à une fièvre à 40 °C.
Il existait comme antécédents une néphrec-
tomie gauche pour un adénocarcinome à
cellules claires. L’examen clinique montrait
un état de choc avec collapsus. La radiogra-
phie pulmonaire révélait un syndrome
alvéolaire diffus des deux champs pulmo-
naires. Le patient était transféré dans le ser-
vice de réanimation et décédait brutalement
un jour après son admission. 

Observation n° 4

Un enfant de 9 ans ayant bénéficié 3 ans
auparavant d’une autogreffe de mœlle
osseuse pour une leucémie aiguë lympho-
blastique, présentait brutalement un syn-
drome fébrile à 41 °C et décédait dans un
tableau de défaillance multiviscérale.

Méthodes

Une autopsie de ces quatre patients, avec
éviscération complète et vérification du sys-
tème nerveux central, a été réalisée dans les
douze heures suivant le décès. Après ana-
lyse macroscopique de tous les organes, des
prélèvements systématiques, ou bien orien-
tés sur des lésions ont été réalisés en salle
d’autopsie, mis en cassettes, et fixés dans du
formol tamponné à 10 %. En parallèle, un ou
plusieurs fragments prélevés sur les lésions
observées ont été adressés dans des flacons
stériles au Laboratoire de Microbiologie
(Pr Patrice Boquet) pour un examen direct et
une mise en culture.
Les différents fragments tissulaires fixés
ont été inclus en paraffine et étudiés sur
des coupes de 5 µm colorées par l’héma-
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toxyline éosine safran. Les colorations his-
tochimiques suivantes ont été réalisées :
coloration de Gram classique, colorations
de Gram modifié (colorations de Brown
Brenn et de Brown Hoops), coloration de
Ziehl, coloration argentique selon la
méthode de Gomori-Grocott. Une étude
immunohistochimique en immunoperoxy-
dase (kit ABC vectastain) a été réalisée avec
les anticorps suivants : anticorps anti-adé-
novirus (H60, dilution au 1/100e, Argene
Clonatech, Paris, France), anti-cytomégalo-
virus (E13, Eurobio, dilution au 1/100e, Paris)),
anti-virus respiratoire syncytial (A117, dilu-
tion au 1/50e, Dako, Trappes, France), anti-
varicelle-zona (2013, Argene Clonatech,
Paris, France), anti-Herpès virus de type 1
(B0114, 1/50e, Dako, Trappes, France) et anti-
Herpès de type 2 (B0116, 1/50e, Dako, Trap-
pes, France).

Résultats

Dans l’observation n° 1, l’autopsie révélait
des poumons denses et hémorragiques de
manière diffuse, avec une prédominance
des lésions au niveau des lobes inférieurs
(figure 1a). On observait de rares territoires
nodulaires, blanc-jaunâtres, mal limités, de
1 cm de grand axe, sous pleuraux (figure 1a).
L’ouverture de l’arbre trachéobronchique
montrait un fin piqueté purpurique sur
l’ensemble de la muqueuse bronchique. Le
parenchyme pulmonaire était infarci de
manière diffuse avec la persistance de rares
zones tissulaires macroscopiquement nor-
males. Il n’existait pas de foyers abcédés
intra-parenchymateux. Les autres organes
étaient normaux. Sur le plan histologique, il
existait des lésions de nécrose ischémique
diffuse et hémorragique, étendues sur de
très larges territoires broncho-pulmonaires
(figure 1b). La muqueuse et la sous muqueuse
de la plupart des bronches étaient nécrosées
jusqu’au niveau du cartilage (figure 1c). Le
parenchyme pulmonaire était le siège d’une
inondation hémorragique des alvéoles avec
destruction des cloisons interalvéolaires.
On observait dans les alvéoles, des nappes
diffuses de bactéries, parfois regroupées
en amas, sans réaction inflammatoire cellu-
laire à leur contact (figure 1d). Ces bactéries
étaient également observées au sein de la
muqueuse trachéobronchique nécrosée,
autour des bronches, et au niveau des
feuillets pleuraux. Des amas bactériens res-
taient bien visibles dans des territoires pul-
monaires totalement infarcis (figure 1e). La
coloration de Gram confirmait la présence

de cocci Gram positif (figure 1f). L’examen
histologique des autres organes ne mon-
traient pas de lésion particulière. La culture
réalisée à partir d’un fragment de paren-
chyme pulmonaire et une hémoculture iso-
laient un streptocoque béta hémolytique du
groupe A.
Dans l’observation n° 2, un fin piqueté blan-
châtre était observé au niveau de l’ensemble
de l’arbre laryngo-trachéo-bronchique, alors
que l’épiglotte était normale. Il existait quel-
ques rares foyers nodulaires de 0,5 à 1 cm de
grand axe dans les lobes inférieurs. De larges
territoires de nécrose ischémique hémorra-
gique étaient présents sur l’ensemble du
parenchyme pulmonaire. L’encéphale et en
particulier les méninges ne montraient pas
de lésions macroscopiques. Au niveau des
surrénales, on observait une nécrose hémor-
ragique de la médullaire, respectant le
cortex (figure 2a). L’étude histologique de
l’arbre bronchique révélait des suffusions
hémorragiques, avec des foyers de nécrose
ischémique détruisant la sous muqueuse.
Un infiltrat de cellules inflammatoires,
composé d’une population polymorphe à
prédominance de cellules mononucléées,
était focalement observé, détruisant totale-
ment l’épithélium respiratoire (figure 2b). Il
n’existait pas de cellules épithéliales multi-
nucléées ou d’inclusions éosinophiles. Des
foyers de nécrose ischémique et des suffu-
sions hémorragiques détruisaient de larges
territoires alvéolaires, au sein desquels des
amas bactériens étaient visibles (figure 2c).
Les foyers nodulaires macroscopiques cor-
respondaient histologiquement à des infil-
trats cellulaires inflammatoires polymorphes
centrés par les bronches et les bronchioles
et s’étendant de manière concentrique. La
coloration de Gram et les colorations de
Gram modifié (colorations de Brown Brenn
et de Brown Hoops) permettaient de confir-
mer la présence de nombreux bacilles Gram
négatif au sein de l’infiltrat inflammatoire,
en surface ou dans l’épithélium bronchi-
que preservé et au sein des foyers nécroti-
ques (figure 2d). L’examen histologique des
autres organes montrait des images de
nécrose surrénalienne avec des suffusions
hémorragiques diffuses de la médullaire, et
un infiltrat inflammatoire polymorphe, à
prédominance de cellules mononucléées,
au niveau des méninges. Des prélévements
tissulaires provenant du parenchyme pul-
monaire et de la muqueuse laryngée
adressés au laboratoire de microbiologie
isolaient un Haemophilus influenzae. Il
s’agissait d’une souche non encapsulée ou
non typable.
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L’observation n° 3 objectivait un infarcisse-
ment hémorragique diffus à tous les lobes
pulmonaires. La dissection de l’arbre tra-
chéo-bronchique montrait des suffusions

hémorragiques diffuses sur la muqueuse
bronchique. Histologiquement, le tissu
broncho-pulmonaire était détruit par une
nécrose ischémique hémorragique et dif-
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FIG. 1. — a) Infarcissement pulmonaire diffus, et présence de rares foyers nodulaires blanc-jaunâtres sous pleuraux. b) Infarctus hémorragi-
que diffus des alvéoles pulmonaires (HES x 100). c) Nécrose complète de la muqueuse et de la sous muqueuse d’une grosse bronche (HES 
× 100). d) Présence d’amas bactériens (flèche) au sein de foyers de nécrose alvéolaire, sans réaction cellulaire à leur contact (HES × 100). 
e) Nécrose acidophile laissant persister des amas de cocci (flèches) (HES × 100). f) Cocci colorés par le Gram, regroupés le plus souvent en 
amas (Gram × 400).

FIG. 1. — a) Diffuse hemorrhagic necrosis of the lung with a few whitish-yellow areas of the pleura. b) Diffuse hemorrhagic necrosis of the 
alveolae (HES × 100). c) Complete necrosis of the bronchial mucosa and submucosa (HES × 100). d) Clusters of bacteria (arrow) among 
areas of alveola necrosis with no inflammatory cell infiltrates at contact (HES × 100). e) Acidophilic necrosis with clusters of bacteria 
(arrows) (HES × 100). F. Cocci stained by Gram reaction (Gram × 400).
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fuse, ne laissant persister que quelques ter-
ritoires de parenchyme sain au niveau des
lobes supérieurs. Des nappes de bactéries
s’agençaient autour des bronches, dans la
muqueuse trachéo-bronchique, et dans les
alvéoles. Ces bactéries étaient fortement
colorées par le Gram. Les hémocultures et
une culture réalisée à partir d’un fragment
de parenchyme pulmonaire isolaient un sta-
phylocoque doré.
L’observation n° 4 montrait des foyers
étendus d’infarcissement des deux pou-
mons. L’examen histologique montrait des
zones nécrotiques associées à des suffu-
sions hémorragiques, au sein desquelles
des amas bactériens colorés par le Gram
étaient visibles. Dans certains territoires,
un comblement de la lumière des capillai-
res et des veinules par des cocci Gram
positifs était observé. L’hémoculture iso-
lait un streptocoque béta hémolytique du
groupe A. 

Dans ces quatres observations, la recherche
d’une co-infection virale était négative lors
de l’étude immunohistochimique réalisée
sur plusieurs fragments tissulaires broncho-
pulmonaires.

Discussion

La production massive de toxines par des
bactéries est responsable d’une destruction
tissulaire extensive se traduisant histologi-
quement par une nécrose hémorragique
diffuse [2, 10, 18, 19]. Les conséquences cli-
niques sont dramatiques, le décès survenant
alors en quelques heures. Ces infections
bactériennes foudroyantes sont surtout rap-
portées au niveau cutané et sous cutané, ou
au niveau des tissus mous, et sont responsa-
bles de lésions gangréneuses et de fasciites
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FIG. 2. — a) Nécrose hémorragique de la médullaire des deux surrénales. b) Destruction de l’épithélium respiratoire par un infiltrat de cel-
lules inflammatoires à prédominance d’éléments mononucléés (HES × 380). c) Nécrose ischémique du parenchyme pulmonaire associée à 
des amas bactériens (fléches) (HES × 100). d) Colonies de bactéries Gram négatif (coloration de Brown Brenn × 800).

FIG. 2. — a) Hemorrhagic necrosis of the medulla of the adrenals. b) Bronchial epithelium completely destroyed by an inflammatory infil-
trate mainly composed of mononuclear cells (HES× 380). c) Ischemia necrosis of the lung parenchyma with clusters of bacteria (arrows) 
(HES× 100). d) Clusters of Gram-negative bacteria (Brown Brenn staining × 800).
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nécrosantes [1, 2, 11, 12, 17, 18, 20]. Certaines
de ces fasciites nécrosantes ont été initiale-
ment décrites en association à une infection
par des streptocoques du groupe A [1]. Ces
infections gravissimes, souvent fatales,
entraînent une nécrose diffuse de la peau,
des tissus mous, et des muscles. Cette infec-
tion nécrosante a été très médiatisée il y a
quelques années, particulièrement en Angle-
terre, responsable d’une véritable psychose
dans la population. Elle a été surnommée
« the flesh-eating bacterial disease » ou
maladie bactérienne « mangeuse de chair
fraiche » ! [1]. En fait, certaines souches de
nombreuses bactéries peuvent également
être responsables de nécrose tissulaire exten-
sive : Staphylococcus aureus, et parmi les
bactéries Gram négatif, Clostridium spp,
Bacteroides spp, Escherichia coli, Fusobacte-
rium spp, Prevotella spp, Porphyromonas spp,
Vibrio vulnificus, Vibro cholerae, et Haemo-
philus influenzae [2, 17, 20, 21].
Au niveau de l’arbre broncho-pulmonaire, la
grande majorité des bactéries pathogènes
déterminent des lésions classiquement
très riches en polynucléaires neutrophiles,
conduisant à des images de pneumonie
et de bronchopneumonie, et à la formation
d’abcès [13]. Ainsi, les IBNE pulmonaires
sont rares. Elles se caractérisent, comme
dans nos observations, par de vastes territoi-
res de nécrose hémorragique, responsables
d’une inondation alvéolaire hémorragique.
La réaction cellulaire, en particulier l’infiltrat
à polynucléaires neutrophiles est souvent
totalement absente. De véritables tapis de
bactéries s’observent au sein de ces foyers.
Ces bactéries s’agencent en volumineux
amas alvéolaires, ou en « coulées » le long
des cloisons interalvéolaires ou le long des
feuillets pleuraux. Ces bactéries, compte
tenu de leur nombre, sont bien visibles sur
la coloration par l’HES. Les colorations de
Gram (Gram « classique », Gram modifié
selon les techniques de Brown Brenn et de
Brown Hopps) ne font que confirmer leur
présence. L’analyse morphologique atten-
tive permet de distinguer les cocci, les coc-
cobacilles, et les bacilles. Les colorations de
Gram modifié permettent de mieux visuali-
ser les bactéries Gram négatif. En fait, l’ana-
lyse histologique a ses limites pour une
identification précise de ces bactéries. Mal-
gré les tentatives de développement des
techniques de PCR pour la caractérisation
des bactéries à partir de matériel fixé et
inclus en paraffine, seule l’analyse au labo-
ratoire de microbiologie permet actuelle-
ment de définir la souche responsable, et
d’affirmer le caractère pathogène de ces
bactéries. Compte tenu de l’extrême gravité

de ces infections, une collaboration multi-
disciplinaire, associant le clinicien, le patho-
logiste et le bactériologiste, est cruciale
pour permettre un diagnostic en urgence.
Parmi les différentes bactéries isolées dans
nos observations, deux sont classiquement
responsables d’IBNE, le streptocoque béta
hémolytique du groupe A, et le staphyloco-
que doré. À l’inverse, Haemophilus influen-
zae est plus rarement responsable d’un tel
tableau anatomo-clinique. Les Haemophilus
(ou hémophiles, littéralement qui « aime le
sang ») sont des petits bacilles Gram négatif,
longtemps soupçonnés par les médecins
anglo-saxons d’être responsables des gran-
des épidémies dévastatrices de la grippe. Le
nom d’espèce de ce bacille est issu de cette
confusion. Initialement dénommé « Haemo-
philus flu », il fut rebaptisé secondairement
H. influenzae. H. influenzae est un hôte
exclusif des muqueuses de l’homme, princi-
palement au niveau des voies aériennes
supérieures. H. influenzae existe sous une
forme capsulée et six sérotypes (de a à f)
sont décrits. H. influenzae existe également
sous une forme non encapsulée (non typa-
ble), dont la virulence est classiquement
atténuée. Parmi les différents H. influenzae,
celui possédant le sérotype b est le plus
souvent responsable d’infections bactérien-
nes sévères [16, 22-24]. Les infections à H.
influenzae de l’arbre respiratoire et du
parenchyme pulmonaire peuvent être res-
ponsables d’une inflammation nécrosante,
détruisant de façon diffuse l’épithélium du
larynx, de la trachée, des bronches et des
bronchioles, puis le parenchyme pulmo-
naire. Les bactéries sont observées sur cou-
pes histologiques : il s’agit de bacilles Gram
négatif, de 0, 5 à 2, 5 microns, polymorphes,
parfois coccobacillaires, plus rarement fila-
menteux. Rien ne permet histologiquement
de distinguer cette infection d’autres infec-
tions bactériennes de l’arbre respiratoire.
Toutefois, la présence d’une épiglottite
associée doit obligatoirement faire recher-
cher une infection à H. influenzae [25]. Il
faut rechercher une association avec une
infection virale (virus respiratoire syncitial
ou virus parainfluenza en particulier). Cette
association est classiquement admise et
augmente la pathogénicité de H. influenzae
[26].
Compte tenu du tableau histologique, mais
aussi de leur évolution foudroyante, les
IBNE du poumon posent des problèmes de
diagnostic différentiel. Il faut éliminer des
lésions nécrotiques d’origine vasculaire,
infarctus ou infarcissement liés à des embo-
les ou à des microemboles. Sur les prélève-
ments autopsiques, l’absence de réaction à
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polynucléaires neutrophiles au contact des
amas bactériens peut parfois en imposer
pour une pullulation bactérienne post mor-
tem. Il faut également écarter une infection
virale, associée ou non à une surinfection
bactérienne [26-28]. La plupart des virus à
tropisme respiratoire (en particulier, Cyto-
mégalovirus, virus Herpes simplex/Varicelle
zona, virus de la rougeole, Adénovirus, virus
influenza et parainfluenza, virus respiratoire
syncitial, Hantavirus, et Coronavirus) peu-
vent entraîner, d’une part un tableau clini-
que gravissime, et d’autre part l’apparition
de lésions parenchymateuses broncho-pul-
monaires nécrotico-hémorragiques, avec un
« dommage alvéolaire diffus ». Toutefois, la
plupart de ces virus sont responsables d’un
effet cytopathogène, avec comme consé-
quences l’observation de cellules géantes
et multinucléées, et d’inclusions de taille
variée, pouvant orienter le diagnostic vers
telle ou telle infection virale. La grande
majorité de ces virus peut être detectée à
l’aide d’anticorps spécifiques. Enfin, on peut
également discuter une infection pulmo-
naire par Pseudomonas aeruginosa, nota-
ment chez le patient immunodéprimé (en
particulier en cas de SIDA, de neutropénie
sévère, de corticothérapie, de brûlures
étendues, et de mucoviscidose) [29, 30].
L’étude histologique montre alors une infil-
tration massive par des polynucléaires neu-
trophiles avec des foyers abcédés, une
nécrose vasoconcentrique, et assez souvent
des images de vasculites avec la présence
d’agents pathogènes dans les parois vascu-
laires. Des bacilles Gram négatifs, de petite
taille (de 1, 5 à 5 µm) sont fréquemment
observés au sein des foyers purulents.
En conclusion, nos 4 observations entrent
dans le cadre d’un tableau anatomo-clinique
très rare, méconnu, mais bien stéréotypé :
syndrome fébrile d’apparition brutale, poly-
pnée évoluant vers un état de choc avec
collapsus et décès. Les images observées
associent : une nécrose hémorragique dif-
fuse, un tapis de bactéries, une absence de
réaction cellulaire associée, et une absence
de cellules géantes multinucléées et/ou
d’inclusions cellulaires. Ce tableau impose
de réaliser de manière systématique une
étude immunohistochimique afin d’élimi-
ner une cause virale, avant de porter le dia-
gnostic d’IBNE isolée. L’analyse histologique
présente toujours à l’heure actuelle
d’importantes limites pour l’identification
précise des bactéries, ce qui impose de
manière impérative un examen direct et une
mise en culture au sein du laboratoire de
bactériologie. Le diagnostic microbiologi-
que des IBNE est une urgence, et, selon la

bactérie responsable (par exemple en cas
d’infection par un streptocoque béta hémo-
lytique du groupe A), une antibiothérapie
prophylactique des sujets ayant été au contact
du patient peut se discuter. ■
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