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Serment d'hippocrate

Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession médicale, je

m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de [ humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur

sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de

mes malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir ["honneur et les

nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune
considération politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et

mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa

conception. 7

Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales

d’une fagon contraire aux lois de [ humanité.



Q Liste

O &



Doyens Honoraires

Doyen

UNIVERSITE CADI AYYAD
FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE
MARRAKECH

: Pr
:Pr

ADMINISTRATION

Vice doyen a la Recherche et la Coopération
Vice doyen aux Affaires Pédagogiques

Secrétaire Générale

2 Pr
2 Pr
2 Pr

. Badie Azzaman MEHAD]I
. Abdelhag ALAOUI YAZIDI

. Mohammed BOUSKRAOUI
. Mohamed AMINE
. Redouane EL FEZZAZI

: Mr. Azzeddine EL HOUDAIGUI

Professeurs de I’enseignement supérieur

Nom et Prénom Spécialité Nom et Prénom Spécialité
ABKARI Imad Traumato- FINECH Benasser Chirurgie - générale
orthopédie B
ABOU EL HASSAN Taoufik |Anésthésie- FOURAIJI Karima Chirurgie pédiatrique
reanimation B
ABOULFALAH Abderrahim |Gynécologie- GHANNANE Neurochirurgie
obstétrique Houssine
ABOUSSAIR Nisrine Génétique HAJJI Ibtissam Ophtalmologie
ADERDOUR Lahcen Oto- rhino- HOCAR Ouafa Dermatologie
laryngologie
ADMOU Brahim Immunologie JALAL Hicham Radiologie
AGHOUTANE EI Mouhtadi Chirurgie pédiatrique | KHALLOUKI Anesthésie-
A Mohammed réanimation
AIT BENALI Said Neurochirurgie KHATOURI Ali Cardiologie
AIT BENKADDOUR Yassir Gynécologie- KHOUCHANI Radiothérapie
obstétrique A Mouna
AIT-SAB Imane Pédiatrie KISSANI Najib Neurologie
AKHDARI Nadia Dermatologie KOULALI IDRISSI Traumato-
Khalid orthopédie
AMAL Said Dermatologie KRATI Khadija Gastro- entérologie

AMINE Mohamed

Epidémiologie-

LAGHMARI Mehdi

Neurochirurgie

clinique

AMMAR Haddou Oto-rhino- LAKMICHI Mohamed | Urologie
laryngologie Amine

AMRO Lamyae Pneumo- phtisiologie | LAOUAD Inass Néphrologie




ARSALANE Lamiae

Microbiologie -
Virologie

LOUZI Abdelouahed

Chirurgie - générale

ASMOUKI Hamid

Gynécologie-
obstétrique B

MADHAR Si
Mohamed

Traumato-
orthopédie A

ASRI Fatima Psychiatrie MAHMAL Lahoucine |Hématologie -
clinique
BENCHAMKHA Yassine Chirurgie réparatrice | MANOUDI Fatiha Psychiatrie

et plastique

BENELKHAIAT BENOMAR
Ridouan

Chirurgie - générale

MANSOURI Nadia

Stomatologie et chiru
maxillo faciale

BENJILALI Laila

Médecine interne

MOUDOUNI Said
Mohammed

Urologie

BOUAITY Brahim Oto-rhino- MOUTAJ Redouane | Parasitologie
laryngologie
BOUGHALEM Mohamed Anesthésie - MOUTAOUAKIL Ophtalmologie
reanimation Abdeljalil
BOUKHIRA Abderrahman Biochimie - chimie NAJEB Youssef Traumato-
orthopédie
BOUMZEBRA Drissi Chirurgie Cardio- NARJISS Youssef Anesthésie-
Vasculaire réanimation
BOURROUS Monir Pédiatrie A NEJMI Hicham Rhumatologie
BOUSKRAOUI Mohammed |Pédiatrie A NIAMANE Radouane |Oto rhino
laryngologie
CHAFIK Rachid Traumato- NOURI Hassan Radiologie

orthopédie A

CHAKOUR Mohamed Hématologie OUALLI IDRISSI Chirurgie pédiatrique
Mariem
CHELLAK Saliha Biochimie- chimie OULAD SAIAD Chirurgie générale
Mohamed
CHERIF IDRISSI EL Radiologie RABBANI Khalid Oto-rhino-
GANOUNI Najat laryngologie
CHOULLI Mohamed Neuro pharmacologie |RAJI Abdelaziz Traumato-
Khaled orthopédie
DAHAMI Zakaria Urologie SAIDI Halim Anesthésie-
réanimation
EL ADIB Ahmed Rhassane |Anesthésie- SAMKAOUI Gastro- entérologie
réanimation Mohamed
Abdenasser
EL ANSARI Nawal Endocrinologie et SAMLANI  Zouhour |Urologie
maladies
métaboliques
EL BOUCHTI Imane Rhumatologie SARF Ismail Pédiatrie B




EL BOUIHI Mohamed Stomatologie et chir |SBIHI Mohamed Microbiologie -
maxillo faciale virologie
EL FEZZAZI Redouane Chirurgie pédiatrique |SORAA Nabila Gynécologie-
obstétrique A/B
EL HAOURY Hanane Traumato- SOUMMANI Maladies infectieuses
orthopédie A Abderraouf
EL HATTAOUI Mustapha Cardiologie TASSI Noura Anesthésie-
réanimation
EL HOUDZI Jamila Pédiatrie B YOUNOUS Said Médecine interne
EL KARIMI Saloua Cardiologie ZAHLANE Mouna Microbiologie
ELFIKRI Abdelghani Radiologie ZOUHAIR Said Chirurgie générale

ESSAADOUNI Lamiaa

Médecine interne

Professeurs Agrégés

Nom et Prénom Spécialité Nom et Prénom Spécialité

ABOUCHADI Abdeljalil Stomatologie et FADILI Wafaa Néphrologie
chir maxillo faciale

ADALI Imane Psychiatrie FAKHIR Bouchra Gynécologie-

obstétrique A

ADARMOUCH Latifa Médecine FAKHRI Anass Histologie-
Communautaire embyologie
(médecine cytogénétique
préventive, santé
publique et
hygiéne)

AISSAOUI Younes Anesthésie - GHOUNDALE Omar Urologie
réanimation

AIT AMEUR Mustapha Hématologie HACHIMI Réanimation médicale
Biologique Abdelhamid

AIT BATAHAR Salma Pneumo- HAROU Karam Gynécologie-
phtisiologie obstétrique B

ALAOUI Mustapha Chirurgie- HAZMIRI Fatima Histologie -
vasculaire Ezzahra Embryologie -
péripherique Cytogénéque

ALJ Soumaya Radiologie IHBIBANE fatima Maladies Infectieuses

ANIBA Khalid

Neurochirurgie

KAMILI EI Ouafi El

Chirurgie pédiatrique

Aouni B
ATMANE El Mehdi Radiologie KRIET Mohamed Ophtalmologie
BAIZRI Hicham Endocrinologie et | LAKOUICHMI Stomatologie et
maladies Mohammed Chirurgie maxillo
métaboliques faciale
BASRAOUI Dounia Radiologie LOUHAB Nisrine Neurologie




BASSIR Ahlam

Gynécologie-
obstétrique A

MAOULAININE Fadl
mrabih rabou

Pédiatrie
(Neonatologie)

BELBARAKA Rhizlane

Oncologie
médicale

MATRANE Aboubakr

Médecine nucléaire

BELKHOU Ahlam

Rhumatologie

MEJDANE Abdelhadi

Chirurgie Générale

BEN DRISS Laila Cardiologie MOUAFFAK Youssef |Anesthésie -
réanimation
BENHIMA Mohamed Amine |Traumatologie - MOUFID Kamal Urologie

orthopédie B

BENJELLOUN HARZIMI Pneumo- MSOUGGAR Yassine |Chirurgie thoracique

Amine phtisiologie

BENLAI Abdeslam Psychiatrie OUBAHA Sofia Physiologie

BENZAROUEL Dounia Cardiologie QACIF Hassan Médecine interne

BOUCHENTOUF Rachid Pneumo- QAMOUSS Youssef Anésthésie-
phtisiologie réanimation

BOUKHANNI Lahcen Gynécologie- RADA Noureddine Pédiatrie A
obstétrique B

BOURRAHOUAT Aicha Pédiatrie B RAFIK Redda Neurologie

BSISS Mohamed Aziz Biophysique RAIS Hanane Anatomie

pathologique

CHRAA Mohamed Physiologie RBAIBI Aziz Cardiologie

DAROUASSI  Youssef Oto-Rhino - ROCHDI Youssef Oto-rhino-
Laryngologie laryngologie

DRAISS Ghizlane Pédiatrie SAJIAl Hafsa Pneumo- phtisiologie

EL AMRANI Moulay Driss |Anatomie SEDDIKI Rachid Anesthésie -

Réanimation

EL BARNI Rachid Chirurgie- TAZI Mohamed lllias | Hématologie- clinique
générale

EL HAOUATI Rachid Chiru Cardio ZAHLANE Kawtar Microbiologie -
vasculaire virologie

EL IDRISSI SLITINE Nadia |Pédiatrie ZAOUl Sanaa Pharmacologie

EL KHADER Ahmed Chirurgie générale | ZEMRAOUI Nadir Néphrologie

EL KHAYARI Mina Réanimation ZIADI Amra Anesthésie -
médicale réanimation

EL MGHARI TABIB Ghizlane

Endocrinologie et
maladies
métaboliques

ZYANI Mohammed

Médecine interne

EL OMRANI Abdelhamid

Radiothérapie




Professeurs Assistants

Nom et Prénom

Spécialité

Nom et Prénom

Spécialité

ABDELFETTAH Youness

Rééducation et
Réhabilitation
Fonctionnelle

JALLAL Hamid

Cardiologie

ABDOU Abdessamad

Chiru Cardio
vasculaire

JANAH Hicham

Pneumo- phtisiologie

ABIR Badreddine

Stomatologie et
Chirurgie maxillo
faciale

KADDOURI Said

Médecine interne

AKKA Rachid Gastro - LAFFINTI Mahmoud Psychiatrie
entérologie Amine
ALAOUI Hassan Anesthésie - LAHKIM Mohammed Chirurgie générale

Réanimation

AMINE Abdellah

Cardiologie

LALYA Issam

Radiothérapie

ARABI Hafid Médecine physique | LOQMAN Souad Microbiologie et
et réadaptation toxicologie
fonctionnelle environnementale

ARSALANE Adil Chirurgie MAHFOUD Tarik Oncologie médicale
Thoracique

ASSERRAJI Mohammed Néphrologie MARGAD Omar Traumatologie -

orthopédie

BAALLAL Hassan Neurochirurgie MILOUDI Mohcine Microbiologie -

Virologie

BABA Hicham Chirurgie générale | MLIHA TOUATI Oto-Rhino -

Mohammed Laryngologie
BELARBI Marouane Néphrologie MOUHSINE Abdelilah Radiologie
BELBACHIR Anass Anatomie- MOUNACH Aziza Rhumatologie

pathologique

BELFQUIH Hatim

Neurochirurgie

MOUZARI Yassine

Ophtalmologie

BELGHMAIDI Sarah Ophtalmologie NADER Youssef Traumatologie -
orthopédie

BELHADJ Ayoub Anesthésie - NADOUR Karim Oto-Rhino -
Réanimation Laryngologie

BENNAOUI Fatiha Pédiatrie NAOUI Hafida Parasitologie
(Neonatologie) Mycologie

BOUCHENTOUF Sidi Chirurgie générale | NASSIM SABAH Taoufik | Chirurgie Réparatrice

Mohammed et Plastique

BOUKHRIS Jalal Traumatologie - NYA Fouad Chirurgie Cardio -
orthopédie Vasculaire




BOUZERDA Abdelmajid Cardiologie OUERIAGLI NABIH Psychiatrie
Fadoua
CHETOUI Abdelkhalek Cardiologie REBAHI Houssam Anesthésie -
Réanimation
EL HARRECH Youness Urologie RHARRASSI Isam Anatomie-
patologique
EL KAMOUNI Youssef Microbiologie SALAMA Tarik Chirurgie pédiatrique
Virologie
EL MEZOUARI El Moustafa Parasitologie SAOUAB Rachida Radiologie
Mycologie
ELBAZ Meriem Pédiatrie SEBBANI Majda Médecine

Communautaire
(médecine préventive,
santé publique et
hygiéne)

ELQATNI Mohamed

Médecine interne

SERGHINI Issam

Anesthésie -
Réanimation

ESSADI Ismail Oncologie Médicale | TAMZAOURTE Mouna | Gastro - entérologie

FDIL Naima Chimie de TOURABI Khalid Chirurgie réparatrice
Coordination Bio- et plastique
organique

FENNANE Hicham Chirurgie YASSIR Zakaria Pneumo- phtisiologie
Thoracique

GHAZI Mirieme

Rhumatologie

ZARROUKI Youssef

Anesthésie -
Réanimation

GHOZLANI Imad

Rhumatologie

ZIDANE Moulay
Abdelfettah

Chirurgie Thoracique

HAMMI Salah Eddine

Médecine interne

ZOUIZRA Zahira

Chirurgie Cardio-
Vasculaire

Hammoune Nabil

Radiologie







« Soyons reconnaissants aux personnes qui hous donnent du bonheur; elles
sont les charmants jardiniers par qui nos dmes sont fleuries »

Marcel Proust.

Je me dois d”avouer pleinement ma reconnaissance a toutes les personnes
qui m’ont soutenue durant mon parcours, qui ont su me hisser vers le haut
pour atteindre mon objectif. C’est avec amour, respect et gratitude que
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Je dédie cette theése ... //"'Q


https://www.google.com/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwjPv6rt_MrgAhXPxoUKHZcdAnMQjRx6BAgBEAU&url=https://www.francefleurs.com/bouquets-a-offrir/2015-bouquet-30-roses-roses.html&psig=AOvVaw1vd3lT3hBTJwQ5udHFV__U&ust=1550774835581502�

)
7/

WY
([ ¢

Le Tres clément, Qui m’a inspiré Rien de ce que j’écris ne peut exprimer ma
reconnaissance pour tout ce dont tu m’as comblé Seigneur. Merci pour Ia
grdce, Ton aide et Ta bienveillance.
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Aux metlleurs parents du monde,
A ceux qui m ont donnée la vie, A ceux qui m ont
' lfozybzmc tout donné sans jamais rien compler, Les mots
se font pauvres el (mpuissants pour Vous exprimer ce
que je ressens en écrivant ces quelgues lignes
s Cher maman, ZOUHRA NOUTHA
] | Tu representes pour moi le symbole de la bonie par
excellence, la source de tendresse et [exemple du
devouement qui na pas cesse de m encourager et de
; prier pour moi. 7a priere el la benédiction m ont ete
d'un grand secours pour mener d bren mes etudes.
i Aucune dedicace ne saurait étre assez éloguente pour
; exprimer ce gue [u merites pour tous les sacrifices que

tu nas cesse de me donner depuis ma naissance, durant
o
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: mon enfance et méme da [dge adullte. Je te dedie ce
Fost
o ~ - - -
4 Ir.f travail en temoignage de mon profond amour. Puisse
%;}a Dieu, le tout puissant, te préserver et t accorder sante,
_%;. o longue vie et bonfieur.
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N cher papa, MOHAMED THARTT

Autant de plirases el dexpressions aussi eloguentes soit-
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elles ne sauratent exprimer ma gratitude et ma
reconnaissance. 7iu as su m mnculguer le sens de la
responsavilite, de [optimisme et de la confiance en sor
Jace aux difficulles de la vie. Tes conseils ont toujours
Juide mes pas vers la reussite. Je te dois ce que je suis
aujourd il et ce que je serar demain et je ferai toujours
de mon mieux pour rester la fierie et ne jamais te
decevory. Que Dieu le fout puissant te preserve,
t accorde sante, bonfieur, quietude de [esprit et te

i protege de tout mal

Y A mes saeurs Mariam, Fatima Fzahirae, Assmaa
i Je suis tres heuretse de pouvoir vous presenter par ce

i travail le temoignage de mon profond amour et les liens
ik
de fraternite qui nous unissent. je vous soufiaite une vie
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& pletne de jote el reussite.
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amour, de la comprefiension et de ta generosite avec

lous mes vaeux de bonfieur et de reussite.
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mon amoir et toute ma reconnaissance  pour volre

mtarissaple soutien.
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A ma meilleure amie Fadoua Jjim
Ma sceur et ma confidente, qui a toujours ete présente
pour moi, pour sa generosite, sa bonte, sa gentillesse et
i, toutes ces belles chioses qui la rendent speciale et unigue.
i o Merci Fadoua d'étre ce que tu es, Merci d étre mon

amzie.

A mes meilleures amies Oumaima, Salma, Sandae,
3 Chaimae,
; Maram, Hayat, Mariam Hindi, Meriem Jalams,
Majdouline...
Merci d avorr ete ld d tous les tnstants. Merct pour les
i 'I feures de fous rires, de jote, de folie. Je ne peux trouver

¥
Sk les moLs justes et sinceres pour Vous exprimer morn
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Y ajfection et mes pernsees, Vous étes pour mor des amies
B - Sur quije peux compter. Zn temoggnage de (amitie qui
. ".j / noUS a unis et des souvenirs de tous les moments gue

% " nous avons | passes ensemble, je vous dedie ce travail et je
fﬁ, f Vous souhiaite une vie pleine de sante et de bonheur.
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A tous mes amis, mes collegues et confreres
Merci pour les agréables moments qu on a passes
ensemble. Merct pour la sympathie el [affection que
Vous mavez toujours portees, gu elles demeurent
eternelles. Puisse Dieu vous procurer bonhieur, sante et

reussite.

A toute personne qui a contribué de pres ou de loin d la

yéalisation de ce travail

A tous ceux d qui je pense et que jat omis de citer.






A MON MATTRE FT RAPPORTFUR DF THFSF
PROFESSFUR MOUTA] REDOUANF
PROFFESSFUR DF PARASTTOLOGIF-MYCOLOGIE FT~
CHFF DF SFRVICE.

Jai eu un grand plaistr d travailler sous votre

direction, trouvant aupres de vous le consellle et le
guide qui nous a recu en toules crrconstances avec
Sympathiie et bienveillance.
Nouts esperons étre d la hauteur de la confiance gue
Vous nous accordecz.

Nous avons toujours admire en vous votre grande

compelence, volre dynamisme el votre modestie qui
1 ont cesse de susciter notrve profond respect.

Vous nous avez toujours réserve le metlleur accueil,
malgre vos obligations professionnelles. Vos
encouragements inlassables, votre amabilite, votre

gentillesse meritent toute admiration.
Vos qualites iumarines et professionnelles seront pour
nous un modele a survre.
Nous saisissons celte occasion pour vVous exprimer notre
_profonde gratitude tout en vous temoignant notre

respect.
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A NOTRE MATTRE FT PRESIDENTE DE THESE MADAME

i PROFESSFUR SALTHA CHELLAK PROFESSFUR DF

BIOCHIMIF-CHIMIFE FT CHEF DFE SFRVICE

Nous vous remercions vivement pour (e privilege et [fionneur
que vous nous jaites en acceplant de presider notre jury de
thése. Votre serieux, volre compelence et votre sens du adevorr
nous ont enormement marquées. Veuillez trouver icr
Lexpression de notre respectueuse consideration et notre
_profonde admiration pour toutes vos qualites scientifiques et
fhumaines. Ce travail est pour nous [occasion de vous
temoigner notre profonde gratitude.

A NOTRFE MATTRE FT JUGE DF THFSF PROFFSSEUR
HASSAN QACTF
PROFESSFUR AGRFGF DF MEDFCINE INTERNF

Nous vous somme tres reconnaissant pour [1onneur que vous
nous avez fait
Fn acceptant de sieger parmi mon jury de these, Pour le
respect et la valeur que Vous 1nous accordez.

Je tiens d exprimer ma profonde gratitude pour vorre
vienveillance Ft pour la simplicite avec lesquelles vous nous
avez accueillis. Veuillez trouver ici, chier
Professeur,

Le temoignage de ma grande estime et de ma sincere

PECONNAISSANCE.
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- Professeur agrége de parasttologie-mycologie.
Tt Nous vous remercions de la sponilaneile et la gentillesse
i avec lesquelles vous avez bien voulu accepler de juger
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;.f:' ce travail. Veutllez trouver ici, chere Maitre, le
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1A . Indice del’avidité
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ISAGA : Immuno Sorbent AgglutinationAssay
LA : LiquideAmniotique

LCR : LiquideCéphalo-Rachidien

LBA : Lavage broncho-alvéolaire

HA : Humeur aqueuse

Cl : Charge immunitaire

NFS : Numération FormuleSanguine

NNé :Nouveau-né

OMS : Organisation Mondiale de laSanté
P30 : Protéine30

PCR : Polymérase ChainReaction

Rova :Rovamycine

T.gondii : Toxoplasmagondii

TC : ToxoplasmoseCongénitale

AC : Anticorps
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La toxoplasmose est une maladie parasitaire causée par un protozoaire a développement
intracellulaire obligatoire : Toxoplasma gondii [1].La toxoplasmose reste I'une des zoonoses

parasitaires les plus courantes [2].

Cette maladie peut se transmettre par différentes voies: ingestion, inhalation,

transplantation d’organe, transfusion sanguine ou transmission transplacentaire. [3]

La toxoplasmose congénitale résulte de la transmission transplacentaire du parasite
Toxoplasma gondii apres une infection maternelle contractée pendant la grossesse. La

prévalence de I'infection congénitale selon OMS est de 1.5 pour 1000 naissances vivantes. [4]

Au cours de la grossesse, le risque de la transmission augmente avec I’dge gestationnel
alors que la gravité de I’atteinte foetale diminue. En effet, en cas de la séroconversion au cours
du premier trimestre de la grossesse, le risque de la toxoplasmose congénitale est de 4 a 14 %
se traduisant par des atteintes séveres. Ce risque atteint 70 a 80 % au cours du troisiéme
trimestre de gestation mais se traduit en général par des formes infra-cliniques chez le

nouveau-né. [5]

Par conséquent, la surveillance sérologique mensuelle des femmes enceintes
séronégatives depuis la déclaration de la grossesse jusqu'a l'accouchement reste I’étape
essentielle dans la prévention de la toxoplasmose congénitale dans le but d’établir le statut
immunologique, d’identifier les femmes enceintes non immunes pour limiter le risque de

contamination et diagnostiquer le plus précocement possible une séroconversion maternelle.

La toxoplasmose reste une réelle problématique de santé publique, et sa prise en charge
est un grand défi de plusieurs ordres. D’ou l’intérét d'en établir le diagnostic, le plus tot
possible chez le feetus ou le nouveau-né, afin de pouvoir traiter I'infection le plus précocement

possible et prévenir les séquelles, pouvant apparaitre tardivement.
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La toxoplasmose affecte environ 30 a 50 % de la population humaine mondiale mais le
pourcentage de personnes séropositives pour I'infection toxoplasmique (7 a 80%) varie d’un
pays a 'autre, en fonction des groupes ethniques, des habitudes alimentaires et des conditions

d’hygiéne. [6]

Au Maroc, Mekouar en 1972 avait estimé la séroprévalence a 51% [13]. Les analyses d’El
Mansouri au niveau de la région de Rabat en 2007 ont montré une séroprévalence de 50.6%
[10], une étude faite au niveau des villes de Safi et Essaouira a montré une séroprévalence de

42% et 48% [8]. Une valeur de 47,33% est rapportée par Akourim en 2016 a Agadir [7].

Les objectifs de notre étude sont de déterminer la séroprévalence de la toxoplasmose
chez les femmes enceintes dans la région de Marrakech, de rechercher les facteurs de risques
les plus impliqués dans cette infection et d’évaluer les connaissances des femmes concernant la
maladie, ainsi qu’approcher I'attitude des professionnels de santé face a cette maladie

parasitaire.
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Patientes et méthodes
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l. Période, type et lieu de I’étude :

Il s’agit d’'une étude épidémiologique transversale sur le terrain réalisée entre des
structures hospitalieéres publiques : les centres de santé et maternités El massira et Sidi youssef
ben Ali, et des cabinets privés de la région de Marrakech sur une période d’'une année du

15/01/2018 au 15/01/2019.

Il. Population d’étude :

L’échantillon de ce travail est composé de 350 femmes enceintes qui résident a la ville de
Marrakech et leurs environs, 20 médecins : des généralistes et gynécologues travaillant dans le
secteur privé, et 30 infirmieres qui sont responsables du programme de surveillance de la

grossesse et de 'accouchement (PSGA) au sein des centres de santé a Marrakech.

lll. Méthodes

L’étude a été réalisée en exploitant les dossiers médicaux et en interrogeant des femmes
enceintes hospitalisées et suivies au niveau des centres de santé-maternités El Massira et Sidi

Youssef Ben Ali et des cabinets privés qui ont été choisis aléatoirement.

1. Criteres d’inclusion :

Les femmes incluses dans cette étude ont été celles qui sont enceintes quel que soit I’dge
gestationnel, résidantes dans la région de Marrakech informées sur I'intérét de cette enquéte et

qui ont présentées leur consentement a participer.

Concernant le niveau socio-économique, on a attribué arbitrairement un niveau bas pour
un revenu moins de 3000 DHs/mois, entre 3000 et 15000 DHs pour un niveau moyen et plus

de 15000 DHs pour le haut niveau.




Perception et séroprévalence de la toxoplasmose chez la femme enceinte dans la région de Marrakech

2. Criteres d’exclusion

Les patientes dont les dossiers sont indisponibles qui n’habitent pas au niveau de la
région ainsi que celles qui n’ont pas exprimé leur consentement favorable sont exclues de cette

étude.

Les patientes de I’hopital militaire sont exclues de cette étude.

3. Recueil des données

La fiche d’exploitation a permis le recueil des différentes données épidémiologiques pour
comparer nos résultats avec ceux de la littérature et d’évaluer le degré de connaissance et la

séroprévalence des femmes enceintes dans cette région.

Un questionnaire est réalisé a cet effet en incluant les parametres nécessaires pour notre
travail : données démographiques, socioéconomiques, culturelles, connaissances sur la

toxoplasmose et statuts immunitaires.

Un autre questionnaire a été adressé aux médecins et aux infirmiéres comprenant des

qguestions sur les différentes connaissances sur la maladie.




Perception et séroprévalence de la toxoplasmose chez la femme enceinte dans la région de Marrakech

a-FICHE D’EXPLOITATION D’ENQUETE SUR LA TOXOPLASMOSE CHEZ LA FEMME ENCEINTE DANS LA REGION DE
MARRAKECH.

(PARTIE RESERVEE AUX FEMMES ENCEINTES.)

Lieu de I'enquéte : Tel :

Age : Origine :- ville .... -village ...
Niveau d’étude : Niveau socioéconomique :
Nombre de grossesses : Nombre d’enfants :

Age gestationnel :

Habitudes alimentaires :

+ Légume mal cuite : - oui.... - non...

+ Viande mal cuite : - oui.... - non...

+ Viande préalablement congelée : -oui :.... —non
+ Lait non cru - oui.... - non...

+ Repas a domicile : - oui.... - non...

Hygiéne de vie :

+Consommation Eau maltraitée : - oui.... - non...

+ Vérification de température du réfrigérateur - oui.... - non...
+ Lavage de légumes et fruits a eau de javel - oui.... - non...
+Contact avec chat : - oui.... - non...

+Contact avec terre : - oui.... - non...

Connaissance sur toxoplasmose :

Déja entendue parler de la toxoplasmose - oui.... - non...
Sioui :

La source de I'information :

La nature de l'information :

-mode de contamination : - oui.... - non
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- signes cliniques : - oui .. - non...
-complication feetale : - oui.... - non...
- mesures de préventions : - oui.... - non...

Surveillance sérologique :

Sérologies Toxo. faites durant les grossesses antérieur - oui.... - non...
Sérologie Toxo. faite juste avant la grossesse - oui.... - non...

Si oui

Résultat :

Technique :....

Sérologie Toxo. faite durant la derniére grossesse - oui.... - non...
Si oui
A quel age gestationnel.......

Résultat :

Pour les femmes ayant une sérologie de toxoplasmose positive ou uneséroconversion.
+Y a-t-il des signes clinique - oui.... - non...

+ Si oui les signes sont de type :

+ Echographie foetale faite : - oui.... - non

+ Présence d’anomalies feetales : - oui.... - non...

+ Diagnostic anténatal réalisé :

+ Traitement administré :

+ Date du début du traitement chez la femme enceinte :

+ Traitement chez le nouveau-né :
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b-FICHE D’EXPLOITATION D’ENQUETE SUR LA TOXOPLASMOSE CHEZ LA FEMME ENCEINTE DANS LA REGION DE
MARRAKECH.

(Partie réservée aux médecins)

-spécialité :
-secteur de travail : -santé publique.... —secteur privé....
-votre rythme de contréle des sérologies chez la femme séronégative :
+avant la grossesse : -oui...-non...
+au cours de la grossesse :
*chaque mois de la grossesse
*chaque trimestre
*une fois durant toute la grossesse
+prévoir un contréle 15j aprés I'accouchement :-oui....-non...
-vos mesures préventives :
+consommation de viande bien cuite :-oui...-non....
+se laver les mains avant chaque repas :-oui...-non...
+laver soigneusement les fruits et les Iégumes :-oui...-non...
+éviter le contact avec les chats :-oui...-non....
+porter des gants pour jardiner :-oui...-non...
-votre stratégie en cas de séroconversion :
+traitement administré :
_immédiatement :-oui....-non...
_apreés amniocentese (16SA-185SA) :-oui....-non....
Si PCR+ est ce que vous allez changer le traitement :
*QOui.... Lequel...
*Non...
+réalisation d’une échographie feotale :

_chaque mois :-oui...-non....
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_chaque trimestre :-oui...-non...
_une seule fois :-oui...-non...
-EN POST-NATAL :
+les examens demandés :
-examen parasitologique du placenta :-oui...-non...
-sérologies sur sang de cordon :-oui...-non...

-sérologie sur sang périphérique :-oui...-non...

-10 -
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c-FICHE D’EXPLOITATION D’ENQUETE SUR LA TOXOPLASMOSE CHEZ LA FEMME ENCEINTE DANS LA REGION DE
MARRAKECH.

(Partie réservée aux sages femmes)

-spécialité :
-secteur de travail : -santé publique.... —secteur privé....
-Est-ce que vous avez déja entendu de la toxoplasmose chez la femme enceintes ?
*0OUl..... *NON......
-le rythme de contréle des sérologies chez la femme séronégative :
+avant la grossesse : -oui...-non...

+au cours de la grossesse :

*chaque mois de la grossesse

*chaque trimestre
*une fois durant toute la grossesse

+prévoir un contréle 15j aprés I'accouchement :-oui....-non...

-Les mesures préventives :
+consommation de viande bien cuite :-oui...-non....
+se laver les mains avant chaque repas :-oui...-non...
+laver soigneusement les fruits et les [égumes :-oui...-non...
+éviter le contact avec les chats :-oui...-non....

+porter des gants pour jardiner :-oui...-non...

4) Outils statistiques :

Les données statistiques ont été saisies sur Microsoft Office Excel 2013 et exploitées en utilisant le logiciel SSPS
version 19. Il s’agit du test Khi-deux.

-11 -
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I. Les caractéristiques de la population d’étud

1. Les facteurs sociodémographiques :

1.1 L’age des patientes :

Notre étude a porté sur un échantillon de 350 femmes résidentes a la ville de Marrakech
et leurs environs.

La tranche d’age comprise entre 18 et 30 ans était la plus représentée.

45%

39%

40%
35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%
18-24 ans 25-30 ans 31-38 ans 39-45 ans

Graphique 1 : Répartition des femmes enceintes selon I'age.

1.2 L’origine des parturientes :

Une nette prédominance des patientes d’origine urbaine a été objectivée par rapport a
I’origine rurale.
236 des patientes étaient citadines, opposées a 114 campagnardes (Ourika, Mzoudia,

Mejjat, Chewitter, Souihla, Ait imour).

-13-
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| Ville

m Village

Graphigue 2 : Répartition des parturientes en fonction de I’origine géographique.

1.3

Dans notre série, 196 des femmes étaient des primipares, et 154 des femmes étaient des

multipares.

B Primipare

B Multipare

Graphigue 3 : Répartition des candidates en fonction du hombre de grossesses.

-14 -
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1.4 Age gestationnel :

Parmi I’ensemble des gestantes de cette étude, 90 étaient au 1ler trimestre, 183 au 2

éme trimestre, alors que 122 femmes étaient au 3 éme trimestre de grossesse.

M ler trimestre
M 2eme trimestre

3eme trimestre

Graphigue 4 : Distribution des femmes enceintes en fonction de I’dge gestationnel.

2. Données socioculturelles et éducatives :

2.1 Niveau d’étude :

Parmi les 350 femmes enceintes recrutées, 26 étaient analphabetes, 93 savaient un peu
lire et écrire et 177 avec un niveau scolaire assez bien. Seulement 54 des gestantes avaient un

niveau d’étude supérieur.

- 15 -
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B Analphabete
M Primaire

m College

M Lycée

M Université

Graphique 5 : Répartition des femmes selon leurs niveaux d’études.

2.2 Niveaux socioéconomigues :

Plus que la moitié des femmes étaient de bas niveau socio-économique.

M Niveau bas
B Niveau moyen

= Niveau haut

Graphique 6 : Répartition des femmes enceintes selon leur niveau économique

2.3 Habitudes alimentaires :

a. Consommation de la viande peu cuite :

On note que la quasi-totalité des femmes soit 336 cas consomment de la viande bien cuite.

-16 -
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M QOui

H Non

Graphique 7 : Répartition des candidates selon leur consommation ou non de la viande bien

Cuite

b. Consommation du fromage ou lait cru :

Nous observons également que 270 gestantes ne consomment pas du fromage ou lait cru

B Oui

H Non

-17 -
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¢. Consommation de Iégumes mal cuits :

D’aprés nos résultats, 77 des femmes consomment des légumes peu cuits contre 273

femmes

M Oui

H Non

Nombre de grossesses :

Graphique 9 : Répartition des femmes selon leur consommation de légumes peu cuits ou hon

d. Consommation de I’eau maltraitée

La quasi-totalité des femmes ne consomment pas de I’eau maltraitée soit 314 cas (les 36

cas qui consomment de I’eau maltraitée sont toutes d’origine rurale).

H Oui

H Non

Graphigue 10 : Répartition des femmes selon leur consommation de I’eau mal traitée ou non

-18-
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e. Repas adomicile :

La majorité des parturientes déjeune a I'intérieur de leur foyer (279 contre 71 femmes).

H Oui

H Non

Graphigue 11 : Répartition des femmes selon le repas a domicile

2.4 Contact avec les chats :

Le tiers de la population d’étude déclare la présence de chats dans leurs entourages.

m Oui

H Non

Graphigue 12 : Répartition des femmes enceintes selon le contact ou hon avec les chats
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2.5 Le jardinage et contact avec la terre :

Parmi les 350 gestantes recrutées dans ce travail, la notion du contact avec la terre et le

jardinage figure chez 78 femmes.

M Oui

H Non

Graphigue 13 : Distribution des patientes selon leur contact ou non avec la terre

2.6 Lavage des légumes et des fruits a I’eau de javel :

Nous constatons que la grande majorité des femmes ne lave pas les légumes et les fruits

a ’eau de javel (283 cas).

B Oui

H Non

Graphigue 14 : Lavage des légumes et des fruits a I’eau de javel selon les parturientes

-20-
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3. Connaissances sur la toxoplasmose :

3.1 Proportion des femmes enceintes ayant des connaissances sur la toxoplasmose :

La grande majorité (soit 261) répondait ne pas avoir des connaissances sur la

toxoplasmose, seulement 89 des femmes disaient avoir eu des explications sur la maladie.

M Oui

H Non

Graphique 15 : Pourcentage des gestantes ayant des connaissances sur la toxoplasmose

3.2 Sources d’information :

52 femmes disaient avoir eu I'information par le médecin, 24 par I’entourage, 10 femmes

sont informées par la sage-femme et 3 par I'internet.

W Medecins
M Sages femmes
M Entourage

M Internet

Graphigue 16 : Distribution des femmes enceintes selon leurs sources d’information

-21 -
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3.3 Différentes connaissances sur la toxoplasmose :

Sur les 89 cas renseignés, 56 avaient des informations sur les modes de contamination et
de prévention, et plus de 80 femmes ne connaissaient ni la clinique ni les complications feetales

de la Toxoplasmose congénitale.

LA CLINIQUE MODE DE COMPLICATION PREVENTION
CONTAMINATION FCETALE

Moui mnon

Graphique 17 : Répartition des femmes selon leurs connaissances sur la toxoplasmose

4. Statuts immunitaires :

4.1 Rythme de surveillance sérologique :

La quasi-totalité des parturientes n’a pas réalisé une sérologie toxoplasmique avant la
1ére grossesse (348 contre 2 seulement), alors que 152 femmes ont bénéficié d’une sérologie
toxoplasmique durant les grossesses antérieures, et 180 femmes ont réalisé une surveillance

sérologique durant la grossesse actuelle.

-22 -
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SEROLOGIE FAITE AVANT LA SEROLOGIE FAITE DURANT SEROLOGIE FAITE DURANT LA
GROSSESSE LES GROSSESSES GROSSESSE ACTUELLE
ANTERIEURES

®Oui ®Non

Graphigue 18 : Rythme de surveillance sérologigue chez les parturientes.

4.2 Laséroprévalence de la toxoplasmose :

Parmi les 180 femmes enceintes qui ont réalisé une sérologie de toxoplasmose, 76

gestantes ont été séropositives tandis que 104 femmes ont été séronégatives.

M Positives

H Negative

Graphique 19 : Statut immunitaire des femmes enceintes.
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4.3 Nombre total de sérologies réalisées chez les femmes séronégatives

Nous remarquons que parmi 104 femmes séronégatives 62 n’avait bénéficié que d’une
seule sérologie, 2 sérologies étaient réalisées chez 30 des femmes alors que seulement 12 des

gestantes avaient 3 sérologies.

M 1 sérologie
m 2 sérologies

m 3 sérologies

Graphigue 20 : Nombre de sérologies réalisées par les femmes séronégatives.

4.4 Répartition du nombre de sérologie réalisé selon le secteur de consultation :

On observe que seules les femmes qui ont consulté dans le secteur privé ont bénéficié

de plus d’une sérologie durant toute la grossesse.

UNE SEOROLOGIE DEUX SEOROLOGIES TROIS SEOROLOGIES

m Secteur privé  m Secteur public

Graphigue 21 : Nombre de sérologies réalisées par les femmes selon leur secteur de

consultation.
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4.5 Age gestationnel de la réalisation de la premiére sérologie de toxoplasmose :

Nous notons que la moitié des femmes ayant réalisée la premiére sérologie durant le 1er

trimestre

M ler trimestre
H 2eme trimestre

I 3éme trimestre

Graphique 22 : Répartition des femmes ayant réalisé la sérologie selon age gestationnel

4.6 Les isotopes demandés :

Pour les gestantes qui ont eu un bilan toxoplasmique, seuls les isotopes IgG ont été

dosés.

4.7 Répartition des taux des 1gG chez les femmes séropositives :

L’analyse des taux des IgG chez les femmes séropositives montre que la moitié avait un

taux des IgG entre [20 a 100Ul/ml].

0%

ENTRE8 ET 20 ENTRE 20 ET 100 ENTRE 100 ET 300ENTRE 300 ET 500

Graphigue 23 : Répartition des femmes ayant une sérologie positive selon les taux des IgG.
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Tableau | : Corrélation des résultats sérologiques avec les facteurs de risques étudiés.

Nbr Séropositive Séronégative P
(IgG) (19G)
Age des patientes 18-30ans 110 36 (32,73%) 74 (67,27%) 0.0012*
31-45ans 70 40 (57,14%) 30 (42,86%) ,
Origine géographique Ville 149 58 (38,93%) 91 (61,07%) 0,049*
village 31 18 (58,06%) 13 (41,94%)
Nombre de grossesses Primipare 97 40 (41,24%) 57 (58,76%) 0,77
multipare 83 36 (43,37%) 47 (56,63%)
Bas 90 49 (54,44%) 41 (45,56%)
Niveau économique Moyen 79 26 (32,91%) 53 (67,09%) 0,0049*
haut 11 1 (9,09%) 10 (90,90%)
Analphabete 11 6 (54,55%) 5 (45,45%)
Primaire 54 27 (50%) 27 (50%)
Niveau d’étude College 57 25 (43,86%) 32 (56,14%) 0,0086*
Lycée 39 16 (41,03) 23 (58,97%)
Université 19 2 (10,53%) 17 (89,47%)
Consommation de Iégumes mal Oui 53 24 (42,28%) 29 (54,72%) 0,59
cuits Non 127 52 (40,94%) 57 (59,56%)
Consommation de viande peu | Oui 8 5(62,5%) 3 (37,5%) 0,23
Cuite
Non 172 71 (41,28%) 101 (58,72%)
Consommation du fromage ou lait | Oui 66 35 (53,03%) 31 (46,97%) 0,051
cru
Non 114 41 (35,96%) 67 (64,03%)
Consommation d’eau maltraitée Oui 5 3 (60%) 2 (40%) 0,41
Non 175 73 (41,71%) 120 (58,29%)
Repas a domicile Oui 139 52 (37,41%) 87 (62,59%) 0,016*
Non 41 24 (58,54%) 17 (41,46%)
Contact avec le chat Oui 38 25 (65,79%) 13 (34,21%) 0,0009*
Non 142 51 (35,92%) 91 (64,08%)
Contact avec la terre Oui 27 15 (55,56%) 12 (45,44%) 0,12
Non 153 61 (39,87%) 92 (60,13%)
Lavage de légume a eau de javel Oui 38 9 (23,68%) 29 (76,32%) 0,0092*
Non 142 67 (47,18%) 75 (52,82%)
Connaissance sur la maladie Oui 63 14 (22,22%) 49 (77,78%) 0,0001*
Non 117 62 (52,99%) 55 (47,01%)

*p (probability value) < 0.05 est considéré comme significatif sur le plan statistique
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Il. stratégies du corps médical dans la surveillance de la

toxoplasmose

1. La prise en charge des médecins :

1.1 Le rythme de controle des sérologies chez la femme séronégative :

Sur 20 médecins participants (gynécologues et généralistes) du secteur privé, On note

que juste trois médecins qui demandent une sérologie toxoplasmique avant la grossesse.

M Oui

¥ Non

Graphigue 24 : Le rythme de contrdle de la toxoplasmose par les médecins avant la grossesse

Au cours de la grossesse la majorité des médecins demandent une sérologie chaque mois

durant toute la grossesse chez les femmes séronégatives.
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CHAQUE MOIS CHAQUE TRIMESTRE UNE FOIS DURANT TOUTE LA
GROSSESSE

Graphigue 25 : Rythme de contrbéle des médecins au cours de la grossesse.

Concernant la demande d’une sérologie 15 jours apres I'accouchement chez la femme

séronégative, juste 2 médecins la demandent.

B Oui

® Non

Graphigue 26 : Rythme de controle des médecins aprés 15 jours de I’accouchement.
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1.2 les mesures préventives :

Pour les mesures préventives, tous les médecins ont insisté sur I’éducation de la femme

enceinte.
Tableau Il : Les mesures préventives recommandées.
Mesures préventives oui
Consommation de la viande bien cuite 100%
Se laver les mains avant chaque repas 100%
Laver soigneusement les fruits et les légumes 100%
Eviter le contact avec les chats 100%
Porter des gants pour jardiner 100%

1.3 Laprise en charge en cas de séroconversion :

1.3-1 Le traitement administré :

La quasi-totalité des médecins donnent un traitement immédiatement en cas de

séroconversion.

IMMEDIATEMENT APRES AMNIOCENTHESE

¥ oui ®non

Graphigue 27 : Stratégie du traitement administré par les médecins en cas de séroconversion.
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1.3-2  La réalisation d’une échographie feetale :

La majorité des médecins, soit 16 praticiens réalisent une surveillance chaque mois par

échographie feetale en cas de séroconversion.

B Chaque mois

B Chaque trimestre

Graphigue 28 : Rythme de la surveillance foetale par échographie en cas de séroconversion.

1.3-3  Les examens demandés en post-natal :

On note que la majorité des médecins demandent les examens parasitologiques du

placenta et les sérologies sur sang du cordon ainsi que les sérologies du sang périphérique

EXAMEN SEROLOGIES SUR SANG DE  SEROLOGIE SUR SANG
PARASITOLOGIQUE DU CORDON PERIPHERIQUE
PLACENTA
® Oui ™ Non

Graphigue 29 : Les examens demandés par les médecins en post-natal.
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2. La prise en charge des sages-femmes :

2.1 Rythme de contréle par les sages-femmes :

Sur 30 sages-femmes interrogées, La moitié demande une seule sérologie durant toute

la grossesse chez la femme enceinte séronégative.

CHAQUE MOIS CHAQUE TRIMESTRE UNE FOIS DURANT LA
GROSSESSE

Graphigue 30 : Le rythme de contrdle de la toxoplasmose par les sages—-femmes.

2.2 Les mesures préventives :

Concernant les mesures préventives, toutes les sages-femmes disaient qu’elles ont insisté sur

I’éducation de la femme enceinte.

mesures préventives oui
Consommation de la viande bien cuite 100%
Se laver les mains avant chaque repas 100%
Laver soigneusement les fruits et les légumes 100%
Eviter le contact avec les chats 100%
Porter des gants pour jardiner 100%
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|. Discussion des résultats :

Selon les données de la littérature, les résultats des études épidémiologiques chez

I’Homme divergent d’une étude a 'autre.

En effet, la prévalence varie non seulement d’une région géographique a l'autre mais

aussi au sein d’une méme population.

Rappelons également que les méthodes d'échantillonnage utilisées, les techniques de
diagnostic et leurs seuils de spécificités proposées sont d'une grande variabilité. Ainsi, le
caractére hétérogéne des protocoles utilisés et des populations enquétées suggére une certaine

prudence dans l'interprétation et la comparaison des résultats des sérologies entre les études.

Dans notre pays, peu d’études ont été publiées concernant ce sujet. Le principal but de
notre travail a été d’évaluer la séroprévalence toxoplasmique chez les femmes enceintes au
niveau de la ville de Marrakech et essayer d’établir un lien de causalité entre cette prévalence et

certains facteurs de risques par notre étude prospective.

1. Prévalence :

Figure 1 : Statut global de la séroprévalence de Toxoplasma gondii. Le rouge foncé correspond a
une prévalence supérieure a 60%, le rouge clair a 40-60%, le jaune a 20-40%, le bleu a 10-20% et le vert a

une prévalence <10%. Le blanc équivaut a I'absence de données. [31]
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La prévalence de la toxoplasmose trouvée dans la région de Marrakech est 42,22 %. Ce
résultat reste proche de celui trouvé par Errifaiy en 2014 sur 200gestantes au niveau de la ville
de Safi avec une prévalence de 42% [8], ceci peut étre expliqué par la proximité des deux villes,

les mémes coutumes et les mémes traditions.

D’autres des études menées a Casablanca, Nador, Tétouan et Kenitra ont trouvé des
séroprévalences qui étaient respectivement 52 %, 43,3 % ,42.6 % et 36,7 % [10].La prévalence de
la toxoplasmose trouvée dans la région d’Agadir et d’Inzegane est 47,33 % [7]. Ce résultat reste
proche de celui trouvé par El Mansouri [10] au niveau de la ville de Rabat avec une prévalence
de 50.6%, ainsi celui trouvé au niveau de la ville Essaouira en 2014 et qui présente 48% [8]. Ces
séroprévalences restent comparable également a celles rapportées par Mekouar en 1972 dans
son étude sur la prévalence de la toxoplasmose au Maroc qui est de 51 % [11].Ces villes se
caractérisent par un climat cotier tempéré, qui permet le bon déroulement du cycle biologique
de Toxoplasma gondii (sporulation rapide et compléte). En effet, la chaleur et I"humidité
favorisent la conservation des oocystes dans le sol et participent ainsi au maintien d’une
prévalence élevée, contrairement a notre étude qui se situe a Marrakech, ville de l'intérieur et

qui se caractérise par un climat semi-aride.

Bien que le climat joue un réle primordial dans la détermination de la fréquence de la
toxoplasmose, on remarque une différence entre les différentes villes appartenant a la méme

région climatique.

Sur le plan international, et au niveau de la région du Maghreb, la prévalence moyenne
trouvée dans la région de Marrakech reste différente des résultats observés en Tlemcen qui est
de 27,76% [14], et proche des résultats trouvés en Tunisie sur une étude faite entre 2007 et
2010 qui objective une séroprévalence de 45.60% [15], et celle trouvée en Lybie qui était de

47,4% [16].

-34-



Perception et séroprévalence de la toxoplasmose chez la femme enceinte dans la région de Marrakech

Dans les pays africains, la prévalence de la toxoplasmose reste trés variable. Au Soudan la
prévalence est a 25,5% [17], 31% au Burkina Faso [18], 34,5% au Sénégal [19], 54.5% au

Cameroun [20], 23.9% en Ethiopie [21] et 5.87% en Zambie [22].

En Europe, dans les pays comme I’ltalie, 28,3% de séroprévalence toxoplasmique a été
notifiée au cours de la grossesse [23]. 25,7% est trouvé en Suéde [24] et 29,5% en Gréce [25],
21.9% en Portugal [26], 55% en Allemagne [27]. En France, la séroprévalence de la

toxoplasmose est de 37% en 2010 [28].

Aux Etats-Unis, la séroprévalence de la toxoplasmose chez les femmes enceintes est de

9,1% [28].

Au moyen orient, la séroprévalence reste variable. Au Liban la prévalence est de 80% [31],

46.20% au Yémen [32] et 38% en Arabie Saoudite [33].

La séroprévalence dans les pays asiatiques est généralement basse, au niveau de la Corée,
elle est de 0,8% [29], et de 10,6% en Chine [30].Ceci peut étre expliqué largement par les

habitudes alimentaires et la présence ou I'absence des félidés dans I’environnement

2. Facteurs sociodémographiques :

2.1 &ge:

D’aprés notre étude, nous avons retrouvé une corrélation positive, statistiquement trés
significative entre I’dge et la séroprévalence, en effet les pourcentages sont entre 32,73% et

57,14% respectivement dans la tranche d’age 18-30ans et 31-45ans avec un p=0,0012.

La séroprévalence de la toxoplasmose augmente avec I’dge selon plusieurs études. Celle
faite par Akourim trouve une relation entre I’dge et la séroprévalence de la toxoplasmose avec
43% pour I'dge entre 17-30 et 53% pour I'age entre 31-50[7], El Mansouri a rapporté également

une augmentation de la séroprévalence avec I’dge [10].
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Une étude brésilienne faite en 2017 a montré qu’il y a une augmentation linéaire de la
séroprévalence avec I’dge [35] ; une étude indienne publiée par Singh a montré qu’il y’a aussi
une augmentation de la prévalence avec I’'age [36]. De méme, en France la prévalence de la
toxoplasmose chez les femmes enceintes de nationalité francaise augmentait avec I’dge
[37].Des études faites en Turquie [38], en Arabie saoudite [34] et en Yémen [32] rejoignent ce

constat.

Cette corrélation est expliquée par 'augmentation de la durée du risque d’exposition en
I’enccurence avec I’'age, ce qui met en relief I'importance de I’éducation des jeunes femmes en

age de procréer a propos des facteurs de risque d’infection toxoplasmique.
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Tableau lll : Relation entre I’age des parturientes et la séroprévalence.

Auteur Année Séroprévalence en fonction P
de I’'age
25a34 ans 53,6%
Brazil Maria Virginia 2017 35344 ans 59,7% 0,010
Mohamed Mahdy 2017 14-29 ans 41,9% 0,019
Sup a 30 ans 55,1%
Yemen
Arabie mohammad 2010 <20ans 28, 1% 0,001
Saoudite
>20ans 71,9%
Turquie Ertug 2005 15 3429 ans 27,8% 0.001
30 a 40ans 51,1%
Inde Singh 2004 20 a 25ans 38,5% _
35a 39ans 77,8%
France Berger 2008 <20ans 31,0% <0,001
>39ans 58,2%
Rabat El Mansouri 2007 <20ans 32,40% <0,05
>40ans 63,80%
Safi- Errifaiy 2014 <30ans 35,5% _
Essaouira
>30ans 64,50%
Agadir- Akourim 2016 17330 ans 43,47% 0,016
Inzegane
31a50ans 53,44%
Notre étude 18a30 32,73%
Marrakech 2019 31445 57,14% 0,0012
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2.2 Origine géographique :

Nous avons essayé d’établir une corrélation entre la séroprévalence et le type de lieu de
résidence : urbain ou rural. Aprés analyse des données, nous avons trouvé que le lieu de
résidence a une influence statistiquement significative sur le statut sérologique des femmes
recrutées. Les résultats ont montré que 58,06% des femmes issues du milieu rural étaient

immunisées contre seulement 38,93% issues du milieu urbain (p=0.049).

Ceci rejoint les études menées dans la région d’Agadir [7] et la région de Safi-Essaouira

[8].

Sur le plan international, plusieurs pays dont la Chine [39], la Colombie [40], I’Arabie
Saoudite[34], I'Egypte [41] et I'lran [42] ont trouvé une différence significative de la
séroprévalence entre les femmes originaires du milieu rural et celles originaires du milieu

urbain.

Tableau IV : Rapport entre le lieu de résidence et la séroprévalence selon des études.

Séroprévalence et
Auteur Année lieu P
de résidence

Rural Urbain
Iran Babaie 2013 47,5% 29,1% <0,001
KSA Mohammad 2010 67,0% 21,8% <0,001
Chine Liu 2010 12,7% 7,5% 0,006
Egypte Kamal 2015 59,2% 40,8% 0,02
Safi-Essaouira Errifaiy 2014 76% 31% <0,0001
Agadir- Akourim 2016 60 ,46% 42,05% 0,041
Inzegane
Marrakech Notre série 2019 58,06% 38,93% 0,049
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2.3 Laparité :

Nissapatorn a trouvé une corrélation positive entre la séroprévalence et le nombre

d’enfants [43]. Une étude au niveau d’Ethiopie a également trouvé une liaison significative entre

les taux élevés de séroprévalence et la parité [44].

Dans notre étude la parité n’a pas été identifiée comme facteur prédictif d'immunisation

toxoplasmique (p=0,77), ceci rejoint I’étude faite a Sri Lanka [45] et au Yémen [32]

Tableau V : Corrélation entre la parité et la séroprévalence toxoplasmique.

Auteur Année Séroprévalence et parité p
Primipare multipare
Ethiopie Awoke 2015 13,8% 27,8% 0,007
Malaysia Nisspatron 2003 44.2% 62.9% 0.014
Sri Lanka Devika Iddawla 2017 28,06% 31,32% 0,59
Yemen Med Mahdy 2017 44% 47,2% 0,58
Marrakech Notre série 2019 41,24% 43,37% 0,77

2.4 Niveau économique :

Le niveau socio-économique est un facteur de risque pour la toxoplasmose. En effet la

qualité de vie et les mesures d’hygiéne sont influencées par le statut socio-économique. Nous

avons constaté que 54,44% desfemmes de bas niveau économique sont séropositives, 32,91%

sont de moyen niveau et juste 9% sont de haut niveau (p=0,0049).

Ceci rejoint I’étude faite par Akourim qui a trouvé 56,96% des femmes immunisées de bas

niveau et 38,80% de moyen niveau [7]. En Egypte, Kamal a conclu que 56.96% des femmes

séropositives sont de bas niveau économique alors le moyen et le haut niveau représentent

respectivement 40.8% et 4.2% [41]. Des résultats semblables sont rapportés par une étude

réalisée en Inde, qui a montré que la séroprévalence est élevée chez un groupe de femmes de
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faible niveau socio-économique (33%) par rapport au groupe de haut niveau (22%) [46].Une
étude faite en Colombie a révélé I'influence du statut socioéconomique sur la séroprévalence
toxoplasmique [40].

Tableau VI : L’influence du niveau socioéconomique sur la séropositivité toxoplasmigue.

Auteur Année Séroprévalence et P
niveau
socioéconomique
Inde Yasodhara 2004 Bas32,7% 0,01
Haut 22%
Egypte Kamal 2015 Bas 54,9% 0,001
Moyen 40,8%
Colombie Rosso 2008 Bas 49,0% 0,004
Haut 29%
Agadir- Akourim 2016 Bas 56,96% 0,007
Inzegane Moyen 38,80%
Marrakech Notre étude 2019 Bas 54,44% 0,0049
Moyen 32,91%

2.5 Niveau d’étude :

Dans la présente étude, nous avons remarqué que le niveau d’étude joue également un

role dans le statut immunitaire des femmes enceintes.

D’aprés I'analyse, la différence des prévalences était significative (P=0,0086) allant de
10,53% pour les femmes ayant un niveau universitaire au 54,55% pour les femmes

analphabetes.

Les mémes constatations ont été faites au niveau de la région d’Agadir-Inzegane [7], la
celle de Safi- Essaouira [8] et Rabat [10], ainsi a Dahrahan, en Arabie saoudite [47].Une étude
faite au Brésil a conclu qu’un niveau plus élevé de I'éducation est un facteur de protection

contre I'infection par Toxoplasma gondii [35].
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Tableau VII : La relation entre le niveau d’étude et la séroprévalence toxoplasmique.

Auteur Année Séroprévalence selon niveau P
d’étude
Brésil Maria Virginia 2017 primaire 63,8% 0,01
Université 38,7%
Arabie saoudite Elsafi 2015 Analphabéte 57.1 <0,05
Universitaire 22.6%
Rabat El Mansouri 2007 Analphabéte 57.69% 0.003
Primaire 44.73%
Safi- Essaouira ERRIFAIY 2014 Analphabete 78.5% -
Universitaire 35.3%
Agadir-Inzegane Akourim 2016 Analphabete 56% 0.017
Universitaire 14.24%
Marrakech Notre étude 2019 analphabete 54,55% 0,0086
universitaire 10,53%
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3. Facteurs comportementaux :

3.1 Contact avec le chat :

L’analyse bi-variée a conclu que La présence de chat dans le foyer est un facteur associé
a la propagation de la toxoplasmose avec une différence notable (p=0.0009). Au fait, 65,79%

des femmes séropositives ont été en contact avec le chat par contre 35,91% ne I'ont pas été.

Cela rejoint les résultats au niveau de la région d’Agadir-Inzegane [7], et la celle de Safi-
Essaouira [8], ainsi des résultats au niveau de la chine [30], I'Ethiopie [44] et en Algérie [13].Une
étude norvégienne prospective de cas témoins a trouvé que le nettoyage de la litiere des chats

est associé a un risque élevé d’infection toxoplasmique [48].

Dans d’autres études épidémiologiques le contact avec le chat n’est pas considéré
comme un facteur de risque important. En effet, Maria Virginia [35] et Elvis Chongsi [20] ont
trouvé que le contact avec les chats n’est pas un facteur de risque d’infection. Ceci a été

également retrouvé dans I’étude marocaine d’El Mansouri [15].
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Tableau VIII : Influence du Contact avec le chat sur la séroprévalence toxoplasmique selon

différentes études.

Contact avec le chat et
Auteur |Année séroprévalence P
oui non
Chine Ruo Lan Jiang| 2018 28,33% 13,44% 0,006
Ethiopie Awoke 2015 30,2% 12,8% <0,0001
Algérie Messerer 2014 57,9% 46,7 0,02
Rabat El Mansouri | 2007 51.42% 46.26% NS
Brésil Maria virginia| 2017 51,6% 48,1% 0,36
Cameron Elvis ChOﬂgSi 2016 30,3% 69,7% 0,31
Safi -Essaouira Errifaiy 2014 63% 37% 0.0006
Agadir- Akourim 2016 71.42% 37.96% 0.0001
Inzegane
Marrakech Notre étude | 2019 65,79% 35,91% 0,0009

3.2 Contact avec la terre :

Le contact avec le sol n’apparait pas dans notre étude comme un risque potentiel

d’acquisition des anticorps anti-toxoplasmiques (p=0,12).En effet 55,55% des

candidates qui sont en contact avec la terre ont été immunes vis-a-vis de la parasitose contre

39,87% sans contact avec la terre. Méme résultat trouvé au Brésil [35].
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Contrairement, il existe des études qui révelent le lien de causalité entre le contact avec
le sol et Iinfection toxoplasmique dans les régions d’Agadir-Inzegane [7], Safi-Essaouira [8],

Rabat [10] et en Egypte [41].

Tableau IX : Relation entre la séroprévalence toxoplasmique et le contact avec la terre.

auteur année Contact avec la terre P
Oui Non
Brésil Maria 2017 58,5% 47,5% 0,17
Virginia

Egypte Kamal 2015 53.5% 46.5% 0.02
Rabat El Mansouri| 2007 54.05% 44.60% 0.003
Safi- Essaouira Errifaiy 2014 63% 43% 0.009
Agadir-Inzegane Akourim 2016 66.66% 43.08% 0.026

Marrakech Notre étude| 2019 55,55% 39,87% 0,12

3.3 Habitudes alimentaires :

3.3-1 Consommation de la viande mal cuite :

Selon notre étude, la consommation de la viande mal cuite n’est pas un facteur de risque
en terme de séroprévalence. En effet 62,5% de femmes immunisées consomment de la viande
mal cuite contre 41,28 qui ne la consomment pas (P=0,23). Ceci rejoint le résultat trouvé en

Ethiopie [21] et au Brésil [35].

D’autres études faites dans la région d’Agadir-Inzegane [7], la celle de Safi-Essaouira [8],
la celle de Rabat [10], dans Wilaya d’Annaba [13], en Egypte [41] et en Chine [30] trouvent une

corrélation positive entre la consommation de la viande mal cuite et la maladie.
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Tableau X : Lien entre la séroprévalence toxoplasmique et consommation de la viande mal cuite

selon quelques études.

Consommation de la viande mal
Auteur Année . P
cuite
oui non
Chine Ruo Lan Jiang | 2018 24,6% 10,7% 0.001
Egypte Kamal 2015 69% 31% 0.001
Algérie Messerer 2014 61,76% 41,22% 0,01
Rabat EIMansouri 2007 50% 47.14% NS

Safi-Essaouira Errifaiy 2014 72% 42% 0,015
Agadir Akourim 2016 60,86% 44,88% 0,047
Brézil Maria Virginia | 2017 58,5% 49,3% 0,678

Ethiopie Jemal Jula 2018 22,7% 26,4% 0,4
Marrakech Notre étude 2019 62,5% 41,28% 0,23

3.3-2 Consommation de légumes mal cuits :

Concernant la consommation de légumes mal cuite, on a objectivé qu’il n’y a pas de
corrélation positive entre ce facteur et la présence de la maladie. En effet, on a trouvé que
45,28% des parturientes consommant de légumes mal cuits contre 40,94% avec un P=0,59.Ceci
rejoint les résultats trouvés dans I’étude d’Agadir-Inzegane [7], en Chine [30] et en Ethiopie

[21].

Alors que Errifaiy dans la région de Safi-Essaouira a trouvé que la consommation de

légumes mal cuits est un facteur de risque avec un P=0,009 [8].
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Tableau XI : corrélation entre la consommation de légumes mal cuits et la prévalence

toxoplasmique.

Consommation de légumes
Auteur Année mal cuits P
oui non

Chine Ruo Lan Jiang| 2018 15,83% 16,67% 0.84
Ethiopie Jemal Jula 2018 23,6% 28,6% 0,5
Safi-Essaouira Errifaiy 2014 78% 42,5% 0,009
Agadir Akourim 2016 46,03% 48,27% 0,62
Marrakech Notre étude | 2019 45,28% 40,94% 0,59

3.3-3  Consommation du lait cru :

D’aprés notre étude la consommation du lait cru ne présente pas un facteur de risque
pour la maladie. En effet, on a trouvé que 53,03% des femmes immunisées consomment du lait
cru contre 35,96% qui ne le consomment pas avec un p=0.051. Ceci rejoint les résultats trouvés

par Elvis Chongsi en Cameron [20].

Par contre les études menées par Akourim dans la région d’Agadir-Inzegane [7] et celle
d’Eriffaiy dans la région de Safi-Essaouira [8] ont trouvé un lien de causalité avec un P

respectivement de 0,028 et 0,017.
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Tableau XII : Relation entre la consommation du lait cru et la prévalence de la toxoplasmose.

Auteur Année | Consommation du lait P
cru
Cameron Elvis 2016 Oui 5,1% 0,81
Chongsi Non94,9%
Agadir-Inzegane Akourim 2016 Oui 53,39% 0,028
Non 34%
Safi-Essaouira Errifaiy 2014 Oui 47% 0,017
Non 16%
Marrakech Notre série 2019 Oui 53,03% 0,051
Non 35,96%

3.3-4 Consommation d’eau maltraitée :

La notion de consommation d’eau contaminée n’influence pas de maniere statistiquement
significative (p=0,41) sur la séroprévalence de toxoplasmose d’aprés notre étude.Ceci rejoint

les résultats rapportés par Akourim dans la région d’Agadir-Inzegane [7] et en chine [30].

La consommation de I'eau non bouillie était retrouvée comme facteur de risque d'infection

chez les femmes enceintes dans la région de Safi-Essaouira [8] et en Yémen [33].
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Tableau XIII : Influence de la consommation d’eau maltraitée sur la toxoplasmose.

Auteur Année Consommation d’eau P
maltraitée
China Ruo Lan 2018 Ouil6,75% 0,78
Jiang Non15,52%
Yemen Med Mahdy 2017 Oui 29,3% 0,028
Non 48,1%
Safi-Essaouira Errifaiy 2014 Oui 77,8% 0,043
Non 43,5%
Agadir-Inzegane Akourim 2016 Oui 62,50% 0,33
Non 64,47%
Marrakech Notre série 2019 Oui 60% 0,41
Non 41,71%

3.3-5 Lavage des légumes et fruits a I’eau de Javel :

Concernant la relation entre le lavage des légumes a I'eau de Javel et les statuts
immunitaires des femmes enceintes, nous avons noté que ce facteur joue un role dans la
transmission de la maladie. Ceci rejoint les résultats trouvés dans la région d’Agadir-Inzegane

[7] et au Cameron [20].
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Tableau XIV : la relation entre le lavage des Iégumes et fruits avec la prévalence de la

toxoplasmose.

Auteur Année | Lavage des légumes et P
fruits a I’eau de Javel
Cameron Elvis 2016 Oui 65,7% 0,01
Chongsi non 34,3%
Agadir-Inzegane Akourim 2016 Oui 35,48% 0,013
Non 50,42%
Safi-Essaouira Errifaiy 2014 Oui33% _
Non 67%
Marrakech Notre série 2019 Oui 23,68% 0,009
Non 47,18%

4. Connaissance sur la maladie :

Le manque de connaissance sur la toxoplasmose reste le facteur le plus déterminant dans
I'immunisation des Marocains. En effet, dans ce travail seul le tiers des femmes ont des
connaissances sur la toxoplasmose. Dans notre série 52,99% des femmes qui n’ont jamais
entendu parler de la toxoplasmose sont séropositives, alors que 22% des femmes immunes ont
un certain niveau de connaissance avec un p=0.0001.Ceci rejoint les résultats trouvés par

Akourim [7].

Tableau XV : Corrélation entre les connaissances sur la maladie et la prévalence toxoplasmique.

Auteur Année Connaissance sur la P
maladie
Safi-Essaouira Errifaiy 2014 Oui 23% 0,21
Non 48%
Agadir Akourim 2016 Oui 17,84% 0,0001
Non 56,03%
Marrakech Notre 2019 Oui 22,22% 0,0001
série Non 52,99%
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5. Le suivi sérologigue :

La constatation la plus importante et qui mérite une trés grande attention est que la
présente étude a pu maitre I'accent sur une défaillance en matiere de suivi et de surveillance
des femmes enceintes. En effet juste deux femmes qui ont effectué une sérologie pré-
conceptionnelle, ces derniéres sont de haut niveau intellectuel, éducatif et économique. Ainsi,
60 % des femmes ont réalisé une seule sérologie durant toute la grossesse. Le méme constat
est fait au niveau de la région Safi-Essaouira [8], la région d’Agadir-Inzegane [7] ainsi qu’a
I’Hopital Militaire d’Instruction Mohammed V de Rabat [49], ce qui est insuffisant sachant qu’un
minimum de 2 sérologies est obligatoire pour fournir avec certitude une interprétation. Ceci
montre le vide juridique qui existe a ce niveau et qui pourrait obliger les patientes et les

praticiens a se conformer a la loi en vigueur.

Tableau XVI : Le suivi sérologique d’aprés guelques études nationales.

Notre étude Agadir(2016) Safi - Essaouira Rabat

(2019) (2014) (2012)

1 sérologie 60% 82% 88% 77,6%
2sérologies 29% 13% 9% 16,5%
3 sérologies 11% 5% 3% 4,5%

Nous avons remarqué en analysant les bilans sérologiques que seuls les isotypes IgG ont
été demandés sans recours aux autres isotypes notamment IgM. Nous avons trouvé que les
taux des IgG étaient <300UI/ml mais dans aucun cas on n’a pas pu trancher, est ce qu’on est
devant une toxoplasmose ancienne ou une séroconversion d’ou lI'intérét de la réalisation d’un
second bilan a 2 semaines d’intervalle ou de demander d’emblée et simultanément les isotypes

IgG et IgM.
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6. Connaissances des personnels de santé :

6.1 Rythme de surveillance sérologique :

D’apres notre questionnaire, 60% des médecins effectuent une surveillance sérologique
mensuelle chez la femme séronégative, tandis que 25% demandent une sérologie chaque
trimestre. Pour les infermiéres 20% réalisent une surveillance mensuelle et 33% exigent une

surveillance trimestrielle.

Une étude réalisée au Brésil rapportée sur des médecins et des infirmiéres du systéme de
santé publique de Niterdi-Brésil objective que 80% exigent une surveillance sérologique jusqu’a

la fin de la grossesse chez la femme séronégative. [153]

6.2 Mesures préventives :

Les médecins et les infirmiéres interrogés dans notre travail affirment qu’ils conseillent
correctement toutes les femmes enceintes et les sensibilisent aux mesures préventives. Ces

résultats different de ceux trouvés au Brésil [153] et aux états unis [154].

Tableau XVII : Comparatif des mesures préventives recommandées par les personnels de santé

selon différentes études.

Notre étude Brésil Brésil Etats unis
(médecins et (Médecins) (Infirmieres) (Médecins)
infirmiéres)
Consommation de la viande 100% 78,2% 45,5% 77,6%
bien cuite
Se laver les mains avant 100% 100% 95,5% _
chaque repas
Laver soigneusement les 100% 65,2% 45,5% 34,2%
fruits et les légumes
Eviter le contact avec les 100% _ _ 98%
chats
Porter des gants pour 100% 82,6% 72,7% 65,4%
jardiner
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7. Aspects léqislatifs :

En France, il existe depuis 1978 un programme de prévention reposant sur le
dépistage sérologique obligatoire des femmes lors de I'examen prénuptial (décret n° 78-396 du
17 mars 1978) et de I'examen prénatal (arrété du 19 avril 1985) et I'information des femmes
non immunisées sur les moyens de prévention (circulaire du 27 septembre 1983). Depuis 1992,
une surveillance sérologique mensuelle des femmes enceintes séronégatives est obligatoire de
la déclaration de grossesse a l'accouchement (décret n° 92-144 du 14 février1992).Plus

récemment en 2007, le bilan prénuptial a été supprimé (décret n° 07-1787). [50]

Au Maroc, I'arrété du ministre de la santé n 2519-05 du 30 Chaabane 1426(5 Septembre
2005) fixe les conditions et les épisodes du suivi médical de la grossesse, de I’accouchement et
de ses suites. En effet, I'article 4 de cet arrété fixe les examens complémentaires qui doivent
étre prescrits lors de la consultation, entre autres la sérologie de la toxoplasmose, mais il ne
fixe pas les modalités du suivi. Par ailleurs, aucun texte n’oblige a un dépistage systématique
de la toxoplasmose avant le mariage, c’est un vide qu’il faut combler par des textes de lois

stricts [51].

Il. Rappel sur le parasite :

La toxoplasmose est une anthropozoonose due a un protozoaire Toxoplasma gondii,
parasite intracellulaire obligatoire appartenant a la classe des sporozoaires, le cycle parasitaire
comporte une reproduction sexuée qui s’effectue chez le chat et quelques autres félidés, et une

reproduction asexuée, observée chez les homéothermes (mammiféres, oiseaux) [52].

C’est une maladie transmissible le plus souvent par des animaux a sang chaud y compris

I’étre humain.

Dans la tres grande majorité des cas, la toxoplasmose est inoffensive, tout au plus
responsable d'une banale infection transitoire, mais elle peut représenter une menace

importante pour les personnes dont le systeme immunitaire est déficient et pour le feetus, lors
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de la grossesse. Dans le cas des personnes immunodéprimées, et majoritairement celles
atteintes du Sida, des formes graves peuvent se présenter notamment la toxoplasmose

cérébrale.

1. Historique de la maladie :

Le Toxoplasma gondii a été décrit au début du 20eme siecle, mais ce n’est qu’en 1970

que son cycle biologique complet est connu.

En1908 : Nicolle et Manceaux isolent le protozoaire endocellulaire chez un rongeur
sauvage, Sténodactylos gondii (Figure 1). La méme année, Splendore I'isole du lapin au Brésil.

(53]

Figure 2 : Photo de Ctenodactylus gundi

En 1909 : le parasite est nommé Toxoplasma gondii a partir du mot grec toxon qui

signifie arc et plasma qui signifie forme.

En 1917 : Chatton et Blanc, notent la parenté morphologique entre les coccidies et le

toxoplasme.
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En 1923 : Junku, ophtalmologiste tchécoslovaque met en évidence 7oxoplasma gondii
sous sa forme kystique dans des lésions rétiniennes d’un enfant hydrocéphale atteint de

toxoplasmose congénitale et qui présentait une choriorétinite. [54]

En 1939 : Wolf et Gowen, rapportent le premier cas de toxoplasmose congénitale

humaine et Sabin décrit la symptomatologie de toxoplasmose humaine. [54]

En 1948 : Sabin et Feldman, mettent au point le dye test ou le test de lyse et le

développement de I'approche immunologique et épidémiologique de la toxoplasmose. [55]

En 1951 : Hogane, avance l'hypothése de l'origine congénitale des toxoplasmoses

oculaires, confirmée par Feldman en 1952.

En 1954 : Weinman et Chandler, émettent I’hypothése de contamination par

consommation de viande mal cuite.

En 1958 : Goldman et Kelen, mettent au point I'immunofluorescence indirecte, qui a

facilité la quantification des anticorps antitoxoplasmiques.

En 1965 : Desmonts et al, confirment le réle de la viande insuffisamment cuite dans la

contamination humaine. [54]

En 1967 : Hutchison découvre le pouvoir infestant des excréments du chat.

En 1968 : la recherche des immunoglobulines M a été réalisée par I'lFl, connue sous le

nom de test de Remington.

En 1970 : Hutchison et Frenkel, prouvent I'importance du chat avec la multiplication
sexuée de Toxoplasma gondii dans l'intestin gréle de cet animal hoéte définitif : le cycle

biologique complet du toxoplasme est désormais connu. [54]

En 1972 : Miller et al, Jewell et al et Janitschke et al, confirment définitivement le chat

comme hote définitif et mettent en évidence le role possible d'autres félidés dans la
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transmission du toxoplasme. El il y a eu le premier isolement detoxoplasmes par cultures
cellulaires a partir du sang d’un nouveau-né présentant une toxoplasmose congénitale grave.

[56]

En 1982 : le SIDA améne la toxoplasmose au premier rang des maladies opportunistes

avec l'atteinte cérébrale principalement.

EN 1987 : Boothroyd et al, identifiaient le géne B1 répété 35 fois, impliqué dans la

synthése des tubulines.

En 1988 : Burg et al, clonaient et séquencaient le géne codant pour la protéine majeur de

surface, la P30.

En 1989 : Burg et Call [57], publiait la premiére application de la Polymerase Chain
Reaction (PCR) pour la détection du toxoplasme, en prenant comme matrice le géne B1, et

depuis la PCR est proposée dans le diagnostic de la toxoplasmose congénitale.

2. DESCRIPTION DU PARASITE

2.1 Agent pathogéne : Toxoplasma gondii

2.1-1  Taxonomie

Toxoplasma gondii est un protozoaire intracellulaire obligatoire dont la position

systématique la plus admise a été précisée en 1980 par Levine [54].

Régne : Animal.

- Embranchement : Protozoaire (Goldfuss, 1918) ;
- Phylum : Apicomplexa (Levine, 1970)

- Classe : Sporozoaire (Leuckart, 1879)

- Sous-classe : Coccidia (Leuckart, 1879)

- Ordre : Eucoccidiida (Léger et Duboscqg, 1910)

- Sous-ordre : Eimeriina (Léger, 1911) ;

- Famille : Sarcocystidae
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- Sous-famille : Toxoplasmatinae
- Genre : Toxoplasma

- Espece : Toxplasma gondii.

Le genre Toxoplasma ne contiendrait qu’une seule espéce [58].

2.1-2  Morphologie :

Toxoplasma gondii est une coccidie a développement intracellulaire obligatoire. Il réalise
son développement de chat a chat, d’h6te intermédiaire a hote intermédiaire ou du chat a un

hote intermédiaire.

Le TG se présente sous trois formes, directement en rapport avec les caractéristiques des

cycles parasitaires [59] :

+ Les tachyzoites (ou trophozoites) sont la forme végétative et sont retrouvés chez I’hote

intermédiaire (’lhomme) ;

+Les bradyzoites sont regroupés a lI'intérieur des kystes au stade chronique de I’infection

chez I’h6te intermédiaire (I'homme) ;

+Les sporozoites sont contenus a l'intérieur des oocystes formés dans les cellules de

I’épithélium intestinal de I’hote définitif (le chat), puis éliminés par ses selles.

La morphologie du T7oxoplasma gondii est variable en fonction du stade de
développement du parasite, alors que le parasite se présente généralement sous deux formes:

les formes isolées et les formes groupées.

» Formes isolées :

e Les tachyzoites ou les trophozoites :
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Ce terme provient du mot grec tachus, pour évoquer la rapidité de division dans les
cellules qui I’hébergent [60]. Forme obligatoirement intracellulaire, elle peut parasiter n’'importe

quel type de cellule avec une affinité pour le systéme réticulo-histocytaire [61].

Le tachyzoite, forme asexuée a multiplication rapide, de 6 a 8 um de longueur sur2 a 4
um de largeur, a une forme de croissant avec une extrémité antérieure effilée et I’extrémité
postérieure arrondie. Il pénetre en 15 secondes dans le macrophage par un phénomene actif,

différent de la phagocytose.

Ces formes, présentes dans le sang, les liquides biologiques et les tissus, parasites
intracellulaires obligatoires, sont fragiles et détruites par I’acidité gastrique. Elles ne sont pas
infectantes par voie orale mais le sont par voie sanguine pour le foetus dans la toxoplasmose

congénitale.

Elles survivent a 4°C au moins une semaine. [62_63_64]

comnmplexe apical

oy al

Figure 3 : Schéma du tachyzoite d’aprés Fortier [58].
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» Formes groupées :

e Les bradyzoites et les kystes : [62_63_64].

Le bradyzoite résulte de la transformation du stade précédent lors de I’évolution de

I’infection dans I’organisme.

C’est une forme intervenant également dans le cycle asexué du parasite, légérement plus
petite que le tachyzoite, et de structure trés proche mais des différences antigéniques et

biologiques existent.

Des dizaines a des centaines de bradyzoites sont enfermés a I'intérieur d’une structure
kystique. La paroi des kystes est constituée de composants cellulaires et parasitaires. Le kyste
permet au parasite de résister aux mécanismes immunitaires de I’hote. Des études in vitro ont

montré qu’ils peuvent étre détectés une semaine aprés l'infestation.
Les bradyzoites peuvent se transformer a nouveau en tachyzoites.

Les kystes mesurent de 15 a 100 um de diameétre et persistent a I’état latent dans les

tissus toute la vie, particulierement dans les tissus nerveux et musculaires.

Ce sont des formes de résistance qui ne sont pas affectées par des températures

inférieures a 45°C, ni par I’acidité gastrique.

Elles survivent plus de 2 mois a 4°C mais sont détruits aprés une congélation de plusieurs
jours a -20° C, par la cuisson a 70°C, par la chaleur 30 min a 55°C, par la salaison dans des

conditions bien définies.

C’est un des modes de contamination de I’lhomme par voie orale par ingestion de viande

parasitée.
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Figure 4 : Stades biologiques de 7. gondii. Sont représentés : un tachyzoite dans un liquide de

lavage broncho-alvéolaire coloré au Giemsa (A), un kyste contenant des bradyzoites dans un

cerveau de souris infectée (B) et deux oocystes a deux stades différents de maturation (C et D).

[65]

e Caractéres distinctifs entre tachyzoite et bradyzoite :

Le tachyzoite est la forme de multiplication rapide du parasite. Il est observable dans une
vacuole parasitophore de la cellule hote infectée. Cette cellule n’est pas déformée, elle présente

un noyau bien net et constitue le pseudo kyste.

Le bradyzoite ou cystozoite est I’élément qui constitue la forme quiescente de
multiplication ralentie au sein d’une cellule hote déformée. Cette cellule représente le kyste qui
est I’élément de résistance du parasite dans I'organisme. Il se distingue par un noyau plus

postérieur, une plus grande richesse en grains d’amylopectine et en micronémes.[66]

- 50 -



Perception et séroprévalence de la toxoplasmose chez la femme enceinte dans la région de Marrakech

Aumerea i apicaux

F_ e T ez g - e WiEe
£
/{} ] Y TR——
I:: Hhoptre
[~ M ZmbrEng £Xurme
/i Comalkeas merdran = e
Hﬂh Al_rl.]-ln:pn:l.'-ln:
- r

Apparcdll e pelgl
Llantrabes
Ciranule o mar
. Moy s
Pellibens P e
oA hivTe

Appareil de Golzd
Cenuriches

Cisrpes Biprdasgue
Py mat
Ay npectine
Goan ke Cemar
Mere pratéricer .,_‘“‘-_
hicroniboles
int=rnes Anngzu zpical 1

Annsau apical 2
Micromubules
du sonolde

Figure 5 : Représentation schématique d’un tachyzoite (a gauche) et d’un bradyzoite (a droite)

de T. Gondii (A) et de la partie antérieure du tachyzoite : le conoide (B) [63].

e Les sporozoites contenus a l'intérieur des oocystes : [62_63_64]

Le sporozoite est un des stades infectants du parasite résultant de la sporulation dans
I’oocyste, élément issu de la reproduction sexué. Lorsqu’il est éliminé avec les féces des chats,

I’oocyste est ovoide et ne contient qu’une masse granuleuse.

Il mesure de 9 a 11 um de large sur 11 a 14 um de long et est limité par une membrane

externe résistante. Aprés sporulation dans le milieu extérieur, deux sporoblastes se
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différencient. lls s’allongent et forment deux sporocystes ovoides (6 a 8m) a I'intérieur des -

quels se différencient 4 sporozoites qui mesurent 7 um de long sur 1,5 um de large.

L’organisation interne est identique a celle des tachyzoites. Les oocystes sont résistants
dans le milieu extérieur, aux températures usuelles, dans les déjections, le sol et l'eau y

compris I’eau de mer.

Il nest pas détruit par I'acidité gastrique et il est responsable de la contamination des
herbivores et de I’homme par voie orale (consommation de végétaux ou fruits souillés par la
terre). Les acides, alcalis et détergents communs ne les détruisent pas. lls sont peu résistants a

la chaleur et détruits en 1 minute a 60°C mais résistent a la congélation.

Figure 6 : Oocystes de 7. gondii. [67]

(A) oocyst Non sporulé. Notez la masse centrale (sporont) occupant la majeure partie de
I'oocyste.(B) oocyste sporulé avec deux sporocystes. Quatre sporozoites (fleches) sont visibles
dans I'un des sporocystes. (C) Micrographie électronique a transmission d'un oocyste sporulé.

Notez la fine paroi de I'oocyste (grande fléche), deux sporocystes (pointes de fleches) et les
sporozoites, dont l'un est coupé longitudinalement (petites fleches).
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2.1-3  Fonctions biologiques :

e Lalocomotion

Les flux lymphatiques et surtout sanguins, assurent la dissémination du parasite. Le
péristaltisme gastro-intestinal assure la progression des oocystes sporulés et des kystes

ingérés vers l'intestin gréle, et I'excrétion dans le milieu extérieur.

De nombreux facteurs extérieurs vont intervenir dans la dissémination de 7Toxoplasma
gondii (le vent, I'eau, les animaux, les engins et les vétements humains,...). Aussi, le parasite
est capable de petits déplacements permettant de se rapprocher des cellules hotes grace a la
mobilisation de son cytosquelette interne trés développé et la mise en action du systeme de
pénétration (mécanique et enzymatique) dans la cellule hote. Enfin, les flagelles des gameétes

males jouent un réle important dans la fécondation du gameéte femelle.

. La nutrition

La survie intracellulaire de ce protozoaire est réalisée grace a des échanges
transmembranaires intenses. Les éléments nécessaires a I’exécution des différentes fonctions
biologiques du parasite sont présents dans le cytoplasme de la cellule hote, T.gondii utilise les

réserves glucidiques et I'oxygene pour la réalisation du métabolisme respiratoire.

2.1-4  Résistance des différentes formes du Toxoplasma gondii :

Les pseudokystes et les tachyzoites qui les constituent sont des formes de multiplication
du parasite, fragiles, a durée de vie courte et présentes pendant la phase aigué de I'infection
seulement. Leur ingestion est rarement contaminant car ceux-ci sont sensibles aux sucs
gastriques. lls peuvent par contre survivre a 4°C dans du lait pendant au moins une semaine et

sont dans ces conditions parfois source d’infection.

Les kystes constituent une forme de résistance du parasite dans I’organisme hote, leur
durée de vie est longue et on les observe lors de la phase chronique de I'infection. Ils assurent

la dissémination du parasite car leur ingestion permet l'infection de nouveaux hotes. lls
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peuvent survivre plusieurs jours a température ambiante et plusieurs mois a 4°C mais sont
thermosensibles estiment qu’il faut atteindre une température de 67°C au cceur de la viande

pour obtenir une inactivation totale des kystes. [68]

Enfin, les oocystes représentent une forme de résistance et de dissémination du parasite
dans le milieu extérieur, dans lequel ils peuvent rester infectieux pendant 18 mois a I’abri du

soleil et pour des températures moyennes d’environ 20°C [69].

La résistance a la température a été testée pour différentes matrices, en conditions
naturelles ou expérimentales : feces, sol, baies, eau (potable ou non), eau de mer. Dans I’eau,

I'infection est maintenue pendant 54 mois a 4°C ou 548 jours a 20-22°C [70].

Les oocystes, sensibles a la chaleur, sont rapidement inactivés a partir de 55°C. Au
contraire, une exposition constante a -21°C pendant 28 jours n’empéche pas l'infection [71].
Les oocystes restent infectants aprés 180 jours a 4 et a 24°C dans I’eau de mer. La résistance
dans les matrices solides (sol et aliments) est moins importante : les oocystes restent tout de
méme infectant pendant 30 a 410 jours selon la température et les conditions d’exposition des
suspensions. lls sont sensibles a la putréfaction et aux conditions anaérobies, de ce fait, les
antiseptiques utilisés pour assainir le milieu augmenteraient paradoxalement, le pouvoir
infectant des oocystes toxoplasmiques en détruisant les germes de putréfaction et de

fermentation [72].

Les trois formes parasitaires sont sensibles a la chaleur, et donc a la cuisson. Cette
information est primordiale dans les mesures de prévention a appliquer contre I'infection
toxoplasmique. Parmi les autres conditions pouvant étre utilisées dans le traitement des

aliments, seule I'ionisation a une dose minimale de 0,5 kGy a été recommandée.

Les autres modes de traitement (micro-onde, salaison, fumaison) n’ont pas une efficacité

certaine. [73]
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2.2 Cycle évolutif

Le cycle évolutif du toxoplasma gondii, décrit de facon compléte par Frenkel en 1969

[74], comprend 2 phases :

*une pahse de multiplication asexuée puis sexuée dans I’épithélium intestinal du chat,
hote définitif ;
* et une phase de prolifération asexuée chez le chat et de nombreux hoétes intermédiaires

oiseaux, rongeurs et mammiferes.

Le cycle est dixene dans le cas ou I’hote définitif le chat ou des félidés sauvages et des

hotes intermédiaires interviennent.

Le cycle est monoxeéne si le toxoplasme est transmis d’hote intermédiaire a hote

intermédiaire sans infester I’hote définitif. Le cycle se déroule alors sans reproduction sexuée.

2.2-1  Cycle chez I’hote définitif : le chat [62 63 64]

Le chat s’infeste par ingestion d’oocystes sporulés a partir de végétaux ou d’eau souillés
ou a partir de bradyzoites intra kystiques présents dans de la viande parasitée (souris, oiseaux).
La membrane des kystes et des oocystes est lysée par les enzymes protéolytiques au niveau de
I’estomac et de l'intestin gréle. Les bradyzoites et sporozoites sont libérés dans la lumiere

intestinale et vont se transformer en tachyzoites.

*Cycle intestinal

On assiste a un cycle coccidien dans l'intestin a I'origine de la reproduction sexuée du
parasite. Le cycle entéro-épithélial se développe d’abord asexué puis sexué aboutissant a
I’excrétion d’oocystes. La premiére phase asexuée est un processus de multiplication par
schizogonie. Les cellules de l'iléon sont parasitées. La phase de reproduction sexuée ou
gamétogonie survient ensuite. Elle peut étre observée 48 heures aprés I'ingestion de kystes par

le chat. Elle correspond au développement des stades sexués avec différenciation de gametes
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males et de gameétes femelles. L’oocyste qui résulte de la fécondation d’un microgamete et d’un
macrogamete tombe dans la lumiére intestinale et est éliminé, encore immature, avec les feces

du chat.

*Cycle extra-intestinal

Les tachyzoites proliferent par une multiplication asexuée (endodyogénie). Ils sont
disséminés dans I’organisme par la circulation sanguine et lymphatique et, en15 a 40 secondes,
peuvent pénétrer dans n’importe quelle cellule nucléée. Une membrane d’origine parasitaire et
cellulaire se forme puis une vacuole parasitophore qui permet sa survie dans la cellule. Divers
organes rein, foie, poumon, muscle strié, systeme nerveux central sont envabhis.
Progressivement, les bradyzoites se différentient a I'intérieur de formations kystiques. Les
premiers kystes apparaissent dans les 10 jours suivant 'infection et se maintiennent dans les

tissus toute la vie de I’hote.

2.2-2  Evolution des oocystes dans le milieu extérieur : sporogonie

Les oocystes, non sporulés, sont excrétés par milliers dans les feces du chat. Un seul et
méme chat répand dans son environnement des centaines de milliers voire des millions
d’oocystes. La période pendant laquelle le chat excréte des oocystes est bréve (1-3 semaines).
Ils sont résistants et peuvent étre retrouvés dans le sol humide jusqu’a un an aprés I’émission
par le chat. La probabilité de rentrer en contact avec des oocystes a proximité des lieux
d’habitation est tres élevée. La sporulation est plus ou moins rapide suivant les conditions
climatiques. Elle a lieu entre le premier et le cinquiéme jour aprés l'excrétion a des
températures entre 15 et 25°C. Une température de 37°C ou supérieure lui est défavorable Elle
ne se produit pas a 4°C. En revanche, les oocystes sporulés restent infectants aprés 12a 18
mois a 4°C. lls sont viables aprés 28 jours a -20°C. lls sont tres résistants aux désinfectants
usuels. Au stade d’oocystes sporulés, le cycle se poursuit selon deux voies : soit un chat
s’infeste en ingérant les oocystes et le cycle sexué se renouvelle, soit des hotes intermédiaires

les ingerent et le cycle de multiplication asexué se déroule.
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2.2-3  Cycle asexué chez les hotes intermédiaires

Il se déroule chez de nombreux animaux (oiseaux, mammiferes y compris I’homme).
L’infestation des hotes intermédiaires se fait, chez les herbivores, par ingestion d’oocystes
présents sur les végétaux, la terre ou I’eau souillée et chez les carnassiers par des kystes
contenus dans la viande. Apres l'ingestion, les sporozoites ou les bradyzoites traversent
I’épithélium intestinal. On observe tout d’abord la phase aigué puis la phase chronique de
I'infection telle qu’elle se déroule chez le chat. Chez ’lhomme, la partie du cycle asexué se
déroule de la méme maniére. Il constitue un cul de sac évolutif ne permettant pas de boucler le
cycle évolutif du parasite. Chez la femme enceinte, I'infection en cours de grossesse peut par

voie sanguine et transplacentaire induire une toxoplasmose congénitale.

Oncysles
Bol
Féces de chat

Kyslas
Résprvolrs
artimauy

Figure 7 : Cycle de Toxoplasma gondii [75]
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2.3 Mode de contamination HUMAINE

Les hotes du toxoplasme, aussi bien les hotes intermédiaires que définitifs, ont la possibilité de

se contaminer par voie orale ou par voie transplacentaire.

2.3-1  Voie orale :

¢ Ingestion de kystes tissulaires

Ce mode de contamination a une importance variable, selon le type de régime alimentaire
de I’hbte : c’est le principal chez les prédateurs carnassiers et chez ’Homme, mais il est
secondaire chez les herbivores stricts [76]. Toxoplasma gondiiest transmis par ingestion de
viande ou de viscéres crus (ou peu cuits) contenants des kystes a bradyzoites. Le type de viande
contenant le plus de kystes est la viande du mouton (ovin dgée de plus de 12 mois), avec un
isolement de 34 souches a partir de 82 carcasses testées par bio-essai chez la souris [77], chez
qui les tissus les plus fréquemment contaminés sont le cerveau et les muscles squelettiques
[78, 79]. Aucune donnée n’est disponible sur les produits de boucherie d’origine caprine. Par
contre, chez le porc, par bio-essai chez la souris, des toxoplasmes ont été détectés dans 13 %
des 7185 prélevements de viande de porcs naturellement infectés (synthese des études
rapportée par [80, 81]). Ainsi, chez le porc, les toxoplasmes se retrouvent surtout dans les

diaphragmes (19 %), les muscles squelettiques (12.5 %) et le cerveau (5.4 %).

¢ Ingestion d’oocystes sporulés

Ce mode de contamination est plus important chez les herbivores [82]. La contamination

est rendue possible par différents comportements :

- Phytophagie: ingestion de végétaux ou de légumes souillés par les feces d’un félidé

excréteur,
- Géophagie : ingestion de terre souillée par les feces d’un félidé excréteur,

- hydropinie: ingestion d’eau souillée par les feces d’un félidé excréteur,
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- Ingestion d’hotes paraténiques ou phorétiques porteurs d’oocystes (coléopteres, vers de
terre, mouche).Un seul oocyste sporulé peut contaminer un hote intermédiaire. Le chat

peut aussi se contaminer de cette facon, mais de maniere moins efficace.

¢ Ingestion de tachyzoites

Bien que les 3 stades parasitaires puissent étre a I’origine de la contamination, le role des
tachyzoites semble anecdotique. Il peut se produire lors de I'allaitement, mais il faut que la
femelle soit en phase d’infection active, avant la mise en place de la réponse immune spécifique
et que le nouveau-né soit tres jeune (le transit est alors rapide et les tachyzoites peuvent
échapper aux enzymes digestives) ou que ce soient de jeunes animaux qui présentent des
lésions de la muqueuse de I'oropharynx [82-83]. Chez I’homme, un seul cas clinique de
toxoplasmose transmis par I'intermédiaire de tachyzoites a été décrit dans la littérature a partir

de lait de chévre non pasteurisé [84.

2.3-2  Voie transplacentaire:

Ce mode de contamination existe chez toutes les espéces réceptives a 7. gondii. Si la
femme contracte une primo-infection pendant la gestation, la transmission du toxoplasme est
possible, et de trés graves lésions peuvent alors se développer chez le feetus sans provoquer
des troubles chez la mere. Seuls les tachyzoites peuvent traverser le placenta et aller infecter le
feetus. Les tachyzoites colonisent le placenta et s’y multiplient, et provoquent des zones de
nécrose qui permettent le passage dans la circulation feetale et donc I'infection du feetus. La
facilité de transmission est inversement proportionnelle au nombre de couches cellulaires du
placenta, ceux de type épithéliochorial (ruminants, chevaux) ou hémochorial (primates,
rongeurs) ou les villosités placentaires feetales sont directement en contact avec le sang
maternel sont les plus propices a ce mode de contamination. Lors d’une infection précoce de la
femme enceinte, I'infection du foetus est exceptionnelle (2 % des feetus) mais trés grave. Lors
d’une infection tardive, l'infection est quasi-systématique (80 % des foetus peuvent étre

atteints) mais reste souvent infra-clinique. [85]
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2.3-3  Autres modalités de transmission

Chez ’'Homme, deux autres modalités d’infection sont possibles, cependant elles restent
tres limitées : greffe d’organe / transfusion et contamination de laboratoire. Des toxoplasmes
enkystés dans un greffon provenant d’'un donneur immun peuvent étre a I'origine d’une primo-
infection chez un receveur non immunisé. Les organes transplantés a risque d’infection sont

par ordre de fréquence décroissante, le coeur ou le cceur-poumon, le foie et le rein [73].

Des infections transmises par transfusion de produits sanguins qui contiendraient des
tachyzoites ont été rapportées mais sont exceptionnelles du fait de la briéveté de la parasitémie

chez tout sujet récemment infecté [86, 87].

Une cinquantaine de cas d’infection liés a des accidents de laboratoire est recensée, soit
par ingestion d’oocystes, soit par inoculation de tachyzoites ou leur pénétration a travers la

conjonctive [88].
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Figure 8 : Mode de contamination Humaine

lll. Aspects clinigues de la toxoplasmose :

Les manifestations cliniques de la toxoplasmose sont souvent bénignes lors de la primo-
infection de l'adulte jeune immunocompétent, mais graves au décours des réactivations
endogenes de l'immunodéprimé. La primo-infection maternelle expose a la toxoplasmose

congénitale.

1. Toxoplasmose acquise chez le sujet immunocompétent :

1.1 Forme asymptomatigue.

Encore appelée latente, asymptomatique ou sérologique. C’est la forme la plus fréquente
de la maladie, rencontrée dans plus de 80% des cas Seule la sérologie permet d'en poser le

diagnostic, lors des examens systématiques [89].
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1.2 Toxoplasmose aigqué bénigne.

Parmi les formes apparentes, la plus fréquente est la forme ganglionnaire caractérisée par
une triade symptomatique : fievre, adénopathies et asthénie. Ce tableau clinique ne concerne
quel5 a 20% des toxoplasmoses acquises, d’évolution bénigne, elle est rencontrée chez les

enfants, les adolescents et les adultes jeunes.

L’infection se déclare apres une incubation de quelques jours par une fievre modérée (38-
38,5°C) et inconstante, elle se présente sous forme d’une fébricule qui persiste plusieurs
semaines et disparalt spontanément. Les adénopathies sont présentes dans 90% des cas, elles
sont presque toujours cervicales au niveau de la chalne moyenne ou postérieure, peu
volumineuses, non empatées et légerement douloureuses. Les autres territoires ganglionnaires
peuvent étre atteints : aires axillaires ou inguinales, et parfois méme des ganglions profonds
(médiatisnaux ou abdominaux). Ces ganglions peuvent persister pendant un an et ne sont
jamais suppurés. L’asthénie peut étre trainante et persister plusieurs mois. Un syndrome
mononucléosique et une accélération de la vitesse de sédimentation sont habituels mais non
spécifiques. Le diagnostic de certitude est basé sur la sérologie. L'évolution clinique est variable
et ne semble pas influencée par la prescription d'antibiotiques anti-toxoplasmiques. Elle est

habituellement bénigne et la guérison spontanée.

Des formes plus graves de toxoplasmose acquise ont été rapportées récemment chez des
immunocompétents, avec en particulier des localisations oculaires, neurologiques voire
disséminées chez les immunocompétents, ayant pu conduire au déceés du patient. Les rares cas
de ces formes graves décrits en France trouvaient leur origine principalement en Guyane, avec
pour facteur de risque la consommation de viande de gibier sauvage. Ce sont des souches
hyper-virulentes de toxoplasme circulant dans un environnement éloigné de I’lhomme et mal

adaptées a lui qui sont en cause [90].
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2. Toxoplasmose acquise chez I'immunodéprimé :

C'est une maladie grave, constamment mortelle sans traitement, sauf les formes oculaires
isolées qui peuvent conduire a la cécité. Les descriptions classiques distinguent les formes

localisées et les formes disséminées mais la réalité est souvent moins tranchée.

Deux situations différentes sont possibles en matiére d’immunodépression :

La réactivation d’une toxoplasmose ancienne chez les patients souffrant d’un déficit
important de I'immunité cellulaire T. En pratique il s’agit le plus souvent de patients
infectés par le VIH avec des CD4 inférieurs a 100/mm3 ou de patients greffés de moelle,
sans prophylaxie. Peuvent également étre concernés, les patients atteints de cancers ou
de syndromes Ilympho prolifératifs. Les chimiothérapies anticancéreuses et la
corticothérapie sont des éléments favorisants mais des cas ont été décrits au cours de

maladie de Hodgkin avant la mise au traitement.

Une primo-infection le plus souvent secondaire a une transmission par le greffon lors de
la greffe d’un organe d’un donneur séropositif pour la toxoplasmose vers un receveur
négatif en pré-greffe. L'organe le plus souvent en cause est le myocarde.
L'immunodépression cellulaire induite par les traitements immunosuppresseurs utilisés
dans les greffes et particulierement les greffes de moelle, est responsable de
réactivations toxoplasmiques. La symptomatologie ressemble a celle observée chez le
patient VIH+. Aprés multiplication trés active, les tachyzoites induisent une

toxoplasmose disséminée ou plus souvent des lésions du systéeme nerveux central.

Les formes cliniques sont comparables, quel que soit le type d'immunodépression sous-

jacente, et I'atteinte cérébrale est de loin la plus fréquente.
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2.1 Toxoplasmose cérébrale

C’est la localisation la plus fréquente, mortelle en absence de traitement [91], se
caractérise par une atteinte polymorphe et sans spécificité, avec toutefois deux tableaux
cliniques principaux : la forme encéphalitique diffuse et la forme pseudo tumorale a type

d'abcés toxoplasmique.

La forme encéphalitique diffuse est d'allure subaigué, elle débute de facon insidieuse,
marquée par des troubles de la vigilance, des céphalées et de la fievre. Le tableau peut étre plus

évocateur avec atteinte d'un nerf cranien, un trouble de I'équilibre ou un déficit moteur.

La forme pseudo tumorale est de début plus brutal, avec des signes déficitaires variables
en fonction des localisations : hémiplégie ou hémiparésie, hémianopsie, aphasie, syndrome
cérébelleux, atteinte d'un ou de plusieurs nerfs craniens. Des crises comitiales localisées ou
généralisées, des troubles de conscience sont fréquents. Dans la plupart des cas, une fievre de

38,5°C a 39°C est présente.

Le diagnostic de la toxoplasmose cérébrale repose sur les arguments cliniques et
I'imagerie médicale (TDM, IRM). Le scanner montre une ou plusieurs images en cocarde formée
d’une hypodensité (nécrose) entourée d’un anneau hyperdense (réaction inflammatoire) lui-
méme dans une zone hypodense (cedéme cérébral) (figure 9). Actuellement, la notion d'une
sérologie toxoplasmique positive, et de I'absence de prophylaxie primaire sont deux éléments

complémentaires utiles au diagnostic.
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Figure 9 : Toxoplasmose cérébrale chez un patient de 36 ans atteint du VIH. Les

Iésions multiples sont mises en évidence par un balayage a résonance magnétique.

[92]

2.2 Toxoplasmose extra-cérébrale

e Localisation oculaire

Chez les patients immunodéprimés (SIDA principalement), la localisation oculaire est la
deuxieme, par ordre de fréquence, apreés la toxoplasmose cérébrale, a laquelle elle est associée
dans 10 a 20% des cas [93]. On observe une grande variété de lésions cliniques, de type
rétinochoroidite, caractérisée par l'apparition d'une vue trouble et de mouches volantes
donnant une impression de brouillard avec baisse de l'acuité visuelle. Elle peut étre uni ou

multifocales, parfois bilatérales, une uvéite antérieure est fréquemment associée [94].

Les lésions sont le plus souvent étendues et hémorragiques que chez les patients
immunocompétents mais avec une réaction inflammatoire moins intense. La gravité de I'atteinte

réside dans sa localisation, d'une part, et dans sa propension a la récidive, d'autre part.

Au fond d’eeil, dans le cas le plus typique, un foyer de rétinochoroidite se présente sous
forme d’une lésion jaunatre, profonde a bord flou, fréquemment accompagnée d’une réaction

inflammatoire du vitré et de la chambre antérieure. Cette lésion peut étre satellite d’une Iésion
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ancienne pigmentée et / ou atrophique. Quand le foyer se situe a co6té de la papille, il s’agit
d'une choriorétinite juxta-papillaire de Jensen responsable d'une baisse de vision par déficit
fasciculaire. Le champ visuel met en évidence un scotome fasciculaire qui peut s'aggraver sans
traitement. Des complications peuvent survenir, comme une papillite, un décollement séreux

rétinien, des néo-vaisseaux prérétiniens ou sous-rétiniens.

L'évolution se fait en quelques semaines vers un foyer pigmenté typique, c’est le foyer
cicatriciel, Il est parfois révélateur, et une cicatrice maculaire peut aboutir a une cécité alors
gu'une cicatrice périphérique loin du centre de la vision peut étre asymptomatique. Une
complication est décrite pour ces foyers pigmentés, I'apparition d'une membrane épirétinienne
qui va s'étendre sur le plOle postérieur et plisser de plus en plus la rétine. Le sujet verra
desimages déformées. Seul un traitement chirurgical permet I'ablation de ces membranes tres

invalidantes.

Le diagnostic de toxoplasmose en ophtalmologie repose sur I'examen de ['humeur
aqueuse et la détermination du coefficient de Witmer-Desmonts qui détermine le rapport entre
la charge immunitaire (Cl) de I’'HA et celle de sérum [95]. La charge immunitaire de HA est
définie comme suit : CI(HA)=IgG spécifiques de T. gondii de I'HA / IgG totaux de I'HA. La
charge immunitaire de sérum est définit comme suit : Cl (sérum)=IgG spécifique de T. gondii
du sérum/IgG totaux du sérum. Le coefficient de Desmonts (C) est le rapport entre la Cl (HA) et
la Cl (sérum). Si le coefficient de Desmonts est supérieur a 3, il affirme une production locale

d'anticorps anti-toxoplasme, et donc le diagnostic.

Le traitement repose sur une antibiothérapie active sur le Toxoplasma gondii, ce sont
essentiellement le pyriméthamine (Malocide*); la sulfadiazine (Adiazine*) et la clindamycine
(Dalacine*), mais ces médicaments peuvent avoir des effets secondaires graves (syndrome de
Lyell, agranulocytose, colite pseudomembraneuse).Ces traitements (le plus souvent une

association Adiazine-Malocide) ne sont prescris que lorsque la fonction visuelle est menacée
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(atteinte maculaire ou papillaire). Le but du traitement est alors d'activer la cicatrisation du

foyer.

Lésion toxoplasmique récente jaunatreLésion toxoplasmique cicatricielle périphérique

Figure 10 : Photos prises par Pr Mathis A CHU Toulouse- Rangueil France.[96]

e *Localisation pulmonaire

C’est une localisation peu fréquente, mais d’une extréme gravité. Elle est observée
chez des patients profondément immunodéprimés, elle ressemble a la pneumocystose et se
caractérise par une pneumopathie fébrile dyspnéisante, avec un aspect radiologique de
pneumopathie interstitielle [97]. La recherche du toxoplasme se fait par examen direct du
liquide de lavage broncho-alvéolaire et par biologie moléculaire. Dans la plupart des cas,
I’évolution est fatale en quelques jours [98] avec I|’aggravation rapide des symptomes

pulmonaires et la survenue fréquente d’un état de choc.

e Localisation cardiaque :

La toxoplasmose cardiaque va de la tachycardie ventriculaire a la péricardite chronique

constrictive ou a l'insuffisance cardiaque congestive.
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e Autres localisations et formes disséminées

De nombreuses autres localisations ont été décrites : médullaires, musculaires, cutanées,
hépatiques, digestives, testiculaires [99], traduisant dans la plupart des cas une dissémination
fébrile parasitaire par voie hématogéne. Elles surviennent quand le taux de CD4 est inférieur a

50 éléments/mm3.Sans traitement, le déceés est I'issu obligé.

3. Toxoplasmose congénitale :

Elle résulte de la contamination du feetus au cours de la grossesse. La circonstance la
plus habituelle est la survenue d’une primo-infection chez la femme enceinte, mais la
transmission peut également se produire lors d’une récurrence parasitémique chez une femme
enceinte immunodéprimée (toxoplasmose de réactivation). La prévalence des toxoplasmoses
congénitales ne peut étre évaluée que dans des pays ayant un programme de dépistage, soit
dans le cadre d’étude pilote, soit systématique. C’est ainsi qu’ont été rapportées des
prévalences de toxoplasmose congénitale de 1T a 10 cas pour 10 000 naissances vivantes au
Brésil [100], aux Etats-Unis (1 pour10 000 naissances vivantes) [101]. En France, un systéme de
surveillance a été mis en place dans le cadre du Centre national de référence (CNR) de la
toxoplasmose en 2007 afin de colliger tous les cas de toxoplasmose congénitale grace aux
déclarations faites par les laboratoires en charge du diagnostic [102]. En 2007, 272 cas de
toxoplasmose congénitale ont été notifiés, ce qui permet d’évaluer la prévalence en France a

3,3 pour 10 000 naissances vivantes.

Le risque de transmission verticale est globalement de I'ordre de 29%, sans traitement ; il
augmente avec le terme, a l'inverse de la gravité de I'atteinte feetale qui diminue. Une étude
réalisée par Dunn en 1999 a partir de 603 femmes enceintes contaminées a mis en évidence
une augmentation du risque de transmission du parasite en fonction du nombre de semaines
de gestation, un risque de 6% a 13 SA, de 40% au a26 SA et un risque de 72% au cours de 36 SA
[103]. Il faut également savoir qu’il existe un risque de transmission en cas de contamination

périconceptionnelle car la parasitémie initiale peut persister plusieurs semaines.
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3.1 Contamination du premier trimestre de grossesse.

Elle est responsable de la toxoplasmose congénitale majeure appelée encéphalo-
méningo-myélitetoxoplasmique. Cette forme est devenue rare en France, compte tenu des
modalités de prise en charge de la séroconversion chez les femmes enceintes, mais elle est de

pronostic redoutable
Ce tableau est caractérisé par quatre groupes de signes :

e aspect et volume du crane :

La macrocéphalie avec I’hydrocéphalie, due a I'obstruction de I'aqueduc de Sylvius par les
granulomes toxoplasmiques, un bombement des fontanelles, une augmentation du périmetre
cranien qu’est supérieur a la normale mais surtout augmente ultérieurement plus vite que la

normale.

" 'Q |

Figure 11 : Toxoplasmose congénitale : enfant avec hydrocéphalie et microphtalmie [75].

e signes neurologiques :

Des convulsions généralisées associées a des troubles du tonus, soit une hypertonie, soit
au contraire une hypotonie pouvant donner un aspect clinique dit en « poupée de chiffon ».on
peut noter également des troubles végétatifs (irrégularité respiratoire, déséquilibre thermique,

troubles de la déglutition).
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e calcifications intracraniennes :

Parfois nodulaires, isolées ou groupées en amas, parfois curvilignes. Elles sont

pathognomoniques de cette forme clinique.

e |ésions oculaires :

Elles sont de type : microphtalmie, strabisme, nystagmus. Une choriorétinite pigmentaire
majeure maculaire, découverte a I'examen du fond d’ceil, trés caractéristique. Son pronostic
dépend de I'atteinte de la macula et de la bilatéralité des lésions [104]. L'évolution de cette
forme majeure est sévere. Elle se fait habituellement vers la mort dans les premiéres semaines
ou dans les premiers mois de vie. Rarement, I’affection évolue vers la chronicité avec des

enfants présentant des retards psychomoteurs considérables.

3.2 Contamination du deuxiéme et troisiéme trimestre de grossesse.

Elle peut entrainer deux types de tableau clinique

e Les formes viscérales.

Elles se présentent sous deux formes : Un ictére néonatal avec une hépato-splénomégalie
et des hémorragies muqueuses, ou Une atteinte digestive aigué a type d’cesophagite ou de

colite ulcéro-hémorragique. Leur évolution est habituellement mortelle.
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Figure 12 : Toxoplasmose congénitale : nouveau-né avec hépatosplénomégalie [75].

e Les formes dégradées ou retardées.

Les signes cliniques peuvent étre présents dés la naissance mais également apparaitre
seulement aprés quelques années de vie. Il peut s’agir d’un retard psychomoteur, d’un
périmétre cranien augmentant plus vite que la normale, de crises convulsives ou d’une

choriorétinite pigmentaire d’apparition souvent tardive.

3.3 Formes inapparentes ou infra cliniques.

La toxoplasmose s’exprime cliniquement a la naissance chez environ 15% des enfants
contaminés in utero. Les symptémes sont plus ou moins graves. Ainsi, plus de 80% des
nouveau-nés sont asymptomatiques, d’autant plus que la contamination est proche du terme
de la grossesse. Seule la mise en évidence d’anticorps anti-toxoplasmiques propres dans le
sérum du bébé permet d’en faire le diagnostic. Ce dépistage systématique est primordial pour
adapter la prise en charge et le traitement afin de prévenir les éventuelles formes retardées
(choriorétinite pigmentaire a tendance récidivante). En effet, plus de 40% des enfants non
traités présenteront des atteintes oculaires de type choriorétinite avec diminution permanente

de I'acuité visuelle.
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Hydrocéphalie (50 %)
Calcifications intracraniennes (60 %)

Convulsions (25 - 60 %)

Choriorétinite (90 %)
Cataracte
Myocardite

Hépatomeéqalie

; Splénoméqalie
Ictere

Purpura

Oedéme

Figure 13 : atteintes multiples de la toxoplasmose congénitale [105].

IV.Diagnostic de toxoplasmose :

Le diagnostic de l'infection toxoplasmique est réalisé chez les femmes dont on veut
connaitre I'état de I'immunité avant ou au cours de la grossesse et chez les nouveau-nés en cas
de suspicion de toxoplasmose congénitale. Il est aussi pratiqué dans d'autres circonstances que
la grossesse chez des sujets présentant des signes cliniques évocateurs de la maladie pour les
différencier d'autres affections (choriorétinite chez le sidéen, etc.). Il se pose également chez
des sujets immunodéprimés, notamment atteints de sida et transplantés, cependant ces deux

derniéres indications ne seront pas traitées dans I'étude qui suit. [106]

1. Diagnostic biologigue:

Suivant le contexte clinique, le diagnostic biologique de la toxoplasmose repose sur
I'isolement du parasite ou de I'ADN parasitaire et/ou sur la mise en évidence des anticorps
spécifiques. Le diagnostic chez l'immunocompétent est avant tout sérologique tandis que chez

I'immunodéprimé, il est principalement parasitologique. Dans la plupart des cas, la sérologie

-81 -



Perception et séroprévalence de la toxoplasmose chez la femme enceinte dans la région de Marrakech

représente la base du dépistage et du diagnostic de la toxoplasmose. Cependant la recherche
du parasite ou d'ADN parasitaire est indispensable sur le liquide amniotique, le placenta ou le

sang de cordon lors d'un dépistage de toxoplasmose congénitale. [106]

1.1 Diagnostic parasitologigue

1.1-1 Examen direct:

La recherche de tachyzoites ou de kystes sur frottis ou appositions est possible aprés
coloration au May Grunwald-Giemsa (MGG) ou par immunofluorescence a l'aide d'anticorps
monoclonaux, mais la détection des parasites est difficile s'ils sont peu nombreux. Cette
technique est surtout utilisée sur des prélevements de patients immunodéprimés (LBA,

ganglions, moelle osseuse, biopsies diverses). [106]

1.1-2  Inoculation a la souris

C’est la premiére utilisée pour le diagnostic parasitologique et demeure aujourd'hui une
technique de référence pour isoler les toxoplasmes viables. Apres inoculation des prélévements
pathologiques, les souris infectées développent rarement des signes cliniques. Des controles
sérologiques sont effectués chez la souris 4 a 6 semaines plus tard. En cas de positivité, les
kystes sont recherchés au niveau du cerveau. La sensibilité de cette technique, proche de 60 %

est moins bonne que celle de la PCR. Sa spécificité est excellente puisqu'elle est de 100 % [107].

Son désavantage majeur réside dans le délai de la réponse(en moyenne 5 semaines) qui
ne pourrait étre réduit qu'au prix d'une perte de sensibilité importante. L'inoculation a la souris
permet néanmoins d'isoler les souches et de les conserver pour des études ultérieures de
virulence et de typage. Cependant, cette méthode est limitée par le besoin d'une quantité
suffisante de préléevement biologique et la disponibilité d'un laboratoire utilisant des animaux,

ce qui requiert une autorisation spécifique par la Direction des Services Vétérinaires. [106]
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1.1-3  Culture cellulaire :

La recherche du Toxoplasme est pratiquée également sur culture cellulaire. Elle est
habituellement effectuée sur des cellules fibroblastiques (type MRCS5), mais d’autres types
cellulaires peuvent étre employés (HelLLa, THP1, TG180, etc.). La recherche du toxoplasme en
culture cellulaire est une technique relativement rapide (3 a 5 jours au minimum) mais sa
sensibilité est inférieure a celle de I'inoculation a la souris et de la PCR [108_109]. Cette

technique est actuellement abandonnée au profit des techniques de biologie moléculaire. [109].

1.1-4  Biologie moléculaire : PCR

Plusieurs progrés considérables ont été réalisés en matiére du diagnostic de la
toxoplasmose grace a la PCR qui peut étre effectué sur divers prélévements (sang, LA, LCR, LBA,

humeur aqueuse, etc).

C’est une technique de recherche de I’ADN parasitaire par amplification enzymatique d’un
fragment d’ADN toxoplasmique. La technique de PCR a une sensibilité entre 60 et 100%,
meilleure que I'inoculation a la souris, une spécificité supérieure a 90% et un délai de réponse
de 72h, ce qui en fait une technique de choix dans le diagnostic prénatal. L’'inoculation a la
souris permettra en 2éme intention de détecter les infections non diagnostiquées par PCR, par

sa spécificité absolue [110_111].

Chaque laboratoire applique sa propre technique : amplification du géne B1 (gene répété
35 fois dans le génome du toxoplasme permettant d’augmenter la sensibilité de la détection,),
amplification du gene SAG1 (codant pour l'antigene majeur du toxoplasme), trés spécifique
mais dont la présence dans le génome sous forme d’une copie unique est a I'origine d’une
moindre sensibilité ; D’autres génes a copies multiples sont utilisés comme I’ADN ribosomal
18S et la séquence AF146527. Actuellement, la PCR en temps réel se développe dans les
laboratoires et permet la quantification de I’ADN présent dans les échantillons par comparaison

avec une gamme d’étalon [112_113_114].
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Les applications de la PCR pour le diagnostic de la toxoplasmose concernent
principalement le diagnostic anténatal et le diagnostic de toxoplasmose chez les patients
immunodéprimés [115_116].En revanche, elle n’a pas d’indication dans le cadre de la

toxoplasmose chez le patient immunocompétent, sauf dans de rares exceptions.

1.2 Diagnostic sérologique

La sérologie toxoplasmique est I’examen clé pour la mise en évidence et de quantification
des différents isotypes d’AC (IgM, IgG, et parfois IgA et IgE) spécifiquement dirigés contre
Toxoplasma gondii dans le sang maternel. Les techniques sont nombreuses, reposant sur des

principes divers ;

La plupart des laboratoires utilisent en routine des trousses commercialisées pour des

tests basés sur des réactions immuno-enzymatiques (Elisa) ou d'immuno-chimiluminescence.

Mais d'autres techniques seront indispensables pour répondre a certaines difficultés de
I'interprétation sérologique : controle de sérologie a des taux faibles, datation de l'infection,
problémes des IgM naturelles et des IgM persistantes, diagnostic de la toxoplasmose
congénitale chez I'enfant. L'association de plusieurs techniques est souvent nécessaire dans ces

cas difficiles [106].

1.2-1  Technigues quantitatives de «premiére intention»

On trouve en premier lieu des techniques de dépistage et de diagnostic de « premiere
intention » utilisant des antigénes figurés ou solubles, ce sont les plus employées en routine

pour la recherche et le titrage des anticorps IgG et IgM.

En second lien on trouve des techniques dites « complémentaires » recommandées pour «
dater » une infection ou pour mieux caractériser et comparer les anticorps produits dans le

sérum ou d’autres milieux biologiques [52].
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1.2-2  Techniques utilisant un antigéne soluble

a) _ELISA (Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay)

Le principe de cette technique immunoenzymatique est de mettre en contact le sérum ou
plasma maternel avec un réactif contenant des antigenes du toxoplasme. Les anticorps
spécifiques sont ensuite mis en évidence par I’addition d’un conjugué antianticorps marqué par
une enzyme. Le complexe antigéne- anticorps sera révélé par I'addition du substrat de

I’enzyme, provoquant une réaction colorée ou fluorescente.

C’est cette réaction qui sera mesurée pour quantifier les anticorps présents dans le sang

maternel [58].

Les réactifs sont des antigenes solubles cytoplasmiques, qui peuvent étre enrichis par des
antigenes membranaires (toxoplasmes entiers) pour améliorer leur sensibilité en début de
séroconversion (en effet, les premiers anticorps synthétisés sont essentiellement dirigés contre
la membrane du parasite). Ainsi, ces techniques vont permettre de détecter a la fois les
anticorps dirigés contre la membrane du parasite, et ceux dirigés contre ses antigenes solubles.
C’est une technique de qualité pour la quantification des anticorps IgM, IgG, ou IgA [73, 110,

117].

Ces méthodes sont actuellement trés utilisées car elles ont I'avantage d'étre automatisables
et reproductibles. Cependant, malgré ['utilisation d'un étalon international, les dosages taux
d'lgG montrent des discordances entre les différents kits commercialisés, en termes de seuil et
de niveau de positivité, nécessitant des techniques de confirmation afin d'éviter des suivis

obstétricaux inutiles [118].

b) Hémagglutination passive (indirecte)

C'est une méthode utilisant des toxoplasmes entiers comme réactif. Elle repose sur le
principe d’immunocapture préalable des anticorps IgM du sérum sur des plaques de
microtitration sensibilisées avec des anticorps anti-lgM. L’addition d’une suspension de

toxoplasmes entraine ensuite une agglutination en voile des parasites sur ces anticorps. En
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I’absence d’'IgM anti- toxoplasmes, les parasites sédimentent en bouton au fond de la cupule.

C’est la taille du voile d’agglutination qui est mesurée [119].

c) Réaction au latex (agglutination passive)

Le principe est comparable a celui de I'hémagglutination et utilise des antigenes
toxoplasmiques fixés sur des billes de latex. Cette méthode détecte I'ensemble des Ig sériques
(IgG et IgM). Un phénomene de zone est observé lorsque les titres en anticorps sont trés élevés,
conduisant a de faux négatifs. Méthode qualitative, ce dépistage doit étre couplé a une
méthode de titrage quantitatif pour les IgG. Elle présente en outre un défaut de spécificité, en

particulier chez la femme enceinte [106].

C'est une technique utilisée seulement pour le dépistage rapide qui doit étre toujours

couplée a une méthode quantitative pour les IgG. [61]

3.1-1 Techniques utilisant des antigénes

a) Test de lyse ou Dye test (Test de Sabin et Feldmann)

C’est la premiere technique a étre utilisée dans le sérodiagnostic de la toxoplasmose. Mise
au point par Sabin et Feldman en 1948, son principe est basé sur l'observation microscopique
de la lyse des toxoplasmes (tachyzoites) vivants par les anticorps spécifiques, en présence de

complément, dans le sérum du patient infecté. [106]

La réaction est considérée comme positive quand 50 % de toxoplasmes sont morts, cette
lyse est déterminée par la perte de I'affinité tinctoriale pour le bleu de méthylene selon Sabin et

Feldman ou perte de la réfringence en contraste de phase selon Desmonts [120].

Son avantage majeur est sa spécificité. Elle est encore une technique de référence utilisée
comme test de confirmation en cas de discordance d'interprétation ou de valeurs limites des
tests sérologiques effectués en premiére intention. Elle détecte les anticorps rapidement en

début d'infection. [106].
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Mais la complexité de sa réalisation la réserve a quelques laboratoires spécialisés. En effet,
elle nécessite des toxoplasmes vivants, ce qui implique I'entretien de la souche de toxoplasme
sur souris ou par culture au laboratoire. De plus, il faut disposer d'une source de complément
de sérum frais humain sans anticorps anti - T. gondii et sans action lytique spontanée. Les
anticorps détectés sont en majorité des IgG dirigés contre des structures membranaires. Les
résultats sont exprimés en Ul/ml par rapport a un sérum étalon de I'OMS, ce qui a permis de

standardiser cette technique [106].

b) Immuno Fluorescence Indirecte (IFI)

Elle utilise des toxoplasmes formolés et fixés sur des lames de verre. Les anticorps
(potentiellement contenus dans le sérum testé) dirigés contre des sites antigéniques
membranaires sont révélés par addition d'antiglobulines humaines marquées par un composant
fluorescent, I'isothiocyanate de fluorescéine. La lecture est réalisée a I'aide d'un microscope a
fluorescence. Cette technique détecte les IgG et les IgM selon la nature de I'antiglobuline
utilisée. Elle permet une bonne détection des IgG dont le seuil de sensibilité est situé a 8 Ul/ml
[70]. Il est aussi possible de détecter les anticorps IgM. Cependant la technique est délicate car
il faut savoir distinguer une fluorescence polaire limitée a I'extrémité antérieure du tachyzoite,
due a des IgM non spécifiques, d'une fluorescence du toxoplasme entier considérée comme
positive. Ceux-ci sont détectés uniquement pendant les 2 a 3 mois apres l'infection. De faux
positifs en IgM peuvent étre observés avec le facteur rhumatoide et de faux positifs en IgG en

présence d'anticorps antinucléaires [106].

c) Réaction ISAGA(ImmunoSorbentAgglutination Assay)

C’est une méthode utilisant des toxoplasmes entiers comme réactif. Elle repose sur le
principe d’'immunocapture préalable des anticorps IgM du sérum sur des plaques de
microtitration sensibilisées avec des anticorps anti-lgM. L’addition d’une suspension de
toxoplasmes entraine ensuite une agglutination en voile des parasites sur ces anticorps. En
I’labsence d’IgM anti- toxoplasmes, les parasites sédimentent en bouton au fond de la cupule.

C’est la taille du voile d’agglutination qui est mesurée [121].
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La réaction se fait en deux étapes. La premiére correspond a l'immunocapture par une
antiglobuline anti-chaine u (fragment constant des IgM) ou o (IgA) humaine fixée sur un
support. Les IgM capturées sont ainsi séparées des autres composants du sérum apres lavage.
Dans la deuxieme étape, I'antigéne toxoplasmique (suspension de toxoplasmes) est ajouté. Une
réaction positive se traduit par une agglutination des anticorps spécifiques présents dans le

sérum avec les toxoplasmes.

L'lsaga est actuellement la méthode la plus sensible pour les IgM qui sont détectées
parfois plus d'un an aprés une primo-infection. Il s'agit de la méthode de référence pour les
bébés [106].

1.3 Techniques complémentaires:
1.3-1 ELIFA (Enzyme Linked Immuno Filtration Assay) ou Pic-ELIFA

La technique Elifa (Enzyme Linked ImmunoFiltration Assay) n'est pas indiquée dans la
sérologie courante chez le patient immunocompétent. Elle est utilisée pour I'étude comparative
de plusieurs échantillons appariés, par exemple : mére/enfant, mere/cordon, sérum de I'enfant

a différentes dates, dans le cadre du dépistage de la toxoplasmose congénitale.

L'Elifa comporte une immuno-électrodiffusion suivie d'un marquage immuno-
enzymatique par immunofiltration. Les antigenes chargés négativement migrent vers le pole
positif tandis que les anticorps du sérum, électriquement neutres, migrent par courant
d'endosmose vers le pole négatif. Leur rencontre entraine la précipitation d'un arc dont la
position dépend de la concentration en anticorps. Les arcs de précipitation sont en continuité si
les fractions antigéniques correspondantes sont identiques. Autrement dit, il s'agit d'anticorps

identiques qui reconnaissent le méme épitrope antigénique [106].

Il est possible d'analyser simultanément les préléevements de sérums chez la mere et
I'enfant et de les comparer. Elle permet ainsi d'établir des profils immunologiques comparés
(PIC-Elifa) et d'identifier des néo-anticorps synthétisés chez le nouveau-né infecté [122]. Les

IgG transmises sont révélées sous forme d'arcs de précipitation en continuité entre les dépots
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de sérum du bébé et de la mere. Des arcs isolés ou en surnombre révélés avec le sérum du

bébé, signent une infection congénitale.

Figure 14 : ELIFA 1gG Mére-Enfant — Enfant atteint

1.3-2  Western Blot ou Immunoblot

Cette technique est également intéressante pour le diagnostic de la toxoplasmose
congénitale. Elle repose sur la révélation de bandes d'antigénes spécifiques de Toxoplasma
gondii par les anticorps présents dans les sérums testés. Les profils obtenus avec les sérums de
la mére et de son enfant sont comparés et la présence de bandes isolées chez le bébé signe

une néosynthese d'anticorps et donc une infection congénitale [123].

Il s'agit de I'électrophorese des protéines antigéniques de toxoplasmes entiers. Celles-ci
migrent dans un gel de polyacrylamide sous I'action d'un champ électrique, ce qui permet leur
séparation sous la forme de bandes. Puis elles sont transférées sur des bandelettes de
nitrocellulose. Aprés incubation avec les sérums a tester, les anticorps fixés sont révélés par
des anti-IlgG ou anti-IgM marqués par une enzyme comme la phosphatase alcaline.

L'introduction du substrat de celle-ci dans le mélange réactionnel entraine une coloration des
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bandes révélées qui pourront étre comparées a celle d'un sérum examiné en paralléle (exemple

: sérum de la mere versus sérum du bébé) [106].
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Figure 15 : Profil immunologique comparé mere-enfant révélé par immunoblot

1.3-3  Mesure de I’avidité des 1gG

C’est la technique utilisée fréqguemment en complément de la quantification des anticorps
pour dater la primo-infection. Elle permet donc de distinguer une infection récente (de moins
de 4 mois pour la plupart des tests) d'une infection chronique, devant la présence d'IgM.
Actuellement les méthodes les plus fréquemment employées sont basées sur une modification

des techniques Elisa utilisées pour la détection automatisée des anticorps IgG [106].

L'avidité exprime l'intensité de la liaison des antigénes et des anticorps. Elle augmente

dans les semaines ou mois suivant la primo-infection puis se stabilise.

On admet donc qu’un indice élevé d’avidité des IgG réalisé au cours du Tler trimestre
permet d’écarter une infection récente et donc d’éliminer une contamination maternelle
pergravidique. Par contre, un faible indice d’avidité n’est pas un critére absolu d’infection

récente, car chez certains sujets 'augmentation de 'avidité reste lente.
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Dans I'étude de Remington [124], les auteurs insistent sur l'utilité de ce test aux Etats-—

Unis.

2. Conduite diagnostique de la toxoplasmose :

2.1 Cinétique des anticorps au cours de la primo-infection :

Figure 16 : Représentations schématigues de la cinétique des anticorps au cours de I'infection

toxoplasmique

La mise en évidence d’une toxoplasmose récente peut étre faite sur I'apparition d’lgG et
d’IgM spécifiques (séroconversion) ou sur l'ascension du titre des IgG sur 2 sérologies en

présence d’IgM (avec les techniques de référence).

e LesigM:

Les IgM, comme dans la majorité des infections, sont les premiéres a apparaitre, dans les
8 a 10 jours qui suivent la contamination. Elles atteignent leur taux maximal a la fin du premier
mois. Apreés un court plateau, ils régressent jusqu’a disparaitre, classiqguement en 4 mois.
Ellespeuvent cependant rester présentes plusieurs mois, voire des années. Cette situation est
fréquente car plus d’un quart des individus garderaient des IgM anti-toxoplasmiques plus de 2

ans, ce qui rend [l'analyse des sérologies difficile en [I'absence d’antériorité.
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Les nouvelles techniques d’'immunocapture (ISAGA ou ELISA de deuxiéme génération) détectent
des IgM 6 mois, voire 1 an et plus aprés I’épisode infectieux initial. Contrairement a I'lFl, ou les

IgM persistaient rarement au-dela de 3 mois.

e LesligG:

Elles apparaissent dans les 2 ou 3 semaines qui suivent l'infection. Leur taux va
rapidement s’élever, atteindre un maximum en 2 a 3 mois et rester positif a vie. Les IgG
donnent une immunité permanente en dehors des causes d'immunodépression que celles-ci
soient innées, iatrogénes (corticoides) ou infectieuses. Leur cinétique est variable selon I'age et
donc selon les techniques utilisées pour leur titrage. Ainsi les techniques qui utilisent le
toxoplasme entier (Dye Test, IFl) dépistent plus précocement les anticorps que les tests qui
utilisent un antigene soluble, extrait apres lyse du parasite (ELISA, hémagglutination). En effet,
lors d’une primo infection, la réponse humorale est d’abord dirigée contre les antigénes
membranaires puis ensuite, contre les antigenes cytoplasmiques. Les résultats peuvent étre
exprimés en différentes unités (Ul, indice, titre). Seul le Dye Test et I'IFI bénéficient d’'un sérum
de référence et autorisent I'utilisation d’unités internationales. La standardisation des unités de
toutes les techniques a I’aide de ce sérum de référence, se heurte a la difficulté de conversions

des titres en Ul, conversion plus ou moins fiable selon la nature de I’antigene

e LesligA:

Les IgA ont une cinétique proche de celle des IgM. Elles apparaissent une quinzaine de
jours aprés la contamination, atteignent leur maximum en 2 et 4 mois puis disparaissent
rapidement. Elles constituent un bon marqueur d’infection récente. On sait qu’un taux élevé en
IgA est en faveur d’une infection récente. Toutefois leur recherche n’est pas systématique en
matiere de diagnostic du fait de leur présence inconstante. En effet, la production d’'IgA est
variable d’un individu a I'autre et chez environ 5% des séroconversions, il n’y a pas de synthése

d’lgA.
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e LeslIgE

Ils ont une cinétique proche de celle des IgM mais disparaissent quatre mois aprés le
début de I'infection. Leur présence est contemporaine de I'infection. Cependant les variations
individuelles de cinétique peuvent rendre leur interprétation délicate L’absence d’IgA et d’IgE
naturelles, et d’interférence classique avec le facteur rhumatoide et les anticorps anti-

nucléaires expliquent I'intérét du dosage de ces isotypes qui constitue un plus pour le

diagnostic d’une infection toxoplasmique.

2.2 Conduite a tenir et interprétation des résultats sérologiques : [125]

Lors de I’interprétation sérologique de la toxoplasmose, on distingue quatre situations :

% *Absence d’lgG - Absence d’IgM
<% *Absence d’IgG - Présence d’'IgM
< *Présence d’lgG - Absence d’IgM

< *Présence d’lgG - Présence d’IgM
Situation 1 : absence de détection d’'IlgG et d’IgM

Il s’agit du profil sérologique d’une femme non immunisée. Dans le cas d’'une femme
enceinte, il conviendra de poursuivre une surveillance sérologique mensuelle jusqu’a
I’laccouchement et un mois aprés, et de recommander le suivi strict des mesures hygiéno-
diététiques. Dans le cas d’'une femme en age de procréer, il est utile de prévoir un contréle

sérologique lors de la prescription d’une contraception et a l'arrét de celle-ci en cas de

premiere sérologie négative [125].
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Figure 17 : Interprétation et conduite a tenir face a une sérologie de la toxoplasmose avec des

IgM et des IgG négatives. [125]

Situation 2 : absence de détection d’IgG mais avec détection d’IgM.

Il convient alors de réaliser une seconde technique de détection des IgM de principe

différent. Deux situations peuvent ensuite se présenter :

-Si la technique de confirmation est négative et qu’il s’agit d’'un premier sérum, la
présence d’IlgM avec une seule technique peut correspondre a des IgM naturelles non
spécifiques détectant des antigenes ubiquitaires ou a une interférence. Cependant, les
performances des techniques détectant des IgM sont variables surtout en termes de précocité

de détection. Un début de séroconversion ne peut étre totalement exclu et la sérologie doit étre
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controlée sur un 2éme sérum espacé de 1 a 2 semaines. Si les résultats du deuxiéme sérum
sont identiques au premier, I’hypothése premiere d’IlgM naturelles ou d’une interférence tend a
se confirmer. Cette hypothese sera d’autant plus facilement confortée que le délai entre les 2
préléevements est important. Pour une femme enceinte il convient de poursuivre la surveillance
sérologique mensuelle jusqu’a I’accouchement et un mois apres, et de recommander le suivi

des mesures hygiéno-diététiques.

-Si la technique de confirmation est positive et qu'il s’agit d’un premier sérum, une
infection récente est trés probable. Cependant la présence d’IgM positives, méme avec 2
techniques, n'exclut pas définitivement I'hypothése de la présence d’IgM naturelles non

spécifiques ou d'une interférence.

En effet les deux techniques peuvent en théorie présenter les mémes défauts de
spécificité [126]. Ainsi il est recommandé que la technique complémentaire de confirmation soit
d’'un principe totalement différent. Si une infection récente est évoquée, un controle
sérologique dans un délai de 1 a 2 semaines, puis un suivi rapproché, sont a mettre en place

jusqgu’a la confirmation ou non de la séroconversion.

Une séroconversion toxoplasmique ne peut étre confirmée que par I'apparition d’lgG
spécifiques qui survient dans un délai inférieur a 1 mois dans la majorité des cas, ce délai
pouvant varier en fonction des techniques utilisées et de la mise en place éventuelle d’un
traitement. Dans le cas d’une femme enceinte, des mesures diagnostiques et thérapeutiques de
la toxoplasmose congénitale, adaptées a I'dge gestationnel, doivent étre mises en place apres

discussion avec le clinicien.

Si les résultats du deuxieme sérum sont identiques a ceux du premier (IgG négatives et
IgM positives par 2 techniques différentes), il s'agit d’'lgM naturelles non spécifiques ou d'une
interférence et il convient la aussi de poursuivre la surveillance sérologique. Par contre, si en

complément des IgM, une apparition d’IgG est observée lors de ce controle, il s’agit alors d’une
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séroconversion avérée et chez une femme enceinte, une prise en charge médicale adaptée a

I'dge gestationnel doit étre instaurée dés cette confirmation du diagnostic.

IgG Neégatives
IgM Positives

Y

Technique de confirmation
des IgM de principe différent

Positive Y Négative
::_:\i naturelles
NO SPped if1e nes
ou interference
Infection recente Infection récente
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Figure 18 : Interprétation et conduite a tenir face a une sérologie de la toxoplasmose avec des

IgM positives et des IgG négatives [125].
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Situation 3 : présence d’lgG et d’IgM

Pour la femme enceinte, il est nécessaire de dater I'infection par rapport au début de la
grossesse. Il convient de rechercher des sérums ou des résultats antérieurs et, en absence
d’antériorité il est recommandé de réaliser une mesure de I'avidité des IgG si le titre des IgG le

permet.

Si l'avidité des IgG est élevée, on pourra exclure une infection récente (en fonction de la
période d’exclusion du réactif utilisé). En cas de grossesse, un controle de confirmation a 3

semaines est recommandé.

Si le titre des IgG est stable, on conclura a une infection ancienne. Les résultats sont a
interpréter en fonction de la date de début de la grossesse et la prise en charge médicale doit

étre adaptée a I’'age gestationnel.

Si I"avidité des IgG est intermédiaire ou basse, ces résultats ne permettent pas d’exclure
une infection récente et seule la cinétique des anticorps réalisée sur un deuxiéme prélévement
a 3 semaines d’intervalle permettra de dater I'infection. En présence d’IgG stables, on pourra
conclure a une infection datant probablement de plus de 2 ou 3 mois par rapport a la date du

premier sérum (en fonction du réactif utilisé).

Si une augmentation significative des IgG (doublement du titre en Ul/mL) est observée,
I'infection date alors de moins de 2 a 3 mois. La prise en charge de la femme enceinte sera a

adapter en fonction de I’age gestationnel.
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Figure 19 : Interprétation et conduite a tenir face a une sérologie de la toxoplasmose avec des

IgM et des IgG positives [125]

Situation 4 : présence d’lgG positives et absence d’IgM

En absence d’antériorité lors de la grossesse, il convient de controler la sérologie sur un
second sérum prélevé a 3 semaines d’intervalle. Si le titre des IgG est stable, on conclura a une
infection ancienne. Si le titre des IgG augmente, il est recommandé de dater I'infection par la
détermination de I'avidité des IgG sur le premier sérum (si le titre le permet). En cas d’avidité
élevée, on pourra conclure a une probable réactivation sérologique d’une infection ancienne. Si
I'avidité est intermédiaire ou basse, une infection récente sans IgM ou avec IgM fugaces ne peut

étre exclue et la prise en charge médicale devra étre adaptée a I’age gestationnel.
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Figure 20 : Interprétation et conduite a tenir face a une sérologie de la toxoplasmose avec des

IgM négatives et des IgG positives [125].
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Situation 5 : présence d’'lgG équivoques et d’IgM négatives

Ce profil sérologique associant un titre en IgG équivoque (dans la zone grise de la
technique employée) et I'absence d'IgM, souléve le probleme du statut immunitaire exact du
patient vis-a-vis du toxoplasme, et donc, dans le cas particulier d'une femme enceinte, de la
justification a poursuivre ou non sa surveillance lors de sa grossesse. En pratique, face a ce
profil sérologique, il est recommandé de réaliser une deuxiéme technique de détection des IgG

de principe différent.

Si la deuxieéme technique est négative, on conclura a I’'absence d’anticorps spécifiques.
conviendra alors de poursuivre le suivi sérologique chez la femme enceinte jusqu’a
I’laccouchement, ainsi qu’un mois apres. Ce suivi sera assorti des recommandations hygiéno-
diététiques décrites. Dans le cas d’une femme en age de procréer, il sera conseillé un contréle

sérologique lors de la prescription d’une contraception, ainsi qu’a I’arrét de cette derniére.

Si la deuxiéme technique est positive, on conclura a une infection ancienne probable. Ces
résultats sont a confirmer chez la femme enceinte sur un sérum prélevé a 3 semaines

d’intervalle.

Si la deuxieme technique est équivoque, il est recommandé de transmettre le sérum a un

laboratoire expert pour la réalisation de techniques complémentaires.
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Figure. 21 : Interprétation et conduite a tenir face a une sérologie de la toxoplasmose avec des

IgM négatives et des IgG équivoques [125].

2.3 Casclinigues :

Cas clinique 1 :

Femme enceinte dgée de 27 ans, femme au foyer, résidente a Marrakech, se trouvait a sa

premiere grossesse, adressée pour une sérologie toxoplasmique dans son premier

trimestre.
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+ La premiére sérologie a révélé:

12 SEMAINES

IgG IgM
= Prise de la Rovamycine 3MU/8h

+ La deuxieme sérologie a donné:

14 SEMAINES
IgG IgM
431 Positif — Test d’avidité:

Cazo.08”

Interprétation :

Le taux des IgG a baissé en raison de la prise de la Rovamycine (Spiramycine), et
Iindice d’avidité est en faveur d’une contamination datant de moins de 3 mois
> C’est une toxoplasmose évolutive.

Conseils :

— Continuer le traitement.

— Sérologie a controler dans un mois.
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- Surveillance échographique.

Cas clinique 2 :

Femme enceinte dgée de 33 ans, médecin, demeurant a Marrakech, se trouvait a sa

deuxiéme grossesse, adressée pour une sérologie toxoplasmique dans son

premiertrimestre.

Bilan prénuptial }__, IgG : POSITIF

Bilan au cours de sa lere grossesse

1°" Trimestre 3°™e Trimestre

IgG IgM IgG IgM

06 NEGATIF @ NEGATIF

——

Indice d’avidité faible.

Interprétation :

Immunité ancienne probable.
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Cas clinique 3 :

Mme A.R, agée de 23 ans, primigeste, consulte a 10 semaines d'aménorrhée pour un suivi
de sa grossesse. La sérologie de la toxoplasmose, effectuée a cette occasion, s'est révélée

négative.
Interprétation :

Lui expliquer qu’étant séronégative pour la toxoplasmose, des mesures doivent étre
prises pour éviter qu’elle contracte cette maladie durant sa grossesse, un suivi sérologique
mensuel est préalable, afin de diminuer le risque de la toxoplasmose congénitale et des
séquelles neurologiques chez I’enfant.

Les recommandations:
Les mesures hygiéno-diététiques:

+* Se laver les mains avant chaquerepas,
% Laver soigneusement les fruits et Iégumes souillés deterre,
** Consommer la viande biencuite,

% Eviter les contacts avec les chats et leur litiere pendant lagrossesse.
Prescrire une surveillance sérologique mensuelle, avec un dernier contréle a pratiquer15

jours aprésl’accouchement.
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3. Diagnostic de la toxoplasmose congénitale:

Le diagnostic de la toxoplasmose congénitale doit se faire en période anténatale,

néonatale et par un suivi post natal.

3.1 Diagnostic anténatal :

v’ Indications du diagnostic anténatal :

Le diagnostic de la toxoplasmose congénitale anténatal sera proposé en cas de
grossesses a risque de transmission materno-feetale du toxoplasme, c'est-a-dire en cas de

séroconversion maternelle ou de suspicion d’infection survenue :

e en cours de grossesse,
e en période périconceptionnelle (le mois précédant ou suivant la conception),

e en période antéconceptionnelle pour les formes ganglionnaires moins de six mois

avant la conception.

Il comporte un suivi échographique mensuel et un diagnostic prénatal (DPN) établi par
amniocentése des la 18e semaine d’aménorrhée. Il est pratiqué pour dépister I'infection foetale
et traiter in utero le feetus. Il associe la recherche duparasite dans le liquide amniotique (LA) par

inoculation a la souris et techniques de biologie moléculaire (PCR).
v' le Suivi échographique :

L’échographie est un examen fiable et le seul a donner une notion de gravité de I’atteinte

foetale en prénatal.

Une surveillance échographique mensuelle est pratiquée a la recherche de signes
évocateurs de toxoplasmose congénitale : hydrocéphalie, calcifications intracraniennes,
dilatation des ventricules cérébraux, hépato-splénomégalie, ascite, épanchement pleural ou

péricardique, épaississement placentaire [106].
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L’hydrocéphalie serait I'atteinte cérébrale échographique la plus péjorative sur le plan du

pronostic.

Figure 22 : Dilatation des ventricules latéraux chez des feetus atteints de toxoplasmose

congénitale [127].

Cependant, ces signes ne sont pas pathognomoniques de la maladie et les foetus infectés
lors de la deuxieme moitié de la grossesse ne présentent généralement pas d'atteintes

suffisamment importantes pour étre détectées par échographie [106].

L'absence d'anomalies a I'échographie ne permet pas d'exclure le diagnostic de
toxoplasmose congénitale. Ce qui justifie la répétition mensuelle de cet examen ainsi que

I'association éventuelle avec I'imagerie par résonance magnétique (IRM) [106].
v" Modalités du DAN biologique :
*+ L’amniocentése :

Elle est proposée a la mére dans la plupart des cas, mais elle n'est généralement pas

pratiquée lorsque l'infection maternelle survient en toute fin de grossesse.
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La ponction de liquide amniotique est réalisée a partir de la 18e semaine d'aménorrhée,
avec un risque faible d'incident (environ 0,5 %). Le respect d'un délai de 4 a 5 semaines, entre la
date supposée de séroconversion maternelle et celle de la ponction, diminue le nombre de faux
négatifs dus a un retard dans la transmission transplacentaire du toxoplasme de la mere a

I'enfant.

Le diagnostic comporte une recherche du parasite dans le liquide amniotique par deux

méthodes : inoculation a la souris et la PCR. [106]

*L'inoculation a la souris

Six souris sont inoculées par préléevement par voie intra péritonéale. Aprés 5 semaines,
une sérologie toxoplasmique est réalisée sur le sang recueilli par voie caudale. Une sérologie
positive observée chez au moins une souris traduit la présence de toxoplasme dans le liquide
amniotique. Les souris sont alors sacrifiées et le cerveau prélevé pour la recherche de kystes
dont la présence confirmera le diagnostic d'infection feetale. La sensibilité de cette technique
dans le diagnostic prénatal varie selon les laboratoires. Sa spécificité est de 100 %, mais son
inconvénient majeur réside dans le délai de la réponse, en moyenne 5 semaines. Cette
technique permet néanmoins d'isoler la souche pour des études ultérieures de virulence et de

typage. [106]

*La PCR

La sensibilité de la PCR dans le diagnostic prénatal varie selon la cible génique utilisée ;
elle varie de 65 a 90 % selon la cible utilisée et sa spécificité est de 100%. Les faux négatifs
peuvent s'expliquer par un passage transplacentaire tardif du parasite en fin de grossesse ou

par une charge immunitaire tres faible plutdt que par une défaillance technique.

Une PCR positive dans le liquide amniotique permet d'affirmer I‘infection congénitale et

d'effectuer une prise en charge adaptée en fonction des données échographiques. En revanche,
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lorsque la PCR est négative, une infection congénitale ne peut étre définitivement exclue que

par le bilan néonatal et le suivi sérologique post-natal.

+ Risques liés a I'amniocentése :

*Risque de perte feetale

Un seul essai contr6lé randomisé [128], a évalué les risques de perte feetale associés a
I’lamniocentése, dans une population de femmes enceintes a bas risque agées de 25 a 34 ans.

Le taux de perte foetale a été estimé a 1,0%.

Plus récemment, Seeds [129] a réalisé une méta analyse a partir des données d’environ 70
000 amniocentéses issues d’études controlées et non controlées. Etaient considérées toutes les
pertes feetales survenant entre le préléevement amniotique et 28 SA. Le taux de perte feetale

était estimé a 0,6 %.

*Risque infectieux

D’apres la Société des obstétriciens et gynécologues du Canada (SOGC), le risque
infectieux au moment de I'amniocentése (chorioamniotite voire septicémie) est estimé entre 1
et 2 pour 3 000 interventions [130]. Une infection peut étre liée a une effraction accidentelle de
I'intestin, a une contamination par des microorganismes présents sur la peau ou sur la sonde

ou le gel d’échographie.

3.2 Diagnostic néonatal

Une toxoplasmose congénitale est systématiquement recherchée a la naissance chez tout
enfant né d’une mére ayant présenté une séroconversion toxoplasmique en cours de grossesse
quels que soient les résultats du bilan anténatal et I’état clinique de I’enfant a la naissance.
Dans tous les cas, le diagnostic se déroule en trois phases : clinique, paraclinique et biologique

[75].
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Dans la majorité des cas, I’examen clinique est normal, les formes sévéres, détectées la
plupart du temps par I’échographie foetale, amenant a une interruption médicale de grossesse
sont rarement observées a la naissance. Des formes graves sont toutefois rapportées [131]: La

classique triade hydrocéphalie, calcifications intracraniennes, rétinochoroidite ;

Des formes généralisées associant des signes digestifs (hépatosplénomégalie), des signes
hématologiques (anémie, thrombopénie, ictere), des signes cutanés (exantheme, purpura), des
pneumonies ou des myocardites associées ou nhon a des atteintes neurologiques ; des
encéphalites avec des troubles déficitaires, des convulsions ; des lésions cérébrales
(hydrocéphalie, microcéphalie, convulsions, retard psychomoteur) ; des signes oculaires (micro-

ou macrophtalmie, ou strabisme).

Il associe des techniques d’imagerie et I’examen du fond de I'ceil.

*Fond d’ceil:

Un examen du fond d’ceil de I’enfant doit étre fait de facon systématique que la

séroconversion soit certaine ou fortement suspectée a la recherche de lésions de choriorétinite.

Si la rétinochoroidite est la manifestation la plus fréquente de la toxoplasmose
congénitale, d’autres manifestations ophtalmologiques (appelées lésions associées) existent : le
strabisme, la microphtalmie, la cataracte, le décollement de rétine, I’atrophie du nerf optique, le
nystagmus, le glaucome, I'uvéite antérieure (ou iridocyclite), la néovascularisation choroidienne

et la phtysie du globe oculaire.

*Echographie transfontanellaire:

L'imagerie cérébrale met en évidence les anomalies cérébrales méconnues pendant la
grossesse ou d’apparition plus tardive, et repose actuellement sur [I'échographie
transfontanellaire (ETF). Cette technique a I’avantage d’avoir une excellente sensibilité, d’étre

facilement disponible et de ne pas nécessiter d’irradiation. Elle permet de détecter une
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hydrocéphalie ou des lésions hyperéchogénes denses souvent interprétées comme des

calcifications intracérébrales.

*Autres :

-Une radiographie du crane est également faite a la recherche de calcifications intracraniennes,
périventriculaires ou intra parenchymateuses. La radiographie nécessite éventuellement un
scanner complémentaire lorsque les calcifications sont nombreuses, de grande taille, ou

associées a des kystes cérébraux.

*La ponction lombaire

Peu sensible, n’apporte pas d’information supplémentaire [132]. Elle ne doit étre
pratiquée que dans les trés rares cas d’encéphalite pour mettre en évidence le parasite dans le

liquide céphalorachidien.

figure23 : Echographie transfontanellaire montrant une lésion hyperéchogéne unigue. [75]

-110-



Perception et séroprévalence de la toxoplasmose chez la femme enceinte dans la région de Marrakech

Figure 24 : Toxoplasmose congénitale, calcification paraventriculaire en tomodensitométrie.

[75]

*Diagnostic biologique :

Le diagnostic biologique de la toxoplasmose congénitale en période néonatale repose sur
deux stratégies : la mise en évidence du parasite dans le placenta ou le sang de cordon par PCR
et 'inoculation a la souris et la recherche chez I’enfant d’anticorps néosynthétisés susceptibles

de traduire une atteinte congénitale.

> Diagnostic sérologique

Le diagnostic immunologique a pour but de détecter la synthése d’anticorps chez

I’enfant, et de les différencier clairement des Ac maternels transmis passivement.

¢ Mise en évidence d’IgM:

Ces isotypes ne franchissent pas la barriére placentaire, leur présence dans le sang de

I’enfant fait donc suspecter une synthése par le nouveau-né et donc I’atteinte congénitale.

-111 -



Perception et séroprévalence de la toxoplasmose chez la femme enceinte dans la région de Marrakech

¢ Synthése néonatale d’lIgG :

A la naissance, les IgG détectées sont les immunoglobulines transmises par la mere et/ou
les immunoglobulines synthétisées par le nouveau-né. La mise en évidence de ces derniéres est
possible en calculant la charge immunitaire (rapport gammaglobulines spécifiques /
gammaglobulines totales) et/ou en titrant les IgG. La stabilité ou I’ascension des titres d’lgG
et/ou de la charge immunitaire au cours de la surveillance traduit une synthese d’Ac par

I’enfant atteint de toxoplasmose congénitale.

En effet les IgG anti-toxoplasmiques synthétisées par la meére sont transmises
passivement au feetus. Les IgG maternelles persistent chez I’enfant pendant les 6 a 9 premiers
mois de vie. Donc seule la négativité des IgG a un an permet d’écarter définitivement I'infection
toxoplasmique. Au contraire, la persistance des IgG a 1 an, signe I'atteint feetale. Ces IgG sont
celles synthétisées par I’enfant et non celles de la mére. De la méme facon, tout rebond
sérologique avant I’age de 9 mois doit étre considéré comme une infection congénitale tardive.

Ces toxoplasmoses seront traitées comme des formes patentes.

Le profil immunologique comparé IgG et IgM mere/ enfant se fait le plus souvent par

western blot ou en ELIFA (enzyme linked immunofiltration assay) dans les laboratoires experts.

Pour améliorer la sensibilité et la spécificité des techniques sérologiques a la naissance et
au vu des difficultés a différencier les Ac maternels transmis de ceux synthétisés par I’enfant,
des techniques analytiques comparatives ont été développées et en particulier le Western Blot

ou immunoblot.

» Diagnostic parasitologique:

Le diagnostic parasitologique repose essentiellement sur la mise en évidence du parasite

dans le placenta ou le sang de cordon par PCR et I'inoculation a la souris.

La sensibilité de la PCR est toujours obtenue supérieure a celle de I'inoculation aux

souris.
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3.3 Diagnostic et suivi post-natal

Le diagnostic postnatal repose principalement sur la surveillance sérologique de I'enfant
et est indispensable chez un enfant a risque de toxoplasmose congénitale avec un DPN et un

DNN négatifs ou non faits.

En cas de DPN ou DNN positif, le diagnostic postnatal est essentiellement clinique en
particulier ophtalmologique (dépistage de lésions oculaires tardives). Une surveillance
hématologique (numération formule sanguine) est réalisée au début du traitement, 15 jours

apres puis tous les mois.

e Diagnostic entre la naissance et 3 mois de vie

Au cours de cette période, le diagnostic biologique de toxoplasmose congénitale peut
étre affirmé de plusieurs facons. La demi-vie d’élimination des IgM et IgA spécifiques étant tres
courte (5 a 7 jours), la persistance ou la présence isolée ou concomitante de 'un de ces
isotypes au-dela de quelques jours de vie permet d’affirmer la toxoplasmose congénitale. La
technique utilisée doit étre validée pour les sangs de cordon et de nouveau-né ; la méthode la
plus sensible dans cette indication est 'immunocapture-agglutination, plus connue sous son
acronyme anglais, ISAGA, pour immunosorbent agglutination assay. La sensibilité de cette
recherche est au mieux de 65 a 70%. Ces isotypes sont le plus souvent détectés en cas de
séroconversion maternelle tardive au cours de la grossesse (dernier trimestre) ; la sensibilité de
cette recherche est beaucoup plus faible en cas de séroconversion au cours des deux premiers

trimestres de la grossesse ou si la mére a été traitée par pyriméthamine et sulfamides.

Le diagnostic peut étre également acquis par le profil immunologique comparé, de
I’enfant avec lui-méme a la naissance ou avec le sérum de sa meére a l'accouchement. En
western blot, il est réalisable pour les IgG jusqu’a ’dge de 3 mois, et seulement jusqu’a 1 mois
pour les IgM, délais au-dela desquels l'interprétation peut étre perturbée par la présence

possible de bandes non spécifiques. En ELIFA, il est utilisé sans délai particulier. L’association
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des méthodes de diagnostic anténatal, néo- natal et postnatal permet ['acquisition du

diagnostic dans prés de 95 % des cas au cours des deux premiers mois de vie de I’enfant.

e Diagnostic au-dela de 3 mois de vie

En I'absence d’infection congénitale, le taux des IgG maternelles transmises diminue au
moins de moitié tous les 2 ou 3 mois. Le diagnostic de toxoplasmose congénitale sera acquis
par la non- inflexion de la courbe des IgG, la clairance progressive des anticorps maternels

transmis étant compensée par la synthese des anticorps propres de I’enfant.

Le seul critére qui permet d’éliminer formellement la toxoplasmose congénitale est la
négativation de la sérologie chez un enfant suivi sans traitement au cours de la premiére année
de vie ou au plus tard a I'dage de un an, confirmée sur deux sérums consécutifs avec une
méthode de sensibilité et spécificité suffisantes. La persistance d’une sérologie positive a I’age

de un an suffit pour affirmer le diagnostic.

Aprés un an, I’enfant contaminé devra faire I’objet d’une surveillance ophtalmologique
tous les ans jusqu’a une dizaine d’années. Il sera, a cet age, dans la capacité de signaler des

troubles de la vision, qui nécessiteront une consultation rapide.
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V. Traitement de la toxoplasmose :

1. Molécules thérapeutiques

Toxoplasma gondii est un parasite intra cellulaire obligatoire. L'activité antiparasitaire des
molécules utilisées est en fonction de plusieurs propriétés complémentaires. Du point de vue
pharmacologique, les médicaments doivent pénétrer a l'intérieur des cellules parasitées pour
étre efficaces. Mais la pénétration intra cellulaire n'est pas le seul facteur a prendre en compte.
Dans le cytoplasme, les parasites se multiplient a l'intérieur d'une vacuole parasitophore, celle-
ci est entourée d'une membrane qui représente un obstacle supplémentaire a franchir. Par

ailleurs, deux formes parasitaires sont présentes au cours de I’infection :

£ A la phase aigué, le tachyzoite intra cellulaire se réplique dans la vacuole
parasitophore.
% A la phase chronique, les kystes contiennent les bradyzoites a réplication

lente.

La paroi kystique est épaisse, c'est une barriere infranchissable pour les molécules. De
plus, le métabolisme lent des bradyzoites limite I'effet des médicaments actifs sur la division
parasitaire, ainsi les composés utilisés ont généralement une action anti parasitaire qui s'exerce
sur la seule forme tachyzoite et non sur les kystes [133]. Par ailleurs, certaines molécules ont
une activité parasitostatique et d'autres parasiticides. Les médicaments utilisés dans le

traitement de la toxoplasmose se regroupent en deux grandes familles.
1.1 Macrolides

Ce sont des molécules parasitostatiques ayant une bonne pénétration intra cellulaire, ils
inhibent la croissance des tachyzoites suite a une incubation prolongée (ce délai d'efficacité a
été mis en évidence chez la souris) [108]. Leur effet est parasitostatique a de fortes doses aussi

bien chez le feetus que chez I’adulte avec une répartition tissulaire inégale, minime dans le
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cerveau, I’eeil et majeur dans le foie, le poumon et le placenta ce qui permet de réduire la

transmission transplacentaire du parasite [134].

1.1-1  Spiramycine (Rova : Rovamycine®)[106 135 136].

o Généralités

La spiramycine est le principal macrolide utilisé dans le traitement de la toxoplasmose
acquise au cours de la grossesse. Elle a une action inhibitrice et non lytique, commune a
d'autres macrolides. L'administration précoce de la spiramycine aux femmes enceintes atteintes
de toxoplasmose, permet de réduire de50 % a 60 % le risque de contamination foetale et peut

limiter I'ascension des anticorps qui reprend a l'arrét du traitement.

e Mode d'action

La spiramycine aurait une efficacité lors de la phase précoce de colonisation du placenta
par les parasites. Elle est active sur les formes végétatives et inactive sur les formes kystiques.
Le mécanisme de l'effet parasitostatique de la spiramycine est mal connu. Elle n'a pas d'action
in vitro sur les toxoplasmes, ce qui laisse a penser que c'est un de ses métabolites produit in
vivo qui est efficace. Son activité serait liée a sa concentration tissulaire, élevée dans le

placenta, et a sa persistance sous forme active dans les tissus.

Les taux placentaires sont 4 a 6 fois supérieurs aux taux du sérum de la mere. Elle ne
passe pas la barriére placentaire. La spiramycine prévient donc l'infection chez le feetus, mais

ne permet pas de le traiter s'il est déja infecté.

o Effets indésirables et toxicité

Cette molécule est bien tolérée. Sa toxicité est nulle aux doses habituelles.

Enfin, elle n'est pas tératogene.
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1.1-2  Macrolides de derniere génération

Ces molécules ont des propriétés pharmacocinétiques remarquables (meilleure
concentration tissulaire), ils ont une bonne action au niveau du poumon et le foie
comparativement au cerveau. Cependant, elles sont contre indiquées chez la femme enceinte et

ne sont jamais utilisés en monothérapie dans les toxoplasmoses graves. [137_138]

1.1-3  Azithromycine (Zitromax®)

A des propriétés pharmacocinétiques remarquables, elle a une bonne action au niveau du

poumon et le foie contrairement au cerveau.

1.1-4  Roxithromycine et Clarithromycine

La Roxithromycine et la Clarithromycine se caractérisent par des concentrations
minimales inhibitrices trés basses, une demi-vie longue, une certaine diffusion méningée et des
concentrations sériques, tissulaires et macrophagiques nettement plus élevées que la
spiramycine. La roxithromycine peut atteindre des concentrations inhibitrices au niveau

cérébral.

1.1-5 Clindamycine (Dalacine®)

C'est un macrolide apparenté de la classe des lincosamides, connues pour leur diffusion
et leur trés bonne concentration intra cellulaire. Ces molécules se sont révélées inhibiteurs

puissants pouvant annuler la parasitémie [137].

Ces molécules sont utilisées en association avec la pyriméthamine dans le traitement des

toxoplasmoses extra neurologiques [139].
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1.2 Inhibiteurs de la synthése de I’acide folique

1.2-1  Antifoligues

» Sulfamides [106_135_136].

o Généralités

Les sulfamides sont des antiprotozoaires parasitostatiques. Bien qu'ils franchissent
facilement la barriére placentaire, lls ne sont jamais utilisés seuls mais en association avec la
pyriméthamine. Ces médicaments sont contre-indiqués en cas d'allergie ou de déficit en G6PD

(glucose-6- phosphate-déshydrogénase).

e Mode d'action

Les sulfamides sont des inhibiteurs du métabolisme de l'acide folique chez certains
protozoaires, par inhibition de la dihydroptéroate synthase. En effet, les sulfamides agissent en
entravant ['utilisation de l'acide para-aminobenzoique pour la synthése de l'acide folique.
L'administration de fortes doses d'acide folique supprime l'action antitoxoplasmique des
sulfamides. La sulfadiazine est la plus souvent utilisée en association avec la pyriméthamine,

les deux produits potentialisant alors leur action. La sulfadoxine est également trés utilisée.

Effets indésirables et toxicité

Bien que rares, les réactions d'hypersensibilité aux sulfamides peuvent étre graves.

Elles consistent notamment en des réactions cutanées engageant le pronostic vital, telles
que I'érytheme polymorphe (syndrome de Stevens-Johnson) et la nécrose épidermique bulleuse
(syndrome de Lyell). Cet effet secondaire, bien qu'exceptionnel, fait partie des raisons pour

lesquelles certaines équipes n'utilisent pas de sulfamide retard (sulfadoxine).

D'autres réactions sont moins rares, imposant une surveillance biologique : granulopénie,
agranulocytose, anémie aplasique, purpura thrombopénique et hépatite toxique.

Occasionnellement, on observe une hémolyse chez les porteurs d'un déficit en G6PD.
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On observe parfois des nausées, des vomissements, de la diarrhée et des céphalées.

Les données cliniques en nombre limité n'ont pas mis en évidence d'effet malformatif ou
feetal bien que les études effectuées chez I'animal aient mis en évidence un effet tératogene

(fentes palatines).

e Précautions

La numération sanguine doit étre controlée réguliérement pendant tout le traitement, a la

recherche de signes d'insuffisance médullaire.

Lorsqu'on soupconne une sensibilité aux sulfamides, ces produits doivent étre
définitivement exclus. L'apparition des signes d'hémolyse (couleur foncée des urines ou

purpura) et d'incidents cutanés peut donc justifier I'arrét du traitement.

On évitera dans toute la mesure du possible I'administration simultanée d'autres

médicaments inhibant le métabolisme de I'acide folique (a I'exception de la pyriméthamine).

e Précautions spécifiques liées a la sulfadiazine

Sa solubilité urinaire est plus faible que celle de nombreux autres sulfamides. Il faut
maintenir une diurése importante pour prévenir la précipitation de cristaux. On conseillera aux

patients adultes de boire 1,0-1,5 L d'eau alcaline par jour.

> Sulfones

Ils ont une activité in vitro sur Toxoplasma gondii et un effet synergique avec la
pyriméthamine. La dapsone (DISULONE®), est la seule molécule commercialisée, son emploi est

limité par ses effets indésirables hématologiques et neurologiques [140].
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1.2-2  Antifolinigues

» La pyriméthamine: (Malocide®)[106_135_136].
o Généralités

Cet antipaludéen de synthése est considéré comme l'agent le plus actif contre la
toxoplasmose. La pyriméthamine doit toujours étre administrée en association avec un autre
antiprotozoaire (sulfamides) dans le traitement curatif de la toxoplasmose congénitale. Il peut

étre utilisé seul en prophylaxie chez I'immunodéprimé. .

e Mode d'action

C'est un inhibiteur du métabolisme de I'acide folique. Le mécanisme d'action repose sur le
blocage séquentiel de la chaine métabolique de la biosynthése de I'acide folique et de I'acide
folinique par inhibition enzymatique de la dihydrofolate réductase. Elle bloque ainsi la
formation du coenzyme F indispensable a la synthése de certaines bases puriques et d'acides
aminés. La pyriméthamine détruit les tachyzoites et donc empéche la formation des kystes,

mais elle n'a aucune action sur ceux-ci quand ils sont constitués.

e Effets indésirables et toxicité

Aux fortes doses, nécessaires pour le traitement de la toxoplasmose, la pyriméthamine

peut provoquer des désordres hématologiques dus a un déficit en acide folinique.

L'action antifolique de la pyriméthamine se manifeste assez fréquemment au niveau de la
moelle osseuse ; elle entraine une thrombopénie (< 100 000/ mm3), une anémie
mégaloblastique (hémoglobine < 9 g/L), une leucopénie (< 4000/ mm3) aprés 7 a 10 jours de
traitement. Ce déficit en acide folique est corrigé par I'administration de Lederfoline® (acide

folique).
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Des études effectuées chez I'animal ont mis en évidence un effet tératogene de la

pyriméthamine.

Il n'existe pas actuellement de données pertinentes sur un éventuel effet malformatif ou

feetotoxique de la pyriméthamine lorsqu'elle est administrée au cours de la grossesse.

En conséquence, l'utilisation de ce médicament est déconseillée pendant le premier

trimestre de la grossesse. Par contre, cette molécule peut étre utilisée aux 2e et 3e trimestres.

e Précautions

Chez I'adulte et I'enfant, du folinate de calcium doit étre administré simultanément pour
prévenir un déficit en acide folinique sous l'action de la pyriméthamine a fortes doses
quotidiennes. La numération sanguine doit étre contrélée deux fois par mois pendant tout le
traitement, notamment chez le nouveau-né, a la recherche de signes d'insuffisance médullaire.
En cas de thrombocytopénie, de leucopénie, d'anémie, ou d'hémorragie, il convient d'arréter le

traitement temporairement.

Il faut éviter dans la mesure du possible l'administration simultanée de médicaments
inhibant le métabolisme de l'acide folique (le triméthoprime et le méthotrexate), a I'exception

de la sulfadiazine. .

La triméthoprime

La triméthoprime composant du cotrimoxazole est également actif sur Toxoplasma
gondii mais a des concentrations 100 fois plus élevées que la pyriméthamine. Les principaux
effets indésirables sont des troubles digestifs, des réactions cutanées allergiques. Son
utilisation est proscrite chez la femme enceinte du fait de son effet tératogéne prouvé chez
I'animal. La triméthoprime, moins efficace que la pyriméthamine est souvent associée a la

sulfaméthoxazole [141].
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Les associations

v’ L'association Pyriméthamine- Sulfamides

Les deux constituants sont des inhibiteurs du métabolisme de l'acide folique et ils
agissent en synergie en détruisant les tachyzoites. Malgré son prix élevé, le folinate de calcium
doit étre administré simultanément un jour sur trois pour prévenir I'anémie mégaloblastique.
Cette association est particulierement efficace du fait que les deux constituants passent la

barriere hémo- méningée en atteignant des concentrations thérapeutiques dans le LCR.

-Pyriméthamine- Sulfadiazine (Malocide® - Adiazine®)

o Généralités

Cette association est celle pour laquelle le plus grand nombre d'informations est

disponible, que ce soit in vitro, in vivo et chez I'homme.

Cette association est caractérisée par la rapidité de son activité antiparasitaire dans les
différents organes, notamment dans le cerveau. La combinaison Pyriméthamine - Sulfadiazine
est actuellement la plus utilisée en thérapeutique feetale lorsque le diagnostic prénatal est
positif [142]. Dans un modele animal chez le singe, la combinaison Pyriméthamine-
Sulfadiazine était trés largement plus efficace sur la transmission maternofoetale que la

spiramycine [143].

o Activité

L'activité de la pyriméthamine est multipliée par 6 du fait de l'adjonction d'un sulfamide,
ce qui permet son utilisation a des doses non toxiques. Cette synergie s'explique par le fait que

les médicaments agissent en deux points différents du métabolisme de I'acide folinique.
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e Effets indésirables

Les neutropénies sont le principal effet secondaire du traitement sulfadiazine-
pyriméthamine. Dans une étude rétrospective réalisée chez 46 enfants atteints d'une
toxoplasmose congénitale, 50 % des enfants traités ont eu au moins un épisode de neutropénie
(< 1 000/mm3) pendant I'année de traitement, 14 n'ont eu qu'une seule neutropénie, 9 en ont
fait deux ou plus. Aucune neutropénie ne s'est accompagnée d'une infection. Toutes sont

spontanément réversibles aprés diminution ou arrét temporaire du traitement [144].

Aucun ictére néonatal n'a été rapporté a ce jour avec la sulfadiazine.

-Pyriméthamine- Sulfadoxine (Fansidar®)

Cette association est une alternative possible. Le sulfamide retard a l'intérét de diminuer

le nombre de prises ce qui favorise son observance.

La toxicité de l'association conjugue celle de la pyriméthamine et de la sulfadoxine
(toxicité hématologique, réactions allergiques). Cependant, la tolérance hématologique de cette
association est meilleure a celle décrite ci-dessus, car sur une série de 78 enfants, aucune
neutropénie n'a été rapportée [145]. Cette hématotoxicité est moins importante du fait de la

moindre teneur en pyriméthamine [146].

Par contre d'apres des observations faites sur des prématurés, on peut craindre que les
sulfamides a demi-vie longue, en déplacant la bilirubine de ses sites de liaison avec les

protéines, ne favorisent un ictere nucléaire.
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1.3 Autres médicaments [135].
1.3-1 Atovaguone (Wellvone®)

L’atovaquone est une hydroxy naphtoquinone qui a la particularité d’étre active in vitro
sur les kystes parasitaires. In vivo, dans un modele d'infection aigu~, I'atovaquone est efficace,
en terme de survie des animaux traites, lorsqu'elle est administrée a forte dose, mais elle ne
permet pas |'éradication des parasites tissulaires et des rechutes sont constamment observées
apres arrét du traitement. Aucun effet synergique n'est observé in vitro ou in vivo lorsque
I'atovaquone est associée a la pyrimethamine, la sulfadiazine, la clarithromycine ou la
minocycline. Dans un modele d'infection chronique, son administration prolongée permet une

réduction significative du nombre de kystes.

Malgré cette caractéristique prometteuse, l'utilisation de ce médicament reste limitée du

fait de sa mauvaise biodisponibilité.

1.3-2  Cyclines et quinolone.

L'activité anti-toxoplasmique de la tétracycline est connue de longue date, mais son

efficacité reste modeste.

Parmi les "nouvelles" cyclines, la minocycline est la plus active, a la fois in vitro et in vivo;
on observe en particulier une bonne efficacité sur le parasitisme cérébral, probablement en

rapport avec la bonne liposolubilite de ce médicament.

Un effet synergique important est observé lorsque minocycline et clarithromycine sont
associées : cette association présente l'intérét majeur de représenter une alternative

thérapeutique compléte a l'utilisation des inhibiteurs de la synthése des folates.

> Autres

A noter également l'activité anti-toxoplasmique de certains colorants, la cyclosporine A,
la 5 fluoro-uracile, la synefungine, de certains dérivés du ginghaosu, des inhibiteurs de la

synthése des polyamines et des quinolones (a forte dose).
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2. Conduite thérapeutique

2.1 Traitement anténatal
2.1-1 Avantla fin de la 30éme SA (T1 T2):

En cas de séronégativité pour la toxoplasmose en début de grossesse, une sérologie

mensuelle est obligatoire, toujours accompagnée du respect des régles hygiéno-diététiques.

Une fois la séroconversion maternelle diagnostiquée :

0 Un traitement initial par spiramycine 9 M Ul/j doit étre instauré, considéré comme
préventif du passage transplacentaire du parasite.
0 Surveillance échographique mensuelle.
O Amniocentése a un terme > 18 SA et au minimum 4 semaines apres la date de la
séroconversion :
v si PCR négative : poursuite de la surveillance échographique +
spiramycine.
v' si PCR positive : traitement par pyriméthamine et sulfadiazine et acide

folique
» Traitement préventif

Le traitement préventif est basé sur la spiramycine a la dose de 9 millions d’Ul/jour, en 3
prises par jours et débuté deés le diagnostic d’une séroconversion maternelle et poursuivi
jusqu’a 'accouchement. Il s’agit d’un traitement purement parasitostatique. Dans d’autres pays
une association parasiticide est utilisée d’emblée. La mise en route de ce traitement
s’accompagne d’une information spécifique et de la programmation de la surveillance et de la

prise en charge.
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> Traitement curatif

Ce traitement est classiquement proposé lorsque la PCR est positive. Il s’agit d’un
traitement parasiticide visant a limiter les signes d’infection et leurs séquelles chez le nouveau-

né a venir. Il est composé de :

% *Pyriméthamine 50mg/j;
< *Sulfadiazine 3g/j;
% *Acide folinique 50 mg deux fois par semaine pour limiter les effets toxiques de la

pyriméthamine.

Ce schéma est celui recommandé par I’Organisation mondiale de la Santé. Son utilité n’est
pas démontrée et repose sur une présomption d’utilité. La tolérance maternelle est cependant

aléatoire, responsable de nausées, vomissements, atteinte des lignes sanguines, etc.

Prise en charge en cas de séroconversion toxoplasmique

Spiramycine 3 MUl x 3/jour

Echographie mensuelle

Amniocentese pour PCR toxoplasmose aprés 18—20 SA et plus de 6
semaines apres la séroconversion

Prise en charge en cas d’infection faetale

Sulfadiazine3g/j

Pyriméthamine50mg/j

Acidefolinique50mgx2/semaine

Echographie mensuelle
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» Surveillance échographique

Cette surveillance repose en général sur une échographie mensuelle jusqu’a

I’accouchement, avec la recherche des signes évocateurs d’atteinte foetale.

» Interruption médicale de grossesse

La plupart des centres pluridisciplinaires de diagnostic prénatal accepte les demandes
d’interruption médicale de grossesse en cas d’infection avérée : PCR positive dans le liquide

amniotique avec signes échographiques évocateurs.

A I’heure actuelle, linterruption médicale de grossesse n’est indiquée qu’en cas
d’association de lésions échographiques majeures et de diagnostic prénatal biologique positif.
Dans le cas d’un diagnostic prénatal biologique positif sans signes échographiques d’atteinte
feetale, un traitement adapté est mis en place et une surveillance échographique mensuelle est

instaurée.

2.1-2  partir de la 30éme SA (T3):

Lorsque l'infection maternelle survient au-dela de 30 SA, certaines équipes considerent
gu’un traitement par pyriméthamine et sulfamide est d’emblée justifié, sans réalisation d’une
amniocentése, en raison du taux élevé de transmission maternofoetale a cet dge gestationnel
(plus de 70 %) et de I’évaluation insuffisante des performances de la PCR a ce terme. D’autres

recommandent la PCR sur liquide amniotique avant de débuter ce traitement.
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Infection avant la 30 SA
1

- Traitement immédiat par Spiramycine (Rovamycinc®)
- Réalisation d’une amniocentése (i partir de la 185 SA et an moins 4sem apres la contamination)
- Echographie feetale et IRM en cas de doute & I’échographie

l

Amniocentése Négative « Positive

|

Normale Normale  Anormale

| |

: Jusqu'a I’'accouchement : f Changement de traitement | Discuter I'interruption
|- Spiramycine . médicale de grossesse
- Echographie mensuelle

Echographie fcetale
(ou IRM)

- Pyriméthamine/Sulfadoxine NFS
(Fansidar®) + Ac. folinique antéricureet)

(Lederfoline 250) RIS e e
Traitement = ou neutropénic
_immédiat | pyriméthamine + Sulfadiazine + [ s p',f,‘:'“fm
3 " — Ac. folinique (Lederfoline 25®) | antéricurcsect tous
Infection apres la 30°™ SA L‘- les 15j

- Discuter I’amniocentése
- Surveillance de I’ échographique

FIGURE 26 : Prise en charge d’une séroconversion au cours de la grossesse [147].

2.2 Traitement postnatal:

Le traitement post natal chez I’enfant vise a réduire les séquelles a long terme,
essentiellement les choriorétinites. 1l repose sur I’association pyriméthamine- sulfamides

(Malocide-adiazine ou Fansidar).

2.2-1 Infection congénitale non prouvée a la naissance

Dans 75% des cas le bilan anténatal et néonatal est négatif, I’enfant ne recoit alors aucun
traitement. Toutefois la sensibilité du diagnostic n’étant pas de 100%, une surveillance clinique
et sérologique durant la premiére année de vie est préconisée afin de s’assurer de la disparition
des anticorps maternels transmis et de récuser le diagnostic de la toxoplasmose congénitale.

En effet les IgG anti-toxoplasmiques synthétisées par la mere sont transmises passivement au
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feetus. Les IgG maternelles persistent chez I'enfant pendant les 6 a 9 premiers mois de vie.
Donc seule la négativité des IgG a un an permet d’écarter définitivement [’infection
toxoplasmique. Au contraire, la persistance des IgG a 1 an, signe I'atteint feetale. Ces IgG sont
celles synthétisées par I'enfant et non celles de la mére. De la méme facon,tout rebond
sérologique avant I’age de 9 mois doit étre considéré comme une infection congénitale tardive.

Ces toxoplasmoses seront traitées comme des formes patentes.

2.2-2  Infection congénitale certaine

Celle-ci est certaine en cas de diagnostic prénatal positif et/ou de diagnostic néonatal

positif et/ou de persistance des IgG aprés I’dge de 1 an.

Il faut donc traiter sans délai, en continu, pendant un an au moins selon I'un des deux

protocoles suivants associant pyriméthamine et sulfamide :

Premier protocole :

v' Malocide* (pyriméthamine) : 1 mg/kg/jour en 1 prise pendant 2

mois puis 0.5mg/kg/jour
v' Adiazine*(sulfadiazine) : 100 mg/kg/jour en 2 prises
v' Léderfoline* (acide folinique) : 50 mg ou 2 x 25 mg tous les 7 jours.
Deuxiéme protocole :

v" Fansidar* (pyriméthamine 1,25 mg/kg tous les 10 jours +

sulfadoxine 25 mg/kg tous les 10 jours)
v' Léderfoline* : 50 mg ou 2 x 25 mg tous les 7 jours

Il est préconisé de controler la NFS a JO et J15, puis une fois par mois. En cas de
neutropénie (PN < 1000/mm3), on arréte le traitement anti-toxoplasmique mais pas la prise

d’acide folinique; le traitement ne redémarrera que lorsque les PN sont > 1000/mm3.1l faut
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controler la protéinurie tous les 15 jours sous Malocide* et Adiazine*.ll faut assurer une

surveillance clinique, ophtalmologique et sérologique tous les 3 mois.

Aprés l'arrét du traitement, elle s’impose une surveillance clinique, ophtalmologique et
sérologique tous les 3 mois pendant la deuxiéme année, tous les 6 mois pendant la troisiéme
année puis tous les ans, a vie [148]. Un traitement de trois mois est alors proposé en cas de

mise en évidence de lésions actives ou de récidives a I’examen du fond d’ceil.

Prise en charge du nouveau-né
I \

- Examen clinique

- Fond d’aeil

- Echographie transfontanellaire (voire tomodensitométrie cérébrale)
- Sérologie chez I'enfant & 13

/ \
Contamination non prouvée ‘Toxoplasmose
a la naissance (75%) congénitale confirmée
J ‘—*} Traitement pendant 12 mois
' Sérologica M1 et tous les 2 - Pyriméthamine/Sulfadoxine (Fansidar®) NFS i J0, J15 ety
mois jusqu’a négativation I Ac. folinique (Lederfoline 25®) I tous lcs mois
. (avantla 1%° année) ou

- Pyriméthamine + Sulfadiazine + | Diurésc alcaline + '
Ac. folinique (Lederfoline 25®) [NES et protéinuric & J0

‘ettous les 15§
ou

- Pyriméthamine 1 Sulfadiazine pendant 2 mois
puis Fansidar® pendant 10 mois + Ac. folinique

.| Surveillance clinique, ophtalmologique et
| sérologiquetous les 3mois pendant lan

_J Surveillance ophtalmologique tous les 3 mois la 25
| année, tous les 6 mois la 3 année et tous les ans a vie

Figure 27:Prise en charge du nouveau-né [147].
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Tableau XVII: Thérapeutique des toxoplasmoses maternelle et congénitale [54].

Molécules Posologie Durée du Remarques
traitement
Mére i Spiramycine 3MU/8heures Dés I’apparition des| Si intolérance
séroconversion anticorps, arrét aj Roxithromycine
I’laccouchement 1cp/12heures
Mére : Spiramycine 3MU/8heures Datation par Idem
Toxoplasmose cinétique des
évolutive sans anticorps. Arrét si
notion de toxoplasmose
séroconversion antéconceptionnelle
Mére : Si Pyriméthamine | 0,5mg /kg/j Cures de 3 En alternance
feetopathie + Sulfadiazine | + semaines par avec
100mg/kg/j trimestre dés le spiramycine
diagnostic, arrét Surveillance
transitoire en per cutanée et
partum hématologique
Enfant : Spiramycine 50000U/kg/8heures | De la naissance a la

suspicion de
toxoplasmose

congénitale

disparition des

anticorps

Enfant :
Toxoplasmose
congénitale

confirmée

Pyriméthamine

J’_
Su

ou

Ifadiazine

Pyriméthamine

J’_
Su

[fadoxine

0,75-1mg/kg/j
_l’_

100mg/kg/j

V2 -1cp/10kg/10j

Traitement continu
des la naissance,
arrét si argument

de guérison

Supplémentation
en folates
Surveillance
clinique et

hématologique
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VI. Prophylaxie :

La prévention de la toxoplasmose congénitale repose sur un programme de surveillance
sérologique des femmes enceintes, obligatoire. Ce programme a pour objectifs d’établir le
statut immunologique de la patiente vis-a-vis de la toxoplasmose, d’identifier les femmes
enceintes non immunes afin de limiter le risque de contamination au cours de la grossesse (par
des mesures d’hygiéne alimentaire) et de diagnostiquer le plus précocement possible une
séroconversion maternelle en cours de grossesse afin de proposer une prise en charge adaptée.

[75]

1. Prévention primaire

La prévention primaire est essentielle et repose sur des régles prophylactiques hygiéno-
diététiques. La premiére mesure a consisté en la diffusion aux médecins d’une circulaire
(27/09/1983) pour informer les femmes enceintes non immunes sur les moyens de prévention

de la toxoplasmose. [149].
4+ MESURES HYGIENO-DIETETIQUES

Parmi les mesures préconisées par I’Agence Francaise de Sécurité Sanitaire des Produits
de Santé (Afssaps) en 2005 [73] et reprises dans le rapport de la Haute Autorité de Santé (HAS)

publié en octobre 2009 [147] on distingue :
- Les mesures indispensables dont I’efficacité est prouvée :

*Bien cuire la viande (bceuf, mouton, porc, cheval), c’est- a-dire une cuisson d’au moins

65°C dans toute I'épaisseur de la viande.

*Eviter la consommation de viande marinée, fumée ou grillée.
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*Lors de la préparation des repas: laver soigneusement les légumes et les plantes
aromatiques surtout s’ils sont terreux et consommeés crus. Laver soigneusement les ustensiles

de cuisine, ainsi que le plan de travail.

*Se laver les mains aprés contact avec des légumes, des fruits ou de la viande crue avant
de passer a table. Une bonne hygiéne des mains et des ustensiles de cuisine est importante

pour éviter la transmission de la toxoplasmose pendant la grossesse.

*Lors des repas pris en dehors du domicile : éviter la consommation de crudités et
préférer les légumes cuits. La viande doit étre consommeée bien cuite ou bien privilégier la

consommation de volaille ou de poisson.

*Eviter les contacts directs avec les objets qui pourraient étre contaminés par les
excréments de chats (comme les bacs des litieres, la terre) et porter chaque fois des gants en
cas de manipulation de ces objets. Désinfecter les bacs des litieres de chat avec de I'’eau de

javel.

*Eviter le contact direct avec la terre et porter des gants pour jardiner. Se laver les mains

apres des activités de jardinage méme si elles sont protégées par des gants.

*Les mesures complémentaires recommandées :

Congeler les denrées d’origine animale a des températures inférieures a -18°C

(congélation pendant au moins 3 jours a -18°C).

Lors des repas en dehors du domicile, ne consommer que de la viande bien cuite ; éviter

les crudités et préférer les légumes cuits.
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2. Prévention secondaire

La prévention secondaire repose sur un dépistage sérologique systématique des femmes
enceintes lors de I’examen prénatal pour limiter les répercussions en cas de non-respect des
régles d’hygiéne et une surveillance sérologique mensuelle des femmes non immunisées est
obligatoire jusqu’a lI’accouchement et une semaine apreés, afin de dépister une éventuelle
séroconversion tardive et d’instaurer le plus rapidement possible un traitement a fin de réduire
la transmission materno- feetale et un diagnostic anténatal pour pallier aux conséquences d’un
passage transplacentaire en instituant un traitement adapté[115]. Cette prévention s’applique
également aux immunodéprimés (VIH, maladie de Hodgkin, traitement corticoide) qui peuvent
présenter des réactivations de kystes quiescents également responsables de toxoplasmose

congénitale.

Deux recommandations sont préconisées a la suite de telles observations [150_151]:

+ Respecter un délai de 3 a 6 mois avant toute grossesse en cas de séroconversion
récente, voire jusqu’a 6 a 9 mois selon certains auteurs.
# Assurer une surveillance échographique accrue chez les femmes ayant fait une

séroconversion péri-conceptionnelle.

3. Prévention tertiaire:

Elle consiste a limiter au maximum les complications plus ou moins tardives chez le
nouveau-né, par un programme de surveillance clinique et thérapeutique approprié. Elle est
adaptée en fonction de la présentation clinique du nouveau-né et du résultat des examens

complémentaires, effectués a la naissance.
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4. PERSPECTIVES VACCINALES. [109_152]

La stratégie vaccinale se réfere au fait qu’une primo-infection induit une immunité
protectrice a vie, aussi bien chez I'homme que chez I'animal [40]. La vaccination contre
Toxoplasma gondii vise trois populations, les femmes enceintes séronégatives, les animaux de

rente et les chats.

Les objectifs de cette vaccination sont les suivants :

+ Réduire [I'excrétion d’oocystes chez le chat pour réduire la contamination
environnementale et donc le risque d’infection des hotes intermédiaires.

& Prévenir la formation de kystes.

+ Empécher la survenue d’une parasitémie chez la femme enceinte et les femelles en

élevage, pour éviter le passage du parasite vers le feetus.

Il est trés difficile de mettre au point un vaccin contre 7oxoplasma gondii car celui-ci
entraine la stimulation de plusieurs types de réponses immunes (humorales et cellulaires)
envers différents antigénes et toutes ne permettent pas l'acquisition d’une immunité

protectrice.

*Vaccins vivants atténués : Toxo KO

Les techniques de biologie moléculaire ont permis, en supprimant des genes ciblés,
d'obtenir des souches de virulence atténuée, qui ne sont pas susceptibles de retrouver leur
virulence d'origine. Une de ces souches a été obtenue par délétion des genes MIC1 et MIC3 de
la souche virulente RH. Ces génes codent pour des protéines de micronémes, impliquées dans

I'adhésion des parasites a la cellule- hote.

*Toxoplasmose congénitale murine

Une infection d'épreuve par des kystes d'une souche de type Il, chez la souris, a provoqué

une protection vis-a-vis de la toxoplasmose aussi bien chronique que congénitale. Toutes les
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souris immunisées montrent une tres forte réduction de la charge parasitaire dans le cerveau. Il
y a une augmentation trés significative de la survie des nouveau-nés (100 % contre 60 % chez
les témoins non vaccinés) et une forte réduction de la transmission materno-feetale, puisque le
taux de souriceaux infectés est de 33 % chez les témoins contre 4 % chez les souriceaux de

meres vaccinées.

*Toxoplasmose congénitale ovine

Des expériences sur les brebis montrent également une protection contre Ia
toxoplasmose abortive. Les brebis vaccinées a l'aide de cette souche, sont totalement protégées
contre les avortements dits« précoces » (c'est-a-dire dans les 15 jours apres l'infection) et la
protection globale contre les avortements, entrainant une bonne protection de 60 a 90 % selon

les expériences apres une infection d'épreuve par des oocystes.

Le vaccin Toxo KO a plusieurs avantages ; il est tres efficace et est génétiquement défini.
Cependant il présente certains inconvénients ; il possede une stabilité de durée limitée et il est

a utiliser chez les sujets a systeme immunitaire fonctionnel. C'est un « vaccin d'étape ».

*Vaccins moléculaires

Les vaccins moléculaires sont les « vaccins de demain ». En effet, ils ne présentent pas les

inconvénients des vaccins vivants, ils sont inertes (non vivants, non réplicatifs).

Plusieurs vaccins candidats ont été identifiés. Il s'agit tout d'abord des antigénes majeurs
de surface du tachyzoite comme SAGI, ainsi que des protéines des organites du complexe
apical comme les molécules de granule dense GRA 4. Ces vaccins montrent des protections
partielles. Le vaccin ADN a été testé dans le cadre de la toxoplasmose congénitale. Le principe
de la vaccination ADN consiste a injecter non pas la protéine vaccinale mais ['ADN

correspondant. L'injection de I'ADN aboutit a I'expression de la protéine correspondante.
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Bien que la vaccination expérimentale chez la souris et les brebis soit un réel succes, le

développement du vaccin humain risque de se heurter a des impératifs économiques. De fait, la

politique de prévention mise en place depuis plusieurs années en France et les progres de la

médecine néonatale ont diminué significativement le risque de séroconversion durant la

grossesse et l'incidence de la toxoplasmose congénitale.

ViIl. Recommandations proposées :

D

2)

3)

4)

5)

A l'issu de notre étude nous jugeons nécessaires de proposer quelques conduites
a tenir chez la femme enceinte séronégative par rapport a la toxoplasmose :
Mettre en place un dispositif obligatoire selon un cadre juridique de dépistage et
de surveillance sérologique des femmes enceintes séronégatives, dans un but
préventif.

Généraliser au Maroc les sérologies de toxoplasmose en prénuptial, ou
au moins en début de grossesse en vue de dépister les femmes non immunisées.
Insister sur le respect des mesures prophylactiques hygiéno-diététiques
qui sont primordiales et qui doivent étre maintenues chez la femme enceinte
jusqu’a 'accouchement.

Généraliser la réalisation des sérologies toxoplasmiques de dépistage au niveau
des centres hospitaliers publics.

Exhorter tous les professionnels de santé particulierement les Gynécologues
obstétriciens et les Sages femmes de multiplier leurs efforts en étroite
collaboration avec les biologistes dans la sensibilisation et la surveillance

sérologique mensuelle des femmes enceintes séronégatives.
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La toxoplasmose est 'une des parasitoses les plus fréquentes dans notre population. Elle
est bénigne pour toute personne immunocompétente et passe le plus souvent inapercue. Mais
chez la femme enceinte, la toxoplasmose est a surveiller. En effet toute primo-infection chez
une femme en cours de la grossesse risque d’entrainer la contamination du feetus. Cette
derniére peut alors étre responsable de mort in utero ou de lésions parfois sévéres chez

I’enfant.

Il est donc primordial de déterminer le statut immunitaire et d’effectuer une surveillance
sérologique mensuelle des femmes enceintes séronégatives, depuis la déclaration de la

grossesse jusqu’a I'accouchement afin de détecter une éventuelle séroconversion.

Les données obtenues d’apres ce travail nous ont permis d’avoir une meilleure
connaissance de la toxoplasmose chez les femmes enceintes de la région de Marrakech ainsi

d’identifier les principaux facteurs de risque lié a la contamination.

De ce travail ressort I'importance incontournable d’une surveillance sérologique des
femmes enceintes qui permettra de dépister et suivre le plus précocement possible les femmes

de la région de Marrakech non immunisées (58%).

Un réel programme de prévention s’impose et pour cela il faudra la mise en place d’un
consensus national axé sur le sérodiagnostic et I’éducation de la toxoplasmose chez la femme

enceinte.

Nous insistons sur le bénéfice de la collaboration clinicien-biologiste avec les autres
professionnels de santé pour une meilleure prise en charge de la toxoplasmose au cours de la

grossesse.

Aujourd'hui, il n'existe pas de vaccin pour prévenir la toxoplasmose chez I'Homme, le
respect des mesures hygiéno-diététiques reste donc la seule prévention a la portée de toutes

les femmes enceintes non immunisées.
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Résumé

La toxoplasmose est une zoonose cosmopolite, avec une séroprévalence variable d’un

pays a I’autre et parfois a I'intérieur d’un méme pays.

C’est une maladie généralement bénigne dans sa forme classique du sujet
immunocompétent, mais pouvant étre redoutable chez l'immunodéprimé et lors d'une
toxoplasmose congénitale faisant suite a une primo infection de la mere au cours de la

grossesse.

L’'incidence de la toxoplasmose congénitale peut étre diminuée par un dépistage

systématique et un traitement précoce des enfants infectés.

A travers notre étude transversale descriptive a visée analytique réalisée chez 350
parturientes et conduite sur une durée d’une année, nous avons établi la séroprévalence de
I'infection toxoplasmique chez les femmes enceintes et les principaux facteurs de risques

incriminés. Les différents parameétres ont été recueillis selon un questionnaire puis analysés.

La prévalence des femmes enceintes dans la région de Marrakech est de 42,22%, donc on
est devant un risque non négligeable de la séroconversion per-gravidique et de la
toxoplsamose congénitale. Cette étude a pu soulever un probléme de manque de suivi

sérologique régulier chez les femmes enceintes séronégatives.

Des données socioéconomiques, éducatives et hygiéno-diététiques ont permis d’identifier
les principaux facteurs associés a la maladie. La prévalence augmentait avec [|'age,
I’analphabétisme, le bas niveau socio-économique et ’origine rurale. Le contact avec le chat et
le manque de connaissances sur la toxoplasmose, sur les modes de contamination et les
moyens de prévention, ainsi que le bas niveau d’hygiene sont les facteurs les plus incriminés

dans la dissémination de la toxoplasmose.

Il parait donc primordial, de déterminer systématiquement le statut immunitaire des

femmes enceintes et de surveiller régulierement les parturientes non immunisées afin de
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détecter une éventuelle séroconversion et d’éviter ainsi le pire chez I’enfant a naitre. Sans
oublier de rappeler enfin I'importance des mesures de prévention primaire de la toxoplasmose,

actuellement insuffisamment diffusées et expliquées aux femmes enceintes.
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Abstract

Toxoplasmosis isacosmopolitanzoonosis, with a seroprevalence variable from one country

to another and sometimeswithin the same country.

It isagenerally abenigndisease in itsclassicform of the immunocompetentsubject, but
maybe formidable in immunocompetent patients and duringcongenitaltoxoplasmosisfollowing

a primary infection of the motherduringpregnancy.

The incidence of congenitaltoxoplasmosiscanbereduced by routine screening and

earlytreatment of infectedchildren.

Throughour descriptive cross-sectionalanalyticalstudycarried out in 350 parturients and
conducted over aperiod of one year,We have raised the seroprevalence of toxoplasmic infection
in preghantwomen and the main risk factorsinvolved. The

differentparameterswerecollectedaccording to a questionnaire and thenanalyzed.

The prevalence of pregnant women in the Marrakech regionis 42.22%, sothereis a

significant risk ofper-gravid seroconversion and congenitaltoxoplasamosis. This studymay have

raisedaproblem of lack of regularserologicalfollow-up in HIV-negativepregnantwomen.

Socio-economic, educational and dietary-hygienic data have identified the main
factorsassociatedwith the disease.Prevalenceincreaseswithage, illiteracy, lowsocio-
economicstatus and rural origin. The contact with the cat and the lack of knowledge about
toxoplasmosis, the modes of contamination and the means of prevention, as well as the

lowlevel of hygiene are the mostincriminatedfactors in the dissemination of toxoplasmosis.

It thereforeseems essential to systematicallydetermine the immune status of
pregnantwomen and regularly monitor non-immunizedparturients to detect possible
seroconversion and to avoid the worst in the unbornchild, withoutforgetting the importance of
primarypreventionmeasures for toxoplasmosis, currentlyinsufficientlydisseminated and

explained to pregnantwomen.
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