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1962 — 1969 : Docteur Abdelmalek FARAJ

1969 — 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH

1974 — 1981 : Professeur Bachir LAZRAK

1981 — 1989 : Professeur Taieb CHKILI

1989 — 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOUI

1997 — 2003 : Professeur Abdelmajid BELMAHI

ADMINISTRATION :

Doyen : Professeur Najia HAJJAJ

Vice Doyen charge des Affaires Académiques et estudiantines
Professeur Mohammed JIDDANE

Vice Doyen chargé de la Recherche et de la Coopération
Professeur Ali BENOMAR

Vice Doyen charge des Affaires Spécifiques a la Pharmacie
Professeur Yahia CHERRAH

Secrétaire Général : Mr. EI Hassane AHALLAT

PROFESSEURS :

Février, Septembre, Décembre 1973

1. Pr. CHKILI Taieb Neuropsychiatrie

Janvier et Décembre 1976

2. Pr. HASSAR Mohamed Pharmacologie Clinique
Mars, Avril et Septembre 1980

3. Pr. EL KHAMLICHI Abdeslam Neurochirurgie

4. Pr. MESBAHI Redouane Cardiologie

Mai et Octobre 1981

5. Pr. BOUZOUBAA Abdelmajid Cardiologie

6. Pr. EL MANOUAR Mohamed Traumatologie-Orthopédie
7. Pr. HAMANI Ahmed* Cardiologie

8. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih Chirurgie Cardio-Vasculaire
9. Pr. SBIHI Ahmed Anesthésie —Réanimation

10. Pr. TAOBANE Hamid* Chirurgie Thoracique



Mai et Novembre 1982

11. Pr. ABROUQ Ali*

12. Pr. BENOMAR M’hammed

13. Pr. BENSOUDA Mohamed

14. Pr. BENOSMAN Abdellatif

15. Pr. LAHBABI ép. AMRANI Naima

Novembre 1983

16. Pr. ALAOUI TAHIRI Kébir*

17. Pr. BALAFREJ Amina

18. Pr. BELLAKHDAR Fouad

19. Pr. HAJJAJ ép. HASSOUNI Najia
20. Pr. SRAIRI Jamal-Eddine

Décembre 1984

21. Pr. BOUCETTA Mohamed*

22. Pr. EL GUEDDARI Brahim El Khalil
23. Pr. MAAOUNI Abdelaziz

24. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

25. Pr. NAJI M’Barek *

26. Pr. SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

27. Pr. BENJELLOUNHalima

28. Pr. BENSAID Younes

29. Pr. EL ALAOQUI Faris Moulay El Mostafa
30. Pr. IHRAI Hssain *

31. Pr. IRAQI Ghali

32. Pr. KZADRI Mohamed

Janvier, Février et Décembre 1987

33. Pr. AJANA Ali

34. Pr. AMMAR Fanid

35. Pr. CHAHED OUAZZANI Houria ép. TAOBANE
36. Pr. EL FASSY FIHRI Mohamed Taoufiq
37. Pr. EL HAITEM Naima

38. Pr. EL MANSOURI Abdellah*

39. Pr. EL YAACOUBI Moradh

40. Pr. ESSAID EL FEYDI Abdellah

41. Pr. LACHKAR Hassan

42. Pr. OHAYON Victor*

43. Pr. YAHYAOUI Mohamed

Oto-Rhino-Laryngologie
Chirurgie-Cardio-Vasculaire
Anatomie

Chirurgie Thoracique
Physiologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Neurochirurgie
Rhumatologie
Cardiologie

Neurochirurgie
Radiothérapie

Médecine Interne
Anesthésie -Réanimation
Immuno-Hématologie
Chirurgie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale

Neurologie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-Faciale
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-laryngologie

Radiologie

Pathologie Chirurgicale
Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Cardiologie
Chimie-Toxicologie Expertise
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Médecine Interne
Neurologie



Décembre 1988

44. Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib

45. Pr. DAFIRI Rachida
46. Pr. FAIK Mohamed

47. Pr. HERMAS Mohamed
48. Pr. TOLOUNE Farida*

Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990

49. Pr. ADNAOUI Mohamed

50. Pr. AOUNI Mohamed

51. Pr. BENAMEUR Mohamed*

52. Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali
53. Pr. CHAD Bouziane

54. Pr. CHKOFF Rachid

55. Pr. KHARBACH Aicha

56. Pr. MANSOURI Fatima

57. Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda
58. Pr. SEDRATI Omar*

59. Pr. TAZI Saoud Anas

Février Avril Juillet et Décembre 1991
60. Pr. AL HAMANY Zaitounia

61. Pr. ATMANI Mohamed*

62. Pr. AZZOUZI| Abderrahim

63. Pr. BAYAHIA Rabéa ép. HASSAM
64. Pr. BELKOUCHI Abdelkader

65. Pr. BENABDELLAH Chahrazad

66. Pr. BENCHEKROUN BELABBES Abdellatif

67. Pr. BENSOUDA Yahia
68. Pr. BERRAHO Amina

69. Pr. BEZZAD Rachid

70. Pr. CHABRAOUI Layachi
71. Pr. CHANA EIl Houssaine*
72. Pr. CHERRAH Yahia

73. Pr. CHOKAIRI Omar

74. Pr. FAJRI Ahmed*

75. Pr. JANATIIdrissi Mohamed*
76. Pr. KHATTAB Mohamed
77. Pr. NEJMI Maati

78. Pr. OUAALINE Mohammed*

79. Pr. SOULAYMANI Rachida ép.BENCHEIKH

80. Pr. TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

81. Pr. AHALLAT Mohamed

82. Pr. BENOUDA Amina

83. Pr. BENSOUDA Adil

84. Pr. BOUJIDA Mohamed Najib

Chirurgie Pédiatrique
Radiologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne

Médecine Interne
Médecine Interne
Radiologie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale
Urologie

Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Neurologie
Dermatologie
Anesthésie Réanimation

Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Néphrologie

Chirurgie Générale
Hématologie

Chirurgie Générale
Pharmacie galénique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Biochimie et Chimie
Ophtalmologie
Pharmacologie
Histologie Embryologie
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie
Anesthésie-Réanimation
Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiene
Pharmacologie

Chimie thérapeutique

Chirurgie Générale
Microbiologie
Anesthésie Réanimation
Radiologie



85. Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza
86. Pr. CHRAIBI Chafiqg

87. Pr. DAOUDI Rajae

88. Pr. DEHAYNI Mohamed*

89. Pr. EL HADDOURY Mohamed
90. Pr. EL OUAHABI Abdessamad

91. Pr. FELLAT Rokaya

92. Pr. GHAFIR Driss*

93. Pr. IDDANE Mohamed

94. Pr. OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine
95. Pr. TAGHY Ahmed

96. Pr. ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

97. Pr. AGNAOU Lahcen

98. Pr. AL BAROUDI Saad

99. Pr. BENCHERIFA Fatiha

100. Pr. BENJAAFAR Noureddine

101. Pr. BENJELLOUN Samir

102. Pr. BEN RAIS Nozha

103. Pr. CAOUI Malika

104. Pr. CHRAIBI Abdelmjid

105. Pr. EL AMRANI Sabah ép. AHALLAT
106. Pr. EL AOUAD Rajae

107. Pr. EL BARDOUNI Ahmed

108. Pr. EL HASSANI My Rachid

109. Pr. EL IDRISSI LAMGHARI Abdennaceur
110. Pr. EL KIRAT Abdelmajid*

111. Pr. ERROUGANI Abdelkader

112. Pr. ESSAKALI Malika

113. Pr. ETTAYEBI Fouad

114. Pr. HADRI Larbi*

115. Pr. HASSAM Badredine

116. Pr. IFRINE Lahssan

117. Pr. JELTHI Ahmed

118. Pr. MAHFOUD Mustapha

119. Pr. MOUDENE Ahmed*

120. Pr. OULBACHA Said

121. Pr. RHRAB Brahim

122. Pr. SENOUCI Karima ép. BELKHADIR
123. Pr. SLAOUI Anas

Mars 1994

124. Pr. ABBAR Mohamed*

125. Pr. ABDELHAK M’barek

126. Pr. BELAIDI Halima

127. Pr. BRAHMI Rida Slimane

128. Pr. BENTAHILA Abdelali

129. Pr. BENYAHIA Mohammed Ali
130. Pr. BERRADA Mohamed Saleh

Gastro-Enterologie
Gynecologie Obstétrique
Ophtalmologie
Gynecologie Obstétrique
Anesthésie Réanimation
Neurochirurgie
Cardiologie

Médecine Interne
Anatomie

Gynecologie Obstétrique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Radiothérapie

Chirurgie Générale
Biophysique

Biophysique
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Gynécologie Obstétrique
Immunologie
Traumato-Orthopédie
Radiologie

Médecine Interne

Chirurgie Cardio- Vasculaire
Chirurgie Générale
Immunologie

Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie

Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie — Orthopédie
Traumatologie- Orthopédie
Chirurgie Générale
Gynécologie —Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire

Urologie

Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Gynecologie — Obstétrique
Traumatologie — Orthopédie



131.
132.
133.
134.
135.
136.
137.

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

CHAMI ITham
CHERKAOQUI Lalla Ouafae
EL ABBADI Najia
HANINE Ahmed*

JALIL Abdelouahed
LAKHDAR Amina
MOUANE Nezha

Mars 1995

138.
139.
140.
141.
142.
143.
144.
145.
146.
147.
148.
149.

150

151.
152.
153.
154.
155.
156.
157.
158.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABOUQUAL Redouane
AMRAOUI Mohamed
BAIDADA Abdelaziz
BARGACH Samir
BEDDOUCHE Amoqgrane*
BENAZZOUZ Mustapha
CHAARI Jilali*

DIMOU M’barek*

DRISSI KAMILI Mohammed Nordine*

EL MESNAOUI Abbes
ESSAKALI HOUSSYNI Leila
FERHATI Driss

HASSOUNI Fadil

HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
IBRAHIMY Wafaa
MANSOQOURI Aziz
OUAZZANI CHAHDI Bahia
RZIN Abdelkader*

SEFIANI Abdelaziz
ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

159.
160.
161.
162.
163.
164.
165.
166.
167.
168.
169.
170.
171.
172.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AMIL Touriya*

BELKACEM Rachid
BELMAHI Amin
BOULANOUAR Abdelkrim
EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
EL MELLOUKI Quafae*
GAOUZI Ahmed
MAHFOUDI M’barek*
MOHAMMANDINE EL Hamid
MOHAMMADI Mohamed
MOULINE Soumaya
OUADGHIRI Mohamed
OUZEDDOUN Naima

ZBIR EL Mehdi*

Radiologie
Ophtalmologie
Neurochirurgie
Radiologie

Chirurgie Générale
Gynecologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Gastro-Enterologie
Medecine Interne
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Gynécologie Obstétrique
Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne
Cardiologie

Urologie

Ophtalmologie
Radiothérapie
Ophtalmologie
Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Geénétique

Réanimation Médicale

Radiologie

Chirurgie Pédiatrie
Chirurgie réparatrice et plastique
Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Parasitologie

Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Générale
Médecine Interne
Pneumo-phtisiologie
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie

Cardiologie



173. Novembre 1997

174. Pr. ALAMI Mohamed Hassan
175. Pr. BEN AMAR Abdesselem
176. Pr. BEN SLIMANE Lounis
177. Pr. BIROUK Nazha

178. Pr. BOULAICH Mohamed
179. Pr. CHAOUIR Souad*

180. Pr. DERRAZ Said

181. Pr. ERREIMI Naima

182. Pr. FELLAT Nadia

183. Pr. GUEDDARI Fatima Zohra
184. Pr. HAIMEUR Charki*

185. Pr. KANOUNI NAWAL

186. Pr. KOUTANI Abdellatif
187. Pr. LAHLOU Mohamed Khalid
188. Pr. MAHRAOUI CHAFIQ
189. Pr. NAZI M’barek*

190. Pr. OUAHABI Hamid*

191. Pr. SAFI Lahcen*

192. Pr. TAOUFIQ Jallal

193. Pr. YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

194. Pr. AFIFI RAJAA

195. Pr. AIT BENASSER MOULAY Ali*
196. Pr. ALOUANE Mohammed*

197. Pr. BENOMAR ALI

198. Pr. BOUGTABADbdesslam

199. Pr. ER RIHANI Hassan

200. Pr. EZZAITOUNI Fatima

201. Pr. KABBAJ Najat

202. Pr. LAZRAK Khalid ( M)

Novembre 1998

203. Pr. BENKIRANE Majid*
204. Pr. KHATOURI ALI*
205. Pr. LABRAIMI Ahmed*

Janvier 2000

206. Pr. ABID Ahmed*

207. Pr. AIT OUMAR Hassan

208. Pr. BENCHERIF My Zahid

209. Pr. BENJELLOUN DAKHAMA Badr.Sououd
210. Pr. BOURKADI Jamal-Eddine

211. Pr. CHAOQUI Zineb

Gynécologie-Obstétrique
Chirurgie Générale
Urologie

Neurologie

O.RL.

Radiologie
Neurochirurgie

Pédiatrie

Cardiologie

Radiologie

Anesthésie Réanimation
Physiologie

Urologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Cardiologie

Neurologie

Anesthésie Réanimation
Psychiatrie

Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-Laryngologie
Neurologie

Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Néphrologie

Radiologie

Traumatologie Orthopédie

Hématologie
Cardiologie
Anatomie Pathologique

Pneumophtisiologie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Ophtalmologie



212.
213.
214.
215.
216.
217.
218.
219.
220.
221.
222.
223.
224.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer

ECHARRAB El Mahjoub
EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*
EL OTMANYAzzedine
GHANNAM Rachid
HAMMANI Lahcen
ISMAILI Mohamed Hatim
ISMAILI Hassane*
KRAMI Hayat Ennoufouss
MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae
TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

225.
226.
227.
228.
229.
230.
231.
232.
233.
234.
235.
236.
237.
238.
239.
240.
241.
242.
243.
244,

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AIDI Saadia

AIT OURHROUI Mohamed
AJANA Fatima Zohra
BENAMR Said
BENCHEKROUN Nabiha
CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOQOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed EIl Hassan
HSSAIDA Rachid*
LACHKAR Azzouz
LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat
MDAGHRI ALAQOUI Asmae
NASSIH Mohamed*

ROUIMI Abdelhadi

Décembre 2001

245.
246.
247.
248.
249.
250.
251.
252.
253.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABABOU Adil

AQOUAD Aicha

BALKHI Hicham*
BELMEKKI Mohammed
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae

Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Cardiologie

Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie

Dermatologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

Cardiologie

Anesthésie-Reéanimation

Pédiatrie

Oto-Rhino-Laryngologie

Urologie

Rhumatologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anesthésie-Reéanimation

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique

Pédiatrie

Stomatologie Et Chirurgie Maxillo-Faciale
Neurologie

Anesthésie-Réanimation
Cardiologie
Anesthésie-Reéanimation
Ophtalmologie
Neurologie

Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Enterologie
Cardiologie



254.
255.
256.
257.
258.
259.
260.
261.
262.
263.
264.
265.
266.
267.
268.
269.
270.
271.
272.
273.
274.
275.
276.
277.
278.
279.
280.
281.
282.
283.
284.
285.
286.
287.
288.
289.
290.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BENOUACHANE Thami
BENYOUSSEF Khalil
BERRADA Rachid
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUHOUCH Rachida
BOUMDIN EIl Hassane*
CHAT Latifa
CHELLAOQOUI Mounia
DAALI Mustapha*
DRISSI Sidi Mourad*

EL HAJOUI Ghziel Samira
EL HIURI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL MOUSSAIF Hamid
EL OUNANI Mohamed
EL QUESSAR Abdeljlil
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
GOURINDA Hassan
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*
MEDARHRI Jalil
MIKDAME Mohammed*
MOHSINE Raouf
NABIL Samira

NOUINI Yassine
OUALIM Zouhir*
SABBAH Farid

SEFIANI Yasser

TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

TAZI MOUKHA Karim

Décembre 2002

291.
292.
293.
294.
295.
296.
297.
298.
299.
300.
301.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AL BOUZIDI Abderrahmane*
AMEUR Ahmed *

AMRI Rachida

AOURARH Aziz*

BAMOU Youssef *
BELMEJDOUB Ghizlene*
BENBOUAZZA Karima
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia*
BERNOUSSI Zakiya
BICHRA Mohamed Zakariya

Pédiatrie

Dermatologie
Gynecologie Obstétrique
Rhumatologie

Anatomie

Cardiologie

Radiologie

Radiologie

Radiologie

Chirurgie Générale
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Radiologie

Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Médecine Interne
Chirurgie Générale
Hématologie Clinique
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Urologie

Néphrologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Urologie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie
Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Rhumatologie
Dermatologie
Gastro-Enterologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie



302. Pr. CHOHO Abdelkrim *
303. Pr. CHKIRATE Bouchra

304. Pr. EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair

305. Pr. EL ALJ Haj Ahmed

306. Pr. EL BARNOUSSI Leila

307. Pr. EL HAOURI Mohamed *

308. Pr. EL MANSARI Omar*

309. Pr. ES-SADEL Abdelhamid

310. Pr. FILALI ADIB Abdelhai

311. Pr. HADDOUR Leila

312. Pr. HAJJI Zakia

313. Pr. IKEN Ali

314. Pr. ISMAEL Farid

315. Pr. JAAFAR Abdeloihab*

316. Pr. KRIOULE Yamina

317. Pr. LAGHMARI Mina

318. Pr. MABROUK Hfid*

319. Pr. MOUSSAOUI RAHALI Driss*
320. Pr. MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
321. Pr. MOUSTAINE My Rachid

322. Pr. NAITLHO Abdelhamid*

323. Pr. OUJILAL Abdelilah

324. Pr. RACHID Khalid *

325. Pr. RAISS Mohamed

326. Pr. RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
327. Pr. RHOU Hakima

328. Pr. SIAH Samir *

329. Pr. THIMOU Amal

330. Pr. ZENTAR Aziz*

331. Pr. ZRARA Ibtisam*

PROFESSEURS AGREGES :
Janvier 2004

332. Pr. ABDELLAH EIl Hassan

333. Pr. AMRANI Mariam

334. Pr. BENBOUZID Mohammed Anas
335. Pr. BENKIRANE Ahmed*

336. Pr. BENRAMDANE Larbi*

337. Pr. BOUGHALEM Mohamed*
338. Pr. BOULAADAS Malik

339. Pr. BOURAZZA Ahmed*

340. Pr. CHAGAR Belkacem*

341. Pr. CHERRADI Nadia

342. Pr. EL FENNI Jamal*

343. Pr. EL HANCHI ZAKI

344. Pr. EL KHORASSANI Mohamed
345. Pr. EL YOUNASSI Badreddine*
346. Pr. HACHI Hafid

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique
Urologie

Gynécologie Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Ophtalmologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie

Ophtalmologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale
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Liste des abréviations

ATCD : Antécédents

Aw : Activité de 1I’eau = la teneur du substrat en eau libre (disponible) sur sa surface
CMEI : Conseiller(e) médical(e) de I’environnement intérieur
COV : Composés Organiques Volatils

HMIMYV : Hépital militaire d’instruction Mohammed V

HR : Humidité relative

mCOV: Composés Organiques Volatils microbiens

N: Effectif

NA : Non applique

PM : Poids moléculaire

PT : Prick-test

TRT : Traitement






I. INTRODUCTION :

La présence de contaminants fongiques dans I’air intérieur est normale ; ils sont

transférés par la ventilation et véhiculés de 1’extérieur par les occupants.

Lorsque les conditions propices a la croissance des moisissures ne sont pas controlées,
les moisissures peuvent proliférer, coloniser divers substrats et se retrouver éventuellement
dans I’air ambiant. Cependant, c’est ce développement actif de moisissures dans ’habitat qui

est devenu une preoccupation pour les professionnels de santé.

Au cours des dernieres années, de nombreuses études épidémiologiques ont suggéré un
lien possible entre 1’exposition aux moisissures en milieu intérieur et diverses atteintes de la
santé de type irritatif, immunologique, toxique et plus rarement des infections opportunistes
chez des individus séverement immunodéprimés ainsi que des effets cancérigénes et

immunosuppresseurs, dans des contextes d’exposition importante.

L’exposition aux particules et aux métabolites fongiques en milieu intérieur se fait
essentiellement par inhalation. Les effets des moisissures sur la santé des occupants seront en
fonction du type et de I’importance de 1’exposition, de la nature de 1’agent en cause et de la

susceptibilité des individus exposés (état de santé, age, etc.).

Diverses composantes fongiques sont susceptibles d’entrainer des effets nocifs chez un
individu exposé. Il s’agit de substances ¢laborées par les moisissures (ex. : mycotoxines,
composés organiques volatils) ou d’éléments constituant les parois des spores et du mycélium
(ex. : B (1,3) glucanes). Les structures fongiques (ex. : spores) non viables d’une espéce
donnée peuvent étre tout aussi nocives (allergenes, irritantes ou toxiques) que ses structures

viables.

Dans cette optique, ’'UFR de Parasitologie et mycologie médicale - Equipe de
recherche sur les infections fongiques « ERIF » a commencé une étude sur |‘impact sanitaire

des moisissures du milieu intérieur sur la santé dont les objectifs sont :

 Etablir un audit environnemental au domicile des patients suivis par un médecin
(Pédiatre, ORL, Pneumologue) suspectant un lien entre le probleme d’allergie et

son environnement domestique.



« Décrire les flores fongiques isolées par une recherche qualitative et quantitative

des moisissures.
» Dosage des IgE spécifiques en fonction des résultats de I’étude environnementale.
« Les objectifs secondaires a long terme sont :

- Evaluer la charge allergénique environnementale.

- Etablir des relations dose / effet, par pathologie (alvéolite, asthme, rhinite

allergique, ...).
- Etablir de facon objective un «seuil insalubrité fongique ».
- Préparation d’extraits antigéniques en tenant compte des moisissures

retrouvées dans I’environnement du patient pour sa désensibilisation.

Dans ce cadre, le présent travail est consacré pour répondre aux deux premiers objectifs

sur un échantillon de 13 patients suivis en pédiatrie de ’HMIMV par un médecin

allergologue.



Rappel sur

les moisissures




II. RAPPEL SUR LES MOISISSURES

Les moisissures sont des champignons microscopiques, ubiquistes a croissance
filamenteuse qui regroupent des milliers d’espéces. Ce sont des saprophytes dont le rdle est de

dégrader la matiere organique morte ou quelquefois vivante [17 ; 107].

Le terme familier « Moisissures» fait généralement référence a leur aspect
macroscopique. Sur les substrats colonises, elles se représentent en texture laineuse,

poudreuse et cotonneuse [72].
II.1. Apercu sur la biologie des moisissures :

Les champignons, dont font partie les moisissures, sont des organismes eucaryotes
aérobies. Ni plantes ni animaux, les champignons constituent un regne a part dans le monde

vivant appelé : Eumycota.

e Réservoir : Cosmopolites, les champignons sont retrouvés partout dans la nature. Le
réservoir naturel des moisissures se situe a I’extérieur, sur les végétaux, la matiére organique
en décomposition, a la surface des eaux stagnantes ainsi que dans le sol ou a sa surface [81]. Il
varie, en concentration et diversité, principalement selon la saison et la présence de matieres

organiques dans I’environnement [17].

eLes besoins trophigues : Dépourvus de chlorophylle, ils sont hétérotrophes.

IIs peuvent étre saprophytes s’ils se développent sur la matiere organique inerte (c’est le cas

des moisissures) ou parasites s’ils se développent sur du vivant. Certains sont symbiotiques.
On distingue :

» Les moisissures saprophytes primaires : S’attaquent, en général, aux feuilles des
arbres avant qu’elles ne tombent. Exemples : Cladosporium sp, Alternaria sp,

Epicoccum sp etc.

 Les moisissures saprophytes secondaires : Décomposent la matiere organique morte
dans le sol ; substrats et matériaux aux domiciles. Exemples : Pénicillium sp,

Geomyces sp, Aspergillus sp...etc. [72].



o L’aspect macroscopique: Ces moisissures habituellement microscopiques deviennent

dans certaines circonstances, visibles dans notre environnement. Un véritable agglomérat de
filaments mycéliens et d’organes fructiféres, de colorations diverses (blanche — brune — verte
— noire — grise ...), recouvrant des substances diverses (fruits et végétaux en décomposition,
vieux murs, tapisseries,...). Cependant d’autres peuvent rester invisibles en se développant a
I’intérieur d’un matériau, c’est le cas du mérule qui colonise I’intérieur des poutres et des

planchers des maisons occidentales.

o L’appareil végétatif . constitu¢ de filaments ou hyphes qui s’accroissent par leur

sommet et dont I’ensemble constitue de fagon harmonieuse et centrifuge un réseau appelé
mycélium. Cet appareil se développe aprés qu’une spore se soit fixée sur un substrat nutritif ;
se gonfle, se modifie et émet un filament appelé tube germinatif qui devient par la suite
filamenteux. Les taches ou colonies que I’ont voit a la surface des matériaux moisis sont
essentiellement constituées d’un réseau mycélien trés développé [12 ; 21 ; 81]. L’hyphe va a
la recherche de ses aliments d’une fagon centrifuge qui lui assure de nouvelles surfaces
d’absorption et donc un apport nutritif constant, dégrade le support par ces propres émissions
d'enzymes et d'acides, transforme les composants a l'intérieur de la cellule et rejette les
déchets a I'extérieur, ou les stocke. La dégradation du substrat colonisé peut étre infime ou
considérable selon I'adaptation spécifique du champignon, la durée et les conditions de son
développement. Cette activité de dégradation cause la détérioration des supports [81 ; 101].

e | e métabolisme :

« La colonisation du substrat est donc realisée par extension et ramification des
hyphes. L'accroissement de celles-ci s'effectue par le sommet, ou apex, ou
s'effectue I'essentiel des réactions de synthese et dégradation du métabolisme
"primaire”, indispensable a la construction de la cellule du champignon. Les
régions apicales des hyphes sont caractérisées par la présence de nombreuses
vésicules cytoplasmiques contenant les enzymes et les précurseurs de synthéses de
nouveaux polymeéres ;

« Les produits du métabolisme "secondaire™ non indispensables au fonctionnement
de la cellule sont plut6t stockés en région subapicale. Les métabolites secondaires
les plus connus sont les pigments, les antibiotiques, les mycotoxines...etc. [101].



* La paroi est constituée essentiellement de polysaccharides, notamment des [3-
glucanes et de la chitine ; ce qui assure a la moisissure une certaine résistance aux
contraintes du milieu ambiant. L’ergostérol constitue le principal stérol de la

membrane.

eLa reproduction : Le développement normal d’une moisissure comprend une phase

veégetative de croissance et de nutrition, et presque simultanément, une phase reproductive au
cours de laguelle se forment des spores qui assurent la dispersion. La germination des spores
est a I’origine de la forme végetative [101].

Les champignons se reproduisent par des spores formeées a partir du mycélium. Elles
sortent de graines microscopiques. Elles constituent un élément naturel de résistance,
permettant a 1’espece la dispersion et la survie dans le milieu extérieur. Ces spores sont issues
de plusieurs modalités de reproduction sexuée (téléomorphe) et asexuée (anamorphe) qui
seront la base de leur classification [21].

Les moisissures ont la particularit¢ d’avoir une capacit¢ de produire une quantité
extraordinaire de spores ; ce qui leur assure un pouvoir de diffusion (et de contamination)
considérable dans la nature et dans les milieux intérieurs afin de rechercher les conditions
favorables a leur croissance en mycélium [21].

Les spores (conidies) sont des éléments microscopiques d’un diamétre qui varie de 2 a
200 pm, mais la plupart ont entre 2 et 20 um. Les concentrations de spores dans 1’air ambiant
dépendent des conditions environnementales et varient durant une méme journée, selon les
saisons, et selon les activités humaines. Elles peuvent survivre dans des conditions extrémes
(feu, gel, sécheresse), et pour certaines durant de nombreuses années et assurant ainsi une
longue survie aux moisissures [16].

eEléments élaborés par les moisissures : Les moisissures produisent diverses

substances fongiques retrouvées dans D’air (spores, mycélium, composantes de la paroi
cellulaire, protéines, enzymes, produits du métabolisme, incluant les mycotoxines). Elles
produisent également des composés organiques volatils (COV) que 1’0on peut déceler par
I’odorat [72]. L’ensemble de ces émissions constitue une source de diverses pathologies

humaines liées aux milieux intérieurs contaminés par les moisissures.



I1.2. Classification :

11.2.1. Taxonomie :

. 5éme

Regne : Champignons ou Mycétes
» Phylums, phyla, division ou groupe : -mycotina
« Classe : -mycetes
» Ordre: -ale
» Famille : -aceae
» Sous-Famille : -adeae
» Genre : Suivi de
- sp : quand I’espéce n’est pas encore identifiée

- Spp : pour designer un ensemble d’espéces du méme genre

* Espéce : PSP

} Leurs connaissances apportent un grand intérét médical.
Souche
11.2.2. Principe de la classification:

Dans le monde des mycetes, c’est en fonction de la modalité de la reproduction des

spores qu’on classe les champignons par divisions.
La reproduction peut étre a caractere :
1. Sexué : champignon téléomorphe ou « parfait » ;
2. Et/ou asexué : champignon anamorphe ou « imparfait » ;

3. Les deux formes de reproduction peuvent coexister chez un méme champignon

qu’on appelle holomorphe.



Bases sur les differentes formes de la reproduction « sexuée », les auteurs classent les

champignons en quatre groupes « parfaits » (figure 1 et tableau 1) :
« les Chytridiomycota et les Mastigomycotina: a spores flagellées (mobiles) et
zygotes ;
« Zygomycota : a spores non flagellées et zygotes ;
« Ascomycota : a spores non flagellées et asques ;
 Basidiomycota : a spores non flagellées et basides.

Ainsi, lorsqu’un champignon réuni les deux formes de reproduction, c’est le nom de la

forme sexuée (téléomorphe) qui sera retenu en priorité [21].

Or, pour un nombre non négligeable de champignons, on ne connait que la reproduction
asexuée. Pour situer ces organismes dans la classification générale, les taxonomistes ont créé

un groupe artificiel imparfait : les Deutéromycetes.

— Domaine : Eucaryotes

— Reégne : Champignons
— Division : — Ascomycotina
(phylum) — Basidiomycotina

— Zygomycotina
— Chytridiomycotina
— (Deuteromycotina)

Champignons Champignons
inférieurs supérieurs

Deuteromycotina®
(champignons imparfaits)

Chytridiomycotina ‘ Basidiomycotina
Champignons
K/ oA

Zygomycotina | ‘ Ascomycotina

v

‘ Oomycotina®* |

* Champignons connus seulement par leur stade asexué, en attente de classification.
=+ Actuellement les espices issues de cetle division ne sont plus classées parmi les champignons vrais.

Figure 1 : Classification générale des champignons [21].



Phylums d’intérét médical

11.2.3. Phylums (divisions) des moisissures :

Tableau 1 : Caractéres communs et distinctifs des principales classes de champignons et

eucaryotes unicellulaires assimilés [81].

Classes

Aspects du

mycélium

Spores asexuées

Spores

sexuées

Polysaccharides
pariétaux

principaux

Nutrition

Habitats, nutrition

Qomycétes

Non cloisonné

Ceenocytique

Zoospores
biflagellées

mobiles

Qospores

Cellulose

Phagocytose

Aquatiques et terrestes,
saprobes ou parasites
de poissons et de
végétaux (agents de
mildiou). Rares
parasites des
mammiféres et de

I"homme

Chytridiomycétes

Non cloisonné

Ceenocytique

Zoospores
uniflagellées

mobiles

présence

Chitine

Absorption

saprobes du sol et des
eaux, parasites
d’insectes. Certains
vivent en symbiose.
Rares parasites des
végétaux et de

I’homme

Zygomycetes

Peu cloisonné

Cceenocytique

Sporangiospores

Zygospores

Chitine

Absorption

saprobes du sol et des
eaux, parfois parasites
des animaux et de
I"homme.
Comportement

opportunistes marqué

Ascomycetes

Cloisonné a

bords paralléles

Conidies,

Chlamydospores

Ascospores
formées dans

un asque

Chitine

Absorption

saprobes du sol et des
eaux. La plupart des
especes parasites des
animaux et de 1'animal
appartiennent aux

Ascomycetes

Basidiomycetes

Cloisonné a

bords paralleles

Conidies,

Chlamydospores

Basidiospores
formées et
émises par

une baside

Chitine

Absorption

saprobes du sol,
parasites des végétaux,
rares parasites de
I’homme ou de

I’animal

Deutéromycetes
ou champignons

imparfaits

Cloisonné a

bords paralléles

Conidies,

Chlamydospores

Inconnues

Chitine

Absorption

saprobes du sol. De
nombreuses especes
parasites de I’homme
et/ou de I’animal
(champignons

opportunistes)
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Les moisissures n’ont pas de statut officiel a I’intérieur de cette classification générale
(figure 1 et tableau 1). C’est un groupe hétérogéne d’organismes microscopiques liés a une
altération visible des biens de consommation et de 1’habitat. La plupart des moisissures
rencontrées dans 1’habitat sont des Deutéromycétes. On trouve également un petit nombre de

représentants des Zygomycétes (Mucorales), des Ascomycetes et des Basidiomycetes [12].
¢ Les Deuteromycota (ou Deutéromycetes) :

La plupart des champignons filamenteux d’intérét médical, qu’il s’agisse de véritables
agents pathogénes ou simplement de contaminants de cultures, sont classes parmi les
Deutéromyceétes [3].

Les Deuteromycota ou encore champignons anamorphes, champignons imparfaits,
champignons conidiens ou champignons mitosporiques, englobent un ensemble trés
hétérogene de champignons filamenteux a thalle septé se reproduisant sur le mode asexué.

Leur identification repose sur un ensemble de critéres tels la vitesse et la température
optimale de croissance, ainsi que I’aspect des colonies a maturité, mais essentiellement sur
des critéres microscopiques en particulier les modalités de production des spores asexuees,
appelées conidies [3 ; 12].

Des données récentes reposant d'une part sur la microscopie électronique, d'autre part
sur la biologie moléculaire (comparaison des séquences d'ADN ribosomique), permettent
d'établir des liens étroits avec de nombreux Ascomycetes ou Basidiomycetes. En pratique, le
maintien de cette division s'avere utile car beaucoup d'espéces n'expriment pas en culture leur
reproduction sexuée.

Les Deuteromycotina sont divisés en trois classes (Figure 2) :
e Les Blastomycétes qui regroupent un ensemble de champignons levuriformes ;

e Les Hyphomycétes qui regroupent tous les champignons filamenteux a thalle septé
dont les cellules conidiogénes (productrices de spores ou conidies) sont libres :

- Les hyalins ou clairs (hyalohyphomycetes) appartenant a la famille des
Moniliaceae ;

- Les foncés ou noirs appelés Dématiés ou phaéohyphomycétes appartenant a la
famille des Dematiaceae.
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eLes Coelomycetes qui rassemblent les champignons filamenteux dont les cellules

conidiogénes sont contenues dans des organes protecteurs appelés pycnides ou acervules.

Les espéces étudiées pour un sujet d’aérocontamination fongique vont appartenir

principalement aux Deutéromycetes, et le plus souvent aux Hyphomycetes [22].

Rigne

Phylum

Ordre

Famille

Cenre

CHAMPIGNONS CAHIER BIOFORMA

KFormation

Deuteromycotina

vorsion mumarigue

( Fungi Imperfecii)
|
Cryptococcales Moniliales

|
Moniliaceae
(hyalohyphomycites)

“ Voo

Candida sp. MNattrassia sp.  Acremonium sp.*
Cryptococcus sp. Phoma sp.* Aspergillus sp.*
Mualassezia sp. Beauveria sp.®
Trichosporon sp. Chrysosporium sp.*
Cylindrocarpon sp.

Fusarium sp.*
Onychocola sp.*
Paecilomyces sp.*
Penicillium sp.*
Scedosporium sp.*
Scopulariopsis sp.*
Scyralidium sp.*
Trichoderma sp.*

Figure 2 : Classification des Deutéromycétes [21].
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]
Dematiaceae
(phaéohyphomycites)

l

Alternaria sp.*
Aureobasidium sp.#
Bipolaris sp.®
Cladosporium sp.*
Curvalaria sp.*
Exophiala sp.*®
Phialophora sp.®
Scvialidium sp.*
Ulocladium sp.*



¢ Les Zygomycotina (ou Zygomycetes) :

Ce sont des champignons cosmopolites, saprophyte du sol et de nombreux substrats
alimentaires (les fruits, les graines céréalieres...etc.). On les isole trés souvent a partir de

prélevements cutanés et des selles en tant que simples contaminants [3] (Figure 3).

Dans un petit nombre de cas, les espéces thermophiles provoquent des infections redoutables
de mauvais pronostic telles les mucormycoses rhinocérébrales, pulmonaires, gastro-
intestinales, disséminées et cutanées, dont 1’agent causal sont les Mucorales. D’autres agents
pathogénes telles les Entomophthorales peuvent a leur tour entrainer des
entomophthoromycoses [3; 21]. Ces deux classes sont considérées, avec les
Mastigomycotina, comme des champignons inférieurs [21].

Régne CHAMPIGNONS
Phylum LZygomycotina
Classe Zygomycetes
[ |
Ordre Mucorales Entomophthorales
Famille Mucoraceae Cunninghamellaceae
Syncephalastraceae
Saksenaceae
Genre Mucor sp.*
Absidia sp.*
Rhizopus sp.*

Rhizomucor sp.*

Figure 3 : Classification des Zygomyceétes [21].
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¢ Les Ascomycotina (ou Ascomycetes) :

Dans ce groupe qui comprend aussi un grand nombre de pathogénes de I'homme, les
spores issues de la reproduction sexuée sont produites de fagon endogene a I’intérieur d’un

organe protecteur (asque ou carpe) [21].
» Levures ascosporées ou Hémiascomyceétes : exemple de Chaetomium ;

» Champignons filamenteux telles que les formes parfaites (téléomorphes) de quelques
especes d’Aspergillus appartenant aux Ascomycetes vrais ou encore appelés

Euascomycetes : L’exemple d’Eurotium, ancien Aspergillus glaucus ;
+¢ Les Basidiomycotina (ou Basidiomycétes) :

Elles sont caractérisées par la production de spores sexuées (basidiospores) formées par
bourgeonnement a I'apex de cellules allongées, les basides. Les Basidiomycétes ont un thalle

cloisonné avec présence de « boucles » au niveau des cloisons.

La plupart des Basidiomycetes sont des saprophytes de I'environnement ou parfois des
pathogenes de plantes, mais ils sont peu impliqués en pathologie humaine. Ceux qui vivent en
parasite chez I'nomme sont le plus souvent des levures (Cryptococcus neoformans et d'autres
appartenant aux genres Malassezia, Rhodotorula et Trichosporon dont les formes sexuées ne

sont pas connues. Elles ont des caractéres communs avec les Basidiomycétes) [21].
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I1.2.4. Intérét médical de I’identification de I’espéce :

A Dintérieur des genres, I’identification des espéces est un ¢lément fondamental, car
a celles-ci correspondent des caractéres écologiques, toxicologiques, allergisants et

pathogenes bien distincts.

Prenons le phylum des Deutéromyceéte, sur environ 16.000 especes décrites a ce jour,
une soixantaine se rencontre fréquemment dans 1’habitat. Parmi celles-Ci les trois genres
Cladosporium, Penicillium et Aspergillus, qui sont présents dans 90% des logements, avec de
nombreuses espéces de répartition plus aléatoire. Sur les quelques 200 espéces d’Aspergillus
connues, une quarantaine d’espéces ont été soupconnées d’étre a 1’origine de processus

infecticux, mais le nombre d’espéces allergisantes est sans doute plus important [12].

En outre, dans une espece donnée, les souches (ou isolats) n’ont pas toutes
rigourecusement les mémes potentialités biochimiques. Dans le cas de I’espéce Stachybotrys
chartarum par exemple, les chercheurs ont démontré 1’existence de deux entités chemotypes
produisant des métabolites différents, et ainsi ont mis en évidence une nouvelle espéce :
Stachybotrys chlorohalonata. L’identification du genre n’est donc pas suffisante pour évaluer
un risque de pathologie ; seule la caractérisation de I’espece et parfois de la souche peut nous

orienter [12].
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III. MATERIEL ET METHODES :

I1 s’agit d’une étude prospective descriptive sur « I’impact sanitaire des moisissures de
I’environnement domestique » réalisée par le service de Parasitologie Mycologie de 1’Hopital
Militaire d’Instruction Mohammed V dans la région de Rabat entre Septembre 2010 et Mai
2011.

IT1.1. Critéres d'inclusion :

Il s’agit des patients (enfants et adultes) consultants pour problémes respiratoires, pour
qui le médecin allergologue a suspecté un lien entre I’environnement intérieur et leurs

symptomes cliniques.

Dans le cadre Iégal des études biomédicales, un consentement éclairé a été établi, traduit

en arabe et signé par le médecin et le patient.

I11.2. Déroulement de I’étude:

L’¢tude se déroule en plusieurs étapes (figure 4) :

« Discussion des cas avec le médecin allergologue traitant ;

» La prise de contact avec le patient (ou le parent) pour leur expliquer 1’objectif de
I’étude. Lorsque le patient accepte volontairement de participer a 1’étude, il est
appelé a signer la fiche de consentement éclairé. Par ailleurs, une fiche
d’information sur la présence de moisissures en milieu intérieur est fournie aux
patients qui sont inclus dans 1’étude.

 Visite au domicile du patient :

- Recueil des données démographiques, environnementales et cliniques ;

- Reéalisations des prélevements d’air.

- Discussion avec le patient concernant sa pathologie, les traitements
médicamenteux suivis. Par conséquent, il bénéficie d’un ensemble de conseils
sanitaires pour I’amélioration de sa clinique et de sa qualité de vie ;

- A la fin de l’audit, le patient est convoqué au laboratoire pour effectuer

le prélévement sanguin nécessaire a I’exploration immuno-allergique ;
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+ L’¢étude mycologique est ensuite réalisée au laboratoire de Parasitologie Mycologie
de THMIMV.

« Toutes les informations recueillies durant cette étude sont traitées d’une fagon
strictement confidentielle. Seules les données anonymes sont analyseées ;

» Apres la lecture et I’interprétation des explorations, le rapport définitif est formulé
par I’investigateur dans une fiche de résultats qui est communiquée en deux copies,

une pour le médecin traitant et 1’autre pour le patient;

Refldre. resulta.ts au Médecin :
médecin + patients

Consultationen allergologie

Interprétation et

discussion Consentement signé par

le patient

JL

Laboratoire de

biochimie clinique / = =
HMIMV Visite au domicile du

patient

Recherche ciblée des AC spécifiques
dirigés contre les espéces
retrouvées dans les cultures

1- Recueil des données
2- Effectuer les préléevements

\

Laboratoire P3 / HMIMV Laboratoire de
Parasitologie —
Etude moléculaire des champignons Myco|ogie / HMIMV
non identifiés par technigues
conventionnelles 1- Préparation des échantillons et incubation

2- Etape pré-analytique pour le prélévement
sérigue : aliquotement et congélation
3- Lecture macro et microscopique des cultures

Figure 4 : Déroulement de 1’étude.

Les deux étapes « Laboratoire P3 » et « Laboratoire de biochimie clinique » seront

suivis dans le cadre de 1’école doctorale.
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IT1.3. Recueil des données :

Afin d’avoir tous les renseignements nécessaires concernant le patient, nous avons
préparé un questionnaire. Il comporte une section relative a la santé et une section
environnementale.

111.3.1. Section santé :

Les questions portent sur les antécédents personnels et familiaux, recherchent 1’atopie et
décrivent la symptomatologie (allergique, irritative, systémique, infectieuse) en relation avec

I’exposition présumée.
111.3.2. Section environnementale :

L’enquéte environnementale constitue une étape essentielle de la démarche
d’investigation, elle a pour principal objectif de fournir les informations de base nécessaires a
I’appréciation des conditions environnementales qui prévalent et qui sont susceptibles d’étre

en relation avec les problemes de santé rapportés chez les occupants.

Les missions les plus importantes demeurent I’inspection visuelle qui sert a confirmer
I’existence de la contamination fongique. C’est un examen rigoureux des lieux afin de
détecter et localiser les moisissures visibles voire la recherche et la détection de tout signe
pouvant laisser soupconner leur présence (odeur, humidité ..., etc.), et s’il y a lieu a estimer
I’ampleur de cette contamination et de 1I’exposition qui y est associée. Cette inspection permet
ainsi, d’identifier les sites ou se feront les échantillonnages d’air et les prélévements de

surface.

Il s’agit d’une inspection visuelle rigoureuse des lieux, qui consiste a recueillir des
données qui s’avérent utiles pour documenter 1’étendue de la contamination ou de la sévérité
des problemes d’assainissement dans les logements. Le questionnaire répond a 1’état général
des piéces; le type de plafond, de murs et de plancher, la ventilation, le plancher, les

équipements d’appoint en fonction dans la piece...etc.

A cet effet, la partie environnementale permet de documenter les aspects spatio-
temporels des contaminations fongiques visibles, les facteurs favorisant leur croissance et de
la possibilité que les occupants soient exposés ailleurs que dans le milieu lié a 1’étude : les
expositions occupationnelles, scolaires et résidentielles, antérieures et actuelles des individus.
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Impact sanitaire des moisissures

X
h @ de 1’environnement domestique

Accord du médecin traitant

La présence de spores fongiques dans ’air intérieur est normale ; elles sont transférées par la
ventilation et véhiculées de I’extérieur par les occupants. Cependant, le développement actif de
moisissures dans I’habitat est devenu une préoccupation pour les professionnels de santé. En effet, au
cours des dernieres années, de nombreuses études ont suggéré un lien possible entre I’exposition aux
moisissures en milieu intérieur et diverses atteintes de la santé de types allergique, irritatif, toxique
voire infectieux. L’évaluation de la charge allergénique environnementale chez les patients présentant
des symptomes liés a des allergies respiratoires est donc essentielle pour apporter des preuves
objectives confirmant I’incrimination des moisissures du milieu intérieur dans telles pathologies

respiratoires.

L’objectif est de réaliser un audit environnemental au domicile de vos patients suivis en
pédiatrie de I’HMIMV, chez qui vous suspectez un lien entre le probléme d’allergie et
I’environnement domestique afin d’évaluer la charge allergénique environnementale, décrire les flores
fongiques isolées, effectuer un diagnostic sérologique spécifique pour permettre de confirmer et
d’établir le lien de causalité entre les moisissures détectées et la symptomatologie décrite chez le
patient, et en fin discuter la prise en charge des patients : Les méthodes d’éviction de I’exposition aux

allergénes fongiques.

] R , Laboratoire de Parasitologie-Mycologie, Hopital........................
TEl i e ; Adresse professionnelle @ ....oooceeviiieeeeeeeeeee
NOM & et Prénom : ....cccceeeveeeeveeeesieennnneene

B =] I [ D G (010 =] IR

En,considérant que tout n’est qu’une affaire de moyen, mais aussi de disponibilité et d’implication
e projet, merci de votre participation.

ROYAUME DU MAROC

HOPITAL MILITAIRE D’ INSTRUCTION MOHAMMED V
LABORATOIRE DE PA ITOLOGIE MYCOLOGIE



Note d’information destinée au patient
ETUDE DE L’AEROCONTAMINATION FONGIQUE EN MILIEUX INTERIEURS.
Madame, Mademoiselle, Monsieur

Il vous est proposé de participer a une étude scientifique qui consiste en la mesure de
I’aérocontamination de votre domicile aux moisissures (champignons microscopiques filamenteux).
Votre Médecin allergologue discutera avec vous des modalités de participation a cette étude, il vous
fournira par ailleurs toutes les informations nécessaires, n’hésitez pas a lui poser toutes les questions.
Par ailleurs, toute I’étude est gratuite, vous n’aurez rien a payer. Si vous souhaitez participer a
cette étude, vous devez signer le formulaire de consentement éclairé qui se trouve en derniére page
de cette note d’information. Votre participation a I’étude est volontaire et vous étes libre de
décider d’y participer ou non sans avoir a vous justifier. Avant de prendre votre décision, il est
important que vous compreniez les objectifs de cette étude.

Objectif de I’étude : Vous présentez une allergie respiratoire ; constat fait apres examen
clinique. Le but est de réaliser un audit environnemental a votre domicile pour établir un lien entre
votre probléme d’allergie et votre environnement domestique. Des mesures correctives vous seront
proposées par la suite en concertation avec votre médecin traitant et au regard des résultats de 1’audit

environnemental réalisé.

Déroulement de I’étude : L’audit environnemental se déroulera en plusieurs temps : la visite
du domicile, les prélévements, le questionnaire, les conseils et les rapports. Une visite approfondie de
I’habitat permettra de détecter la présence d’humidité et d’éventuels réservoirs de moisissures afin
d’élaborer une stratégie d’échantillonnage. Le questionnaire permettra de noter les caractéristiques du
logement, les symptdmes ressentis et vos habitudes de vie. La flore fongique sera recherchée a partir
de prélévements d’air (Chambre a coucher, séjour, ...). Ces prélévements seront réalisés par un
appareil appelé Biocollecteur. Pour assurer un résultat conforme, il vous est recommandé de fermer les
fenétres 3 heures avant le début des prélévements. Un rapport détaillé concernant notre visite et les
résultats obtenus vous seront communiqué par votre médecin traitant. Par ailleurs, un prélévement
sanguin sera réalisé en vue de rechercher des allergénes permettant ainsi d’établir une corrélation entre

les moisissures retrouvées dans ’air et les allergenes sériques.

Confidentialité : Toutes les informations vous concernant et recueillies durant cette étude
seront traitées de fagon strictement confidentielle. Seules les données anonymes seront recueillies et
analysées.
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Consentement éclairé du patient ou du parent

Nom et Prénom du PALIENT ...........eeiiiiiiieiiiieie e
Date de NAISSANCE ©.....ooiiiiiiiieeiee ettt
Aresse PersonNElIE ..o

TEIEPNONE & ..

1. Je confirme que le Dr. .....cooooiiiiiiii m’a informé de fagon détaillée

sur la nature et I’objectif de cette étude scientifique et m’a remis la note destinée au patient.

2. J’ai compris les informations qui m’ont été données par oral et par écrit et j’accepte de me

conformer aux exigences de I’étude, telles que décrites dans la note d’information au patient.

3. Je comprends que ma participation est entierement volontaire et je peux me retirer de

I’étude a tout moment sans en subir les conséquences.

4. Par la présente, je déclare accepter de participer a cette étude scientifique.

Ce consentement doit étre signé par le patient ou le parent*

*Si un patient est incapable de lire ou de signer, un témoin impartial doit étre présent tout au

long de la discussion du consentement éclairé et signé ci-dessus.

Déclaration du médecin ayant recu le consentement éclairé du patient

Je soussigné(e) Dr.............ocoiiiiiiiiiii déclare avoir pleinement expliqué a la
personne nommée ci-dessous les détails de cette étude, telle qu’elle est décrite dans la note
d’information destinée au patient.
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Fiche d’information sur la présence de moisissures en milieu intérieur

Que sont les moisissures ? Les moisissures sont des champignons microscopiques que
I’on retrouve partout, a 1’extérieur comme a I’intérieur des habitations, et qui regroupent de
trés nombreux genres et especes. Les moisissures produisent des spores qui sont invisibles a
I’ceil nu et qui peuvent se retrouver dans 1’air que nous respirons. Les moisissures peuvent
aussi produire des substances chimiques, tels des composés organiques volatils qui donnent
aux moisissures leur odeur caractéristique, ou des toxines appelées aussi mycotoxines. Pour
germer et favoriser la croissance de la moisissure, les spores ont besoin d’eau en quantité
suffisante (généralement plus de 70 % d’humidité), d’¢léments nutritifs (principalement de la
maticre cellulosique = papier, carton) et d’une température appropriée (entre 10° et 40°C).
Ces deux dernieres conditions sont normalement rencontrées dans tout environnement

intérieur.

Le principal élément conditionnant la prolifération fongique demeure donc la présence
d’eau sous forme libre, d’humidité excessive dans 1’air ou de condensation sur les surfaces.
En milieu intérieur, on peut retrouver fréqguemment les moisissures sous forme de taches
sombres dans les endroits habituellement humides des habitations, tels au pourtour des bains,
des douches et des éviers. La croissance de moisissures dans ces endroits ne constitue pas un
risque pour la santé s’ils sont nettoyés de facon réguliere. Par contre, la présence de
moisissures dans des endroits habituellement exempts d’humidité ou derriere les structures
laisse soupgonner un probléme non apparent, tel une infiltration d’eau ou une condensation
locale importante. Les défauts a ’origine de ces problémes d’eau et d’humidité doivent étre
identifiés et corrigés rapidement pour éviter la prolifération fongique et les problémes de

santé qui peuvent s’en suivre.
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Laboratoire de Parasitologie-Mycologie, Hopital Militaire
d’instruction Mohammed V

Etude de 1’aérocontamination

Audit médico-environnemental

|| Audit effectué :

Le: Heure: .......oooooiiiiiiiii, Pal cii e,
A- Les données démographiques ||
NOM-PréN0OM :.....oooooiereeeeeerees e Patient N®: ...

Age:........ Sexe:M [ ] F []

|| B- Facteurs favorisants :

Milieu scolaire ou professionnel | ...

TravauX €N COUIS | ettt

Environnement général | ...

Antécédents familiauX | oo

AULIES

|| C- Section environnement :

Type de logement : Maison [ ] Appartement [ ] Etage : ..oovvneeieeieee

Expositionau soleil : ... ... Température : ............
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Type du plafond :

L1 Platre ] Placoplatre/gypse

[] Tuiles acoustiques [] Planche de bois

Type de murs :
[IBriques [|Pierres

Ventilation :
] Aucune (piéce close, sans échange d’air)

] Ventilation forcée (entré et/ ou sortie)

[] Panneaux de préfini

[] Ciment

] Papier peint

[]Planché de bois [IPapier peint

[] Naturelle (fenétre, bouche d’aération)

] Ventilateur de plafond

Equipement(s) d’appoint en fonction dans la piéce :

[] Climatiseur [] Déshumidificateur

Odeur de moisi :

[ ]Oui [ ]Non

Grille d’inspection visuelle — Apparence des dommages et de contamination fongique:

[ IHumidificateur

[] Aucun dommage ni contamination fongique apparent

[ ] Rénovation récente, piéce en bon état

Observations Plafond

Murs Fenestration

Note

Photo

Présence de cloques ou craquelures

Présence de gonflement

Présence de fissures

Présence de taches d’humidité

Présence de taches compatibles
avec des moisissures :

* de couleur noire

* de couleur brune

* de couleur verte

* de couleur mauve/ fuchsia

« de couleur mixte
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Pourcentage de la surface recouverte par des moisissures (présumées) :

Quelques moisissures eparses

<10%

<50% | >50%

Surface totale contaminée

Plafond

Mur le plus
contaminé

Plancher

|| B- Section santé :

Résultat du prick-test :

Allergénes

Moisissures

Mélange de
moisissures

Alternaria
sp.

Aspergillus sp.

Cladosporium sp.

Penicillium | Acariens

sp

Phaneéres
des animaux

Blattes

2. Est-ce que votre enfant souffre ou a déja souffert d’une ou plusieurs des maladies suivantes ? Si ouli,
précisez depuis quelle année.

Fievre des foins :

Sinusite :
Asthme :
Eczéma :

Bronchite :

Autre maladie respiratoire, précisez :
Depuis quelle année ?

O0ooOoe

Z
o
S

Depuis quelle année ?

QOod
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3. est ce que votre enfant s’est absenté de I’école pour des raisons de santé depuis le début de I’année

scolaire
our U NON ]

4. Les symptomes :

le nombre des jours:

Symptémes

Oui

souvent

Tous les jours ou presque

. Irritation ou sensation de brilure aux yeux

. Rougeur yeux

. Démangeaisons des yeux

. Irritation ou sensation de brilures a la gorge

. Sécrétion (chat dans la gorge)

. Sensation d’écoulement dans ’arriére gorge

. Irritation ou sensation de brilures au nez

. Saignement du nez

OlO|NO|O| B WI N

. Ecoulement nasal

[y
o

. Congestion du nez

[
[N

. Eternuement

[EEN
N

. Essoufflement plus que les enfants de son &ge lors

d’activité physique

13.

Toux seche

14.

Toux avec crachat

15.

Respiration bruyante

16.

Sensation d’étre fiévreux

17.

Eruption cutanée

18.

Sensation de brdlure a la peau

19. Irritation ou démangeaison de la peau

20. Mal de téte inhabituel

21. Episode de nervosité ou d’irritabilité inexpliqué
22. Perte de mémoire fréquente ou importante

23. Trouble de concentration

24. Etourdissement

25. Fatigue (rendement scolaire)

26. Insomnie

27. Somnolence

28. Douleur musculaire ou articulaire inexpliquées
29. Diminution de la capacité physique

36. Nausée ou vomissement

37. Diarrhées régulieres

38. Indisposition causée par odeur chimique (parfum.

vapeurs d’essence)

39.

Autre symptdme
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C- Prélévements et résultats

Prélévements d’air :

Site

Volume d’air

Culture

Nombre de colonies

Chambre a coucher

Salle de bain

Séjour

Prélévement sanguin :

ooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooo
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de ’aérocontamination fongiqueau domicile du patient.
g1q P

Patient : Date de naissance : Adresse :
Meédecin traitant :

Investigateurs :
La visite au domicile a été effectuée le :

Audit médico-environnemental

A-Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:

PT positif aux :

TRT actuel :

Symptdomes :

Pas d’ATCD familiaux : Absents.

B- Exploration mycologique de ’air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min Germes identifiés
(Bio collecteur AES®) (Macro et microscopiquement)

La chambre a coucher

La salle de bain

Le séjour

C-Exploration immuno-allergique :

En cours

D- « Confidentiel » = Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement :

Etat du batiment :

Signature et Caché :
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IT1.4. Méthodes analytiques :

I11.4.1. Schéma des prélévements:
111.4.1.1. Prélévement d’air :

Le prélévement est effectué a 1’aide d’un biocollecteur avec vide appliqué. Cet appareil

en aspirant I’air projette les spores directement sur un milieu nutritif.
> Milieu de culture :

Il existe plusieurs milieux de culture, mais certains genres ont des besoins nutritifs
specifiques. Nous avons utilisé celui qui est recommandé ; la gélose a ’extrait de MALT

(Annexe).
> Prélévement et ensemencement :

Le Biocollecteur projette directement les bioaérosols filtrés sur la boite de Pétri installée

dans l'appareil et contenant le milieu de culture adéquat.

e Principe [12]:

Les techniques de recueil ont pour objet de séparer les particules du flux d'air pour les
recueillir sur un ou plusieurs milieux sélectionnés. On a utilisé la technique d'impaction sur
milieu de culture solide en boite de Pétri. Un impacteur est constitué d'une plaque perforée
d'orifices, a travers lesquels passe le flux d'air aspiré, et d'une surface de collecte ou s’installe
la boite de Pétri contenant le milieu de culture approprié (figure : 5).

e Matériel et méthode:

Les prélevements d’air sont réalisés par un appareil de prélevement d’air (impacteur)
appelé Biocollecteur AES® : avec vide appliqué a 100L/min pendant une minute. L’appareil
est programmé pour débuter le prélévement apres 10 min de sa mise en fonctionnement afin
de permettre au préleveur de prendre les précautions nécessaires pour un échantillonnage de

qualité.
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e Précaution d’échantillonnage

La précision et I’exactitude des controles de I’air impliquent de respecter quelques

précautions d’usage dans la mise en ceuvre des échantillons afin d’assurer leur qualité

[12; 14]:

Le milieu de culture (le support de prélevement) doit étre non périmé ; le milieu
ne se conserve pas plus qu'un mois a +4°C.

La gélose doit étre en épaisseur convenable (environ 1cm)

L’appareil doit étre propre et stérile ;

Le support de prélevement doit étre placé d’'une maniére aseptique afin d’éviter la
contamination de la gélose ;

Il est recommandé de fermer les fenétres 3 heures avant le début des
prélévements ;

On doit placer le bio-collecteur au sens de flux de I’air ;

Maintenir la boite de pétri a une distance constante de la grille de I’appareil ;

Il ne faut pas bouger, parler, tousser ou éternuer au dessus de I’appareil au cours
de son fonctionnement.

A la fin de I’opération, 1I’échantillon doit étre correctement identifié (date, heure et

site de prélevement) et acheminé en toute sécurité au laboratoire pour 1’incuber.

Installation de la boite Pétri Aspiration (Ensemencement)

Figure du laboratoire de parasitologie — Mycologie HMIMV

Figure 5 : Prélévement et ensemencement des bioaérosols par impaction sur milieu solide

(gélose a I’extrait de MALT) en boite de Pétri.
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Une fois les prélevements faits, tous les échantillons sont scellés pour prévenir la
contamination ultérieure ; ils sont ensuite acheminés rapidement au laboratoire pour empécher
une perte de viabilité de 1’échantillon ou une dénaturation des structures, ce qui empécherait

une bonne identification.
> Incubation :
Les températures d’incubation définissent 1’aptitude des moisissures a se développer.

Pour notre étude les boites ensemencées sont incubées a 37°C ; vu que les moisissures
du milieu intérieur sont généralement thermo-tolérantes. En outre, cette température accélére
la croissance de ces espéces ainsi la lecture macroscopique va étre plus rapide dans 48 a 72
heures (figure : 6).

Figure du laboratoire de parasitologie — Mycologie
HMIMV

Figure 6 : Incubation des prélévements a 37°C.
111.4.1.2. Exploration immuno-allergique :

Afin de chercher le lien de causalité entre les espéces fongiques retrouvées dans I’air
des domiciles des patients et la symptomatologie décrite chez eux, nous comptons rechercher
les anticorps spécifiques dirigés contre les allergenes détectés dans le milieu intérieur dans les

différents prélévements sanguins des patients.
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» Prélévement sanguin :
Le prélévement sanguin est réalise sur tube sec au laboratoire de Parasitologie-
Mycologie a ’THMIMV.
» Phase pré-analytique :

Les tubes de prélevement sont ensuite centrifugés a 1500 tours par minutes pendant 15

minutes, puis aliquotés et conservés par congélation (Figure : 7).

1- Prélévements sanguins sur tube sec

2- Centrifugation a 1500 tours par minutes pendant 15 minutes
3- Prélevementaliquoté : isolation du sérum

4- Conservation par congélation

Figure du laboratoire de parasitologie — Mycologie
HMIMV

Figure 7 : Prélévement et phase pré-analytique de I’exploration immuno-allergique.

> Analyse sérologique : Les échantillons sériques préparés sont conservés pour étre

exploités dans le cadre de 1’école doctorale.

L’exploration se fera par technique immunoenzymatique avec détection fluorimétrique

sur auto-analyseur. Les résultats sont exprimés en KUA/I.

La corrélation entre les especes fongiques trouvées dans I’air des domiciles des patients

et les allergénes sériques fera appel a une analyse statistique sur SPSS 10.
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111.4.2. Etude mycologique de I’environnement domestique :
> ldentification macroscopique des colonies :

La coloration de la colonie constitue avec sa forme, sa texture a maturité, sa vitesse de
croissance et sa température optimale un ensemble de critéres essentiels pour 1’identification

des espéces.

Les moisissures identifiees sont objet d’une vérification par microscopiec dans une
deuxieme étape.

Le décompte global et le décompte pour chaque type de colonie (basé sur la macro-

morphologie) sont consignés au 4°™ jour puis au 7°™ jour.

> ldentification microscopique des souches :

Une préparation appropriée du matériel (fragment de colonie ou technique du drapeau
avec du scotch) est déposée entre lame et lamelle dans une goutte de colorant (bleu
lactophénol), elle est ensuite examinée au microscope (Figure: 8). L’apparence et la
disposition de I’ensemble des mycéliums, la morphologie et la disposition des spores, la
morphologie des cellules spécialisées produisant les spores, la couleur la texture et la
dimension de toutes les structures observées font partie des critéres taxonomiques nécessaires

a I’identification des moisissures.

/1 Prélévement de colonie 2 Fragment de colonie entrc}

& —— lame et lamelle
: " p 4: N°du patient

Sj : Séjour
1: Colonie N° 1
Patient N°: 4
Séjour (sj) -
Colonie 1 >> Repérée sur le -5-3

couvercle de la boite petrie
Figure du laboratoire de parasitologie — Mycologie / HMIMV

Figure 8 : Exemple de prélévement et préparation des fragments de colonies

pour I’identification microscopique.
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IV. RESULTATS :
IV.1. Patients recrutés :

e Durant la période de I’étude 13 enfants sont inclus.
e Le sex-ratio G/F = 2.25 (9 Gargons/4 Filles).

e [’age moyen des enfants est de 7 ans + 3.1.

Tableau 2 : Données démographiques.

Patient Age Sexe
1 5ans 6mois M
2 5ans M
3 2 ans 9 mois F
4 11 ans 6 mois F
5 7 ans M
6 5ans M
7 9 ans F
8 10 ans F
9 4 ans M
10 11 ans M
11 7 ans M
12 11 ans M
13 2 ans 6 mois M
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I'V.2. Facteurs favorisants 2> ATCD familiaux et section

environnement :

Tableau 3 : Antécédents familiaux et environnement extérieur

Espace vert Autres facteurs favorisant

Patient ATCD Familiaux Courant d’air

avoisinant la pathologie respiratoire
1 i it et Moins d' 1 Km d'un gr_and chantier
de construction
\ . Moins d' 1 Km d'un grand chantier
: ++++ ++ . 5
2 Lamére : rhinite de construction + Pres de l'autoroute
-Mére asthmatique (en
3 | criseau cours de t +t )
I’enquéte) et rhinitique.
-Pére : rhinite
Grands-parents et oncles o . .
++ ++
4 paternels. Prés d'une usine de ciment (2Km)
5 Cousins. - - -
-La tante : rhinite
6 allergique +++ + La ville de salé : pollution !
-Cousin cohabitant
7 Frere\’ sour et grand- ++ + quelques chantiers de construction
pére maternel.
8 Le pere : Irritation du + + La ville de salé : pollution !
nez quelques fois
9 La sceur et la grand- + ) )

mere maternelle.

Meére allergique déja
10 désensibilisée — grand- ++ ++
meére maternelle

Environnement agricole et
poussiéreux

11 La mére : quelques fois i i i
irritation du nez et toux.

12 - ++ + Environnement poussiéreux

Notion de contage
tuberculeux chez le pére
et le grand frére. La
13 contamination était en ++ ++
hiver dernier : la famille
logeait I'nabitation
actuelle

Prés d'une usine de ciment (2Km) -
environnement trés poussiéreux

- : Absence + : présence faible ++ :modérée  +++ : Forte
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Tableau 4 : Environnement intérieur - Audit environnemental aux logements des patients.

; Type de Exposition "
Patient . H T° ) Etat du batiment — dommage apparent
batiment au soleil
Apparence de contamination fongique
Appartement . ] )
1 — Forte Normale rare (plafond - murs) : taches noirs + peinture
étage )
chaque été + Présence de tapis
Maison - Fissures de murs a I’extérieur du
batiment, Humidité et tdches de moisissures
) dans la salle de bain: disparues apres une
Maison: rez- . ) ) ] ) e
2 ) Oui Normale | Insuffisante | rénovation récente : ces dommages étaient
de-chaussée . . . .
associes au début des symptébmes - Présence
du pléatre au plafond
Appartement Dommages apparents : Humidité sur le mur
3 ler étage Oui Normale | Insuffisante | de la salle de bain a I’intérieur et a I’extérieur
vers le séjour et le salon — Présence de tapis
Appartement
4 o Normale | Normale Normale .
2éme étage Aucun dommage de construction apparent
Nouvel appartement — Aucun dommage de
5 Appartement | Normale | Normale Normale construction apparent — Présence de platre au
plafond — Présence de tapis et du bois.
Odeur de moisissures — Infiltrations d’eau
dans le hall, la salle de bain et la chambre a
Appartement : coucher — Apparence de contamination
6 rez-de- Oui Froide rare fongique de couleur noire et verte dans la
chaussee salle de bain et dans la cour - Rénovation
récente (2 mois)
Rénovation compléte de 1’habitation (ca fait
1 an) : avant la mere rapporte la présence des
7 Appartement | Normale | Normale Normale

taches et odeur de moisissures — Présence de

tapis
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Habitation en bon état sauf un petit

Appartement Un peu dommage au coin de la fenétre di a une
8 ) Normale Normale o ) ) A
ler étage chaud infiltration de pluie - Présence de platre au
plafond
Aucun dommage ni contamination fongique
Appartement apparente - Peinture: c¢a fait 4 mois —
9 o, Normale | Normale Normale ) . .
3eme étage Présence du platre au plafond — Présence du
bois
] quelques fissures avec quelques taches
Maison : o N .
10 o . Normale | Normale Normale d’humidité sur le mur de sejour - Presence de
1% étage .
platre au plafond
Cuisine : infiltration d’eau, contamination et
) odeur de moisissures; ces dommages
Maison : rez- ) ) ]
11 ) Normale | Normale Normale deviennent plus prononcés en hiver - La
de-chaussée o
cuisine est ouverte sur le hall et les autres
piéces
) Dommage apparent au plafond : infiltration
12 Maison Normale | Normale Normale )
des eaux de pluie
En hiver, de vastes surfaces contaminées
par les moisissures de couleurs noires dans
la cuisine et dans la salle de bain se
constituent suite a I’infiltration des eaux de
pluies : la salle de bain est ouverte sur la
Appartement chambre a coucher.
13 , Normale | Normale Normale . o
ler étage La mére effectue de facon réguliere son

ménage, par conséquent aucun dommage
apparent n’a ¢été détecté au cours de
I’enquéte. Or la mére réclame également la
présence de beaucoup de poussiéres

filamenteuses partout dans 1’habitat.
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£ Espaces verts — Jardins de résidence B

/ l' Pl*afcands

Infiltrationg

Photos du laboratoire de parasitologie Mycologie - HMIMV

Photos d’illustration de 1I’environnement a 1’extérieur des habitats de nos patients.
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IV.3. Section santé > Résultats des prick-tests - Symptomes -

Traitements :

» Motif de consultation pour tous les patients : Asthme

> Résultats des prick-tests :

Tableau 5 : Résultats des prick-tests.

Allergenes
Patient Moisissures Phaneres
Mélange de | Aspergillus Acariens des Blattes
o Cladosporium sp. | Alternaria sp. .
moisissures sp. animaux
1 - + - - + + +
2 + - - - + - -
3 - + + + + - -
5 - - - - + - -
6 + - - - + - -
7 - - - - + + -
10 - - - - + - -
11 - - - - + - -
12 - - - - + - -
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» Symptomes :

Tableau 6 : Les symptdmes respiratoires rapportés chez nos patients.
Ancienneté Toux Bronc
N des conjonctivite | Rhinite Seche Crachats Geéne respiratoire . Autres
symptdémes
1 11 mois +++ +++ + - - - -
9 2 ans et et Séche puis i i i
reproductive
Respiration  bruyante Irritation et prurit
3 8 mois +++ +++ - - et Toux seche en cas - auriculaires
de crise
lan Essoufflement lors de Saignement du nez
4 (ATCD:a ++ ++ + - ’activité physique - fréquent durant 1’été
’dge de 4ans)
5 Depuis la Actuellement I’enfant se porte bien : absence de symptdmes respiratoires
naissance (thérapie naturelle : miel + plantes médicinales)
Depuis I'age Essoufflement lors de | ++ Parfois sensation de
6 de 2ans et - ++ + - I’activité physique fievre
demi
. Essoufflement lors de Déclenchement  de
9 mois RN . .
7 - +++ - - I’activité physique - symptdmes par les
fortes odeurs
8 1an + -+ ) + Esso.ufﬂ’ement. lors de + i
I’activité physique
9 1an SymptOmes respiratoires rares depuis Janvier Adénoidectomie
Dés la Essoufflement lors de
10 naissance - ++ + - I’activité physique - -
a la naissance de
I’enfant, la famille a
Depuis la habité une maison
11 naissance ++ +++ + - - +++ fortement contaminée
par les moisissures
(plafond  vert, les
murs également...)
12 2 ans - ++ - - - - -
1-Manifestation des
symptdmes apres une
9 mois infection
13 ++ ++ ++ ++ - - tuberculeuse chez le
pére et le grand frere
2-Aphtes buccaux a
répétition
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Tableau 7 : Les autres symptdmes rapportés chez nos patients.

] Atopie Fatigue et . Troubles Irritation de
Patient Nervosité céphalées
cutanée Somnolence digestifs la gorge
1 + - - - - -
2 + - ++ - - -
3 - Se couche a 16h. ++ - - -
4 ) Enfant fatigué et o ] ] ]
somnolant
5 - - - - - -
++++

sécheresse

cutanée dés

la naissance
6 avec fissures - + - - -

et
saignement
dans tout le
corps
7 ++ + + Nausées ++ +
8 - + - - - -
Nausées
chaque jour
9 - - - avant le - -
petit
déjeuner.

10 + - - - - -
11 - + ++ - - -
12 - - - - - -
13 + - - - - -
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Les traitements suivis par les patients :

Tableau 8 : Les traitements suivis par nos patients.

Patient DCI Famille thérapeutique
FLUTICASONE Corticoide - Aérosol
1 Corticoide + Bronchodilatateur (2 mimétique) :
FLUTICASONE + SALMERTEROL .
traitement de fond
FLUTICASONE Corticoide — Suspension nasale
FLUTICASONE + SALMERTEROL Co-rtico'l'de + Bronchodilatateur (B2 mimétique) :
traitement de fond
2 CETIRIZINE Pur antihistaminique H1
FLUTICASONE Corticoide — Suspension nasale
SALBUTAMOL Bronchodilatateur (B2 mimétique)
Corticoide + Bronchodilatateur (2 mimétique) :
FLUTICASONE + SALMERTEROL .
3_9-10 traitement de fond
- CETIRIZINE Pur antihistaminique H1
SALBUTAMOL Bronchodilatateur (B2 mimétique)
BECLOMETASONE Corticoide - Aérosol
Corticoide + Bronchodilatateur (32 mimétique) :
FLUTICASONE + SALMERTEROL .
4 traitement de fond
CETIRIZINE Pur antihistaminique H1
SALBUTAMOL Bronchodilatateur (B2 mimétique)
c Aucun traitement pharmacologique (le patient suit le traitement traditionnel : le miel avec des
plantes médicinales)
Corticoide + Bronchodilatateur (2 mimétique) :
FLUTICASONE + SALMERTEROL .
6 et 11 traitement de fond
CETIRIZINE Pur antihistaminique H1
FLUTICASONE Corticoide — Suspension nasale
2 et8 Pas de traitement de fond
SALBUTAMOL Bronchodilatateur (f2 mimétique)
CETIRIZINE Pur antihistaminique H1
12 BECLOMETASONE Corticoide - Aérosol
SALBUTAMOL Bronchodilatateur (f2 mimétique)
FLUTICASONE Corticoide — Suspension nasale
13 Aucun traitement - En train du diagnostic suspectant une tuberculose
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IV 4. Résultats de 1’étude mycologique :

e On aréalisé 39 prélevements d’air dans 13 logements ;
e 3 prélevements par logement dans 3 piéces différentes : chambre a coucher — salle
de bain - séjour ;
e Période des prélévements :
- Le 1* prélevement est effectué fin janvier (le 25-01-2011) ;
- Les autres prélévements sont effectués dans la 2°™ moitié du Mai (du 17-05-2011
au 30-05-2011).

Tableau 9 : Résultats des prélevements d’air par rapport aux piéces de chaque logement.

() : Nombre de colonies par boite de pétrie (culture du prélévement d’air)

N° de Patient Chambre a coucher Salle de bain Séjour
Aspergillus niger (5)
Penicillium sp (6) Aspergillus niger (5) Mucor : Absidia corymbifera
1 Scytalidium sp. Penicillium sp (3) Aspergillus niger (3)
Rodotorula (1) Scytalidium sp Levures
Levures
o Aspergillus niger (1) Curvularia sp (1)
Scytalidium sp. o o
2 Scytalidium sp. Scytalidium sp.
Aspergillus terreus (1)
Aspergillus flavus (3 Aspergillus flavus (7
P g ®) P g ") Aspergillus flavus (50)
3 Aspergillus terreus (1) Aspergillus terreus (1)
Scytalidium sp. Scytalidium sp. (6)
Alternaria sp. (9)
) Penicillium sp (2)
Alternaria sp. (9) o . .
4 o Aureobasidium sp. Aspergillus niger (1)
Scytalidium sp. o
Scytalidium sp.
Rodotorula (2)
Alternaria sp. (2)
Alternaria sp. (5) ) Aureobasidium sp. (2)
o Alternaria sp. (4) ) )
5 Penicillium sp. (3) o Aspergillus niger (1)
) ) Penicillium sp (7) ]
Aspergillus niger (1) Aspergillus flavus (1)
Penicillium sp (1)
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Aspergillus niger (2)
Aspergillus terreus (2)
Penicillium sp (2)

Rhizopus sp.

Aspergillus flavus (2)
Penicillium sp. (2)
Aspergillus fumigatus (1)

Aureobasidium sp. (1)

Aspergillus flavus (8)
Aspergillus fumigatus (1)
Aspergillus niger (1)

Aspergillus niger (2)
Aspergillus terreus (1)
Penicillium sp (1)

Aureobasidium sp. (4)

Alternaria sp. (2)
Aspergillus flavus (1)
Aspergillus fumigatus (1)
Aureobasidium sp. (18)

Aspergillus flavus (1)
Penicillium sp (2)
Aureobasidium sp. (9)

Alternaria sp. (1)

Aspergillus terreus (1)
Aspergillus fumigatus (1)
Aureobasidium sp.

Alternaria sp. (6)
Scytalidium sp. (6)

Aspergillus flavus (2)
Aspergillus niger (1)
Rhizopus

Aspergillus flavus (1)
Rhizopus

Aspergillus fumigatus (4)
Penicillium sp (1)

Mucor sp.

10

Aspergillus fumigatus (2)
Aspergillus flavus (1)

Aureobasidium sp.

Aureobasidium sp.

Aspergillus terreus (2)
Aspergillus niger (1)
Aspergillus flavus (1)

Mucor sp.

11

Aspergillus terreus (1)
Aspergillus niger (7)
Aspergillus flavus (3)

Aspergillus fumigatus (3)

Aspergillus niger (1)
Aspergillus flavus (5)
Rhizopus

Penicillium sp (5)
Aspergillus niger (1)
Aspergillus flavus (1)

Aspergillus fumigatus (1)

Aspergillus terreus (2)

12

Aspergillus fumigatus

Scytalidium sp. (3)

Aspergillus niger (2)
Aspergillus flavus (1)

Penicillium sp. (3)

Mucor sp.

13

Aspergillus niger (2)
Aspergillus flavus (1)

Mucor sp.

Penicillium sp (3)
Aspergillus terreus (1)
Aspergillus flavus (1)
Aureobasidium sp. (1)
Rodotorula (1)

Autres levures

Aspergillus niger (1)
Aspergillus flavus (1)
Scytalidium sp.
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Aspect macroscopique sur
gélose au Malt

Absidia corymbifera

Aspergillus niger

Penicillium sp

* Les aspects microscopiques au
Bleu lactophénol, Obj. 40

Figure du laboratoire de parasitologie Mycologie - HMIMV

Aspect macroscopique sur
gélose au Malt

Aspergillus flavus

Aspergillus fumigatus

* Les aspects microscopiques au

* i Penicillium sp
Bleu lactophénol, Obj. 40

Figure du laboratoire de parasitologie Mycologie - HMIMV

Figure 9 : Illustrations macroscopiques et microscopiques de certains genres et especes de moisissures
rencontrés dans notre étude.
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Tableau 10 : Fréquence des différents genres et espéces de moisissures retrouves

dans Pair des logements.

[ aux prelv dans / aux prelev / aux prlev
/ au total des / au total des .
Les moisissures . les chambres a dans les salles dans les
logements prélévements ) .
T coucher de bain séjours
N % N % N % N % N %
Alternaria sp. 4 | 30.76% | 8 20.51% 3 23.23% 1 77% | 4| 30.76%
Aspergillus flavus 10 | 76.92% | 19 48.7% 7 53.84% 5 38.46% | 7 | 53.84%
Aspergillus fumigatus 7 | 53.84% | 9 23.07% 4 30.77% 1 7.69% |4 | 30.76%
Aspergillus niger 11 | 84.61% | 18 | 46.15% 7 53.84% 5 38.46% | 6 | 46.15%
Aspergillus terreus 8 | 61.54% | 10 25.64% 3 23.08% 4 30.76% | 3 | 23.08%
Aureobasidium sp. 7 | 53.84% | 10 | 25.64% 2 15.38% 5 38.46% | 3 | 23.08%
Curvularia sp 1 7.7% 1 2.56% 0 0% 0 0% 1| 7.7%
Absidia
) 1 7.7% 1 2.56% 0 0% 0 0% 1| 7.7%
Mucorales corymbifera
Mucor sp. 4 | 30.76% | 4 10.25% 1 7.7% 0 0% 3| 23.08%
Rhizopussp. | 3 | 23.08% | 4 10.25% 1 7.7% 3 23.08% | 0 0%
Penicillium sp. 10 | 76.92% | 14 | 35.89% 4 30.77% 4 30.77% | 6 | 46.15%
Scytalidium sp. 7 | 53.84% | 12 | 30.76% 5 38.5% 3 23.08% | 4 | 30.76%
Rodotorula et autres levures | 3 | 23.08% | 4 10.25% 1 7.7% 1 77% | 2| 15.38%

/ : Par rapport

prlev : Préléevements
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W Fréquence des différents genres et espéces de moisissures retrouvés dans l'air
prélevé aux 13 domiciles de nos patients
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Figure 10 : Fréquence des différents genres et especes de moisissures retrouves

dans I’air prélevé aux domiciles de nos patients.

En moyenne trois genres différents par habitation sont retrouvés. Par, ailleurs, le genre :

Aspergillus est présent en moyenne dans 100% des foyers ;
Penicillium est présent dans 76.92% des foyers ;
Les mucorales sont présentes en moyenne dans 53.85% des foyers ;

1

2

3

4. Aureobasidium est présent dans 53.84% des foyers ;
5. Alternaria est présente dans 30.76% des foyers ;

6

Curvularia sp est présent dans 7.7% des foyers.
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Concernant 1’écologie retrouvée dans les habitations, elle est dominée par Aspergillus
flavus qui représente 19,39% des isolements suivi d’Aspergillus niger avec 18.37% des

isolements (figure 11).

Pourcentage de différents genres et espéces de moisissures
retrouvés dans I'ensemble des prélévements d'air
effectués aux habitats des patients B Alternariasp.

m Aspergillus flavus

W Aspergillus fumigatus

14.28%

m Aspergillus niger
1%
m Aspergillus terreus

m Aureobasidium sp,

¥ Curvularia sp

W Les mucorales

Penicillium sp.

Figure 11 : Pourcentage des différents genres especes de moisissures retrouvés

dans I’ensemble des 39 prélévements d'air effectués aux habitats des patients.
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Pourcentage %
25

20

B Alternariasp.
B Aspergillus niger
15 W Aspergillusflavus

B Aspergillus fumigatus
B Aspergillus terreus

N Aureobasidiumsp.

1 Curvulariasp
B Les mucorales

Penicilliumsp.

Chambre a coucher Salle de bain Séjour

Figure 12 : Pourcentage des différents genres et espéces de moisissures retrouvés dans 1’air

des logements des patients par rapport aux sites du prélevement.

IV.5. Rapports des audits destinés au médecin et aux patients :

Ci-dessous les rapports des audits effectués aux domiciles des13 patients inclus dans

notre étude :
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Royaume du MAROC - HMIMV

Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de ’aérocontamination fongique au domicile du patient.

e Patient: N°1

e Médecin prescripteur : Dr N. DINI / Médecin allergologue a ’"HMIMYV et Pr. assistant de

pédiatrie a FMPR.

Date de naissance :

Adresse :

e Investigateurs : S Oussama. ; Dr. H Karima ; Dr. B Tarik.

e Lavisite au domicile a été effectuée le : 25-01-2011

Audit médico-environnemental

A. Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:

PT positif aux : Acariens, moisissures (Aspergillus spp.), phaneres d’animaux et blattes.

TRT actuel : FLIXOTIDE* 125, SAFLU* 125, NAZER*

Symptomes : Motif de consultation : Asthme depuis 11 mois - Irritation, rougeur et

démangeaisons fréquentes des yeux - Irritation du nez tous les jours - Parfois congestion

et parfois écoulement du nez - Toux seche - Irritation et démangeaison de la peau.

ATCD familiaux : Absents.

B. Exploration mycologique de ’air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min
(Bio collecteur AES®)

Germes identifiés
(Macro et microscopiquement)

La chambre a coucher

Aspergillus niger
Penicillium sp
Scytalidium sp.

Rodotorula
Levures et bactéries

La salle de bain

Aspergillus niger
Penicillium sp
Scytalidium sp

Le séjour

Mucor : Absidia corymbifera
Aspergillus niger
Levures et bactéries

C. Exploration immuno-allergique :

En cours
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Signature et Caché :
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D. Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Résidence prés d’un grand chantier de construction — beaucoup
d’espaces verts — Courant d’air.

Etat du batiment : Appartement : 2°M étage - Apparence de contamination fongique :
taches noires — Infiltration d’eau et taches d’humidité sur les murs et le plafond : Forte
humidité — Rare exposition au soleil — Peinture chaque été — Présence de tapis —
Ventilation naturelle (fenétres) 2 CC : Le logement peut constituer un facteur de

risque potentiel sur la santé respiratoire du patient.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV

Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de ’aérocontamination fongique au domicile du patient.

e Patient: N°2

Date de naissance :

Adresse :

e Médecin prescripteur : Dr N. DINI / Médecin allergologue a ’HMIMYV et Pr. assistant de

pédiatrie a FMPR.

e Investigateurs : S Oussama ; Dr. B Tarik.

e La visite au domicile a été effectuée le : 17-05-2011

Audit médico-environnemental

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:

PT positif aux : Acariens et aux moisissures (mélange de 4 moisissures.).

TRT actuel : SAFLU* 50, NAZAIR* ; CURTEC, VENTOLINE (en cas de crise).

Symptdmes : Motif de consultation : asthme depuis 2ans — Rhino-conjonctivite — Toux

séche puis productive — Enfant nerveux.

ATCD familiaux : rhinite chez la mére et une petite sceur qui tousse.

B- Exploration mycologique de ’air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min
(Bio collecteur AES®)

Germes identifiés
(Macro et microscopiquement)

La chambre a coucher

Scytalidium sp.

La salle de bain

Aspergillus niger
Scytalidium sp.
Bactérie

Le séjour

Curvularia sp
Scytalidium sp.
Aspergillus tererus

C- Exploration immuno-allergique :

En cours
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Signature et Caché :
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D- Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Résidence pres d’un grand chantier de construction - Entourée

d’espaces verts — A coté de 1’autoroute.

Etat du batiment : Maison : rez-de-chaussée - Fissures de murs a 1’extérieur du batiment,
Humidité et taches de moisissures dans la salle de bain : disparues apres une rénovation
récente >> ces dommages étaient associeés au début des symptdmes - Légere humidité —
Exposition au soleil : peu fréquente - La présence de platre au plafond nécessite une

vigilance — La ventilation est naturelle.

» CC : Les environnements intérieur et extérieur peuvent constituer un facteur de
risque potentiel incriminé parmi d’autres dans la symptomatologie allergique du

patient.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de ’aérocontamination fongique au domicile du patient.

e Patient: N°3 Date de naissance : Adresse :

e Médecin prescripteur : Dr N. DINI / Médecin allergologue a ’"HMIMYV et Pr. assistant de

pédiatrie a FMPR,
e Investigateurs : S Oussama ; Dr. B Tarik.

e Lavisite au domicile a été effectuée le : 17-05-2011

Audit médico-environnemental

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:

PT positif aux : Acariens et moisissures : Aspergillus spp.; Alternaria spp. et

Cladosporium spp.
TRT actuel : SAFLU*, CURTEC*, VENTOLINE* (en cas de crise).

Symptdmes : Motif de consultation : asthme depuis 8 mois — Rhino-conjonctivite —
Respiration bruyante et Toux seche en cas de crise — Prurit et irritation des oreilles —

Enfant nerveux — Se couche a 16h.

ATCD familiaux : mére asthmatique (en crise au cours de 1’enquéte) + rhinitique ;

péere : rhinite, oncle paternel : allergique.

B- Exploration mycologique de ’air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min Germes identifiés
(Bio collecteur AES®) (Macro et microscopiquement)

Aspergillus flavus

La chambre a coucher Aspergillus terreus

Scytalidium sp.
Aspergillus flavus
La salle de bain Aspergillus terreus

Scytalidium sp.
Aspergillus flavus

Le séjour

C- Exploration immuno-allergique :

Signature et Caché :

Prélévement sanguin non réalisé 0
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D- Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement (facteurs favorisants) : Résidence prés d’un grand parc vert
(forét) :  moins d’1Km — Courant d’air.

Etat du batiment : Appartement : 1% étage — Dommages apparents : Humidité sur
le mur de la salle de bain a ’intérieur et a I’extérieur vers le séjour et le salon —

Expositionau  soleil : £ normale - Présence de tapis — Ventilation naturelle.

» CC: Elimination des tapis, correction des dommages d’eau, ensoleiller les
vétements et bien aérer ’appartement sont des démarches qui peuvent améliorer

la symptomatologie de la patiente.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de I’aérocontamination fongique au domicile du patient.

Patient : N° 4 Date de naissance : Adresse :

Médecin prescripteur : Dr N. DINI/ Médecin allergologue a ’HMIMYV et Pr. assistant de
pédiatrie a FMPR.

Investigateurs : S Oussama ; Dr. B Tarik.

La visite au domicile a été effectuée le : 17-05-2011

Audit médico-environnemental

Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:
PT : NA.

TRT actuel : CLENIL-FORT* (au début du traitement); SAFLU*, CURTEC,
VENTOLINE (en cas de crise).

Symptémes : Motif de consultation : asthme depuis 1 an (ATCD : a I’age de 4ans) —
Rougeur des yeux — Irritation du nez — Eternuement peu fréquent - Saignement
fréquent du nez durant I’été — Essoufflement lors de 1’activité physique — Toux
séche — Enfant nerveux, fatigué et somnolent — la pathologie peut étre déclenchée par

HAMAM et s’aggrave en hiver avec absentéisme de 1’école.

ATCD familiaux : Grands-parents et oncles paternels.

B. Exploration mycologique de ’air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min Germes identifiés
(Bio collecteur AES®) (Macro et microscopiquement)

Alternaria sp.

La chambre a coucher Seytalidium sp.

La salle de bain Aureobasidium sp.

Alternaria sp.
Penicillium sp
Le séjour Aspergillus niger
Scytalidium sp.
Rodotorula

C. Exploration immuno-allergique :

Signature et Caché :

Prélévement sanguin non réalisé

1/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D. Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Résidence prés d’une usine de ciment : moins de 2Km — Présence

d’espaces verts - Courant d’air.

Etat du batiment: Appartement: 2°™ étage — Aucun dommage de construction

apparent - Ventilation naturelle — Appartement bien ensoleille.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de I’aérocontamination fongique au domicile du patient.

Patient : N° 5 Date de naissance : Adresse :

Meédecin prescripteur : Dr N. DINI / Médecin allergologue a ’HMIMYV et Pr. assistant de
pédiatrie a FMPR.

Investigateurs : S Oussama ; Dr. B Tarik.

La visite au domicile a été effectuée le : 21-05-2011

Audit médico-environnemental

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant I’enquéte:
PT positif aux : Acariens.
TRT actuel : I’enfant ne suit actuellement aucun traitement.
Symptémes : Motif de consultation : asthme — Ancienneté de symptémes : depuis la
naissance — Atopie cutanée — Actuellement 1’enfant se porte bien.
ATCD familiaux : Cousins.
B- Exploration mycologique de ’air intérieur :
Prélévement d’air 100L/min Germes identifiés
(Bio collecteur AES®) (Macro et microscopiquement)
Alternaria sp.
La chambre & coucher Penicillium sp

Aspergillus niger

Alternaria sp.
La salle de bain Penicillium sp

Alternaria sp.
Aureobasidium sp.
Le séjour Aspergillus niger
Aspergillus flavus

Penicillium sp

C- Exploration immuno-allergique :

En cours Signature et Caché :

1/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D- Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Ordinaire.

Etat du batiment : Nouvel appartement — Aucun dommage de construction apparent —
Présence de platre au plafond - Ventilation naturelle — Appartement bien ensoleillé —

Présence de tapis et du bois.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV

Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de ’aérocontamination fongique au domicile du patient.

Patient : N° 6 Date de naissance : Adresse :

Medecin prescripteur : Dr N. DINI / Médecin allergologue a ’HMIMYV et Pr. assistant de

pédiatrie a FMPR.

Investigateurs : S Oussama ; Dr. B Tarik.

La visite au domicile a été effectuée le : 23-05-2011

Audit médico-environnemental

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant I’enquéte:

PT positif aux : Acariens et a un mélange de 4 moisissures.

TRT actuel : SAFLU* 125, NAZAIR*, CURTEC* sp.

Symptémes : Motif de consultation : asthme — Ancienneté de symptémes : depuis 1’4ge

de 2ans et 1/2 — Atopie cutanée : sécheresse cutanee dés la naissance avec fissures et

saignement dans tout le corps — Bronchites fréquentes avant le début du traitement —

Irritation et écoulement du nez — L’essoufflement lors de ’activité physique a bien

diminué sous le traitement — Toux séche — Sensation fiévreuse : rare — Un peu nerveux.

ATCD familiaux : Cousin cohabitant, rhinite allergique chez la tante.

B- Exploration mycologique de air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min
(Bio collecteur AES®)

Germes identifiés
(Macro et microscopiquement)

La chambre a coucher

Aspergillus niger
Aspergillus terreus
Penicillium sp.
Bactéries

La salle de bain

Rhizopus sp.

Le séjour

Aspergillus flavus
Penicillium sp.
Aspergillus fumigatus
Aureobasidium sp.

C- Exploration immuno-allergique :

En cours

Signature et Caché :

1/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D. Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Présence d’un jardin.

Etat du batiment : Appartement : rez-de-chaussee - Odeur de moisissures — Infiltration
d’eau dans le hall, la salle de bain et la chambre a coucher — Apparence de contamination
fongique de couleur noire et verte dans la salle de bain et dans la cour - Rénovation récente (2

mois).

» CC: Le logement peut étre potentiellement incriminé dans la symptomatologie

du patient !

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de ’aérocontamination fongique au domicile du patient.

e Patient: N°7 Date de naissance : Adresse :

e Médecin prescripteur : Dr N. DINI / Médecin allergologue a ’HMIMYV et Pr. assistant de
pédiatrie a FMPR.

e Investigateurs : S Oussama ; Dr. B Tarik.

e Lavisite au domicile a été effectuée le : 23-05-2011

Audit médico-environnemental

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:

PT positif aux : Acariens et phaneres des animaux.

TRT actuel : Pas de traitement de fond, seul le traitement de crise est prescrit
(VENTOLINE™ et corticoides).

Symptdmes : Motif de consultation : asthme — Ancienneté de symptémes : 9 mois —
Eruption cutanée — Irritation de la gorge - lIrritation du nez — Eternuement -
Essoufflement lors de ’activité physique — Céphalées — Fatigue — Enfant un peu
nerveux — Nausées — Déclenchement de symptomes par les fortes odeurs — La mere

rapporte une survenance de crise d’asthme a 1’école.
ATCD familiaux : Frére, sceur et grand-pere maternel.

B- Exploration mycologique de air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min Germes identifiés
(Bio collecteur AES®) (Macro et microscopiquement)
Aspergillus flavus
La chambre a coucher Aspergillus fumigatus

Aspergillus niger
Aspergillus niger
Aspergillus terreus
Penicillium sp
Aureobasidium sp.
Alternaria sp.
Aspergillus flavus
Le séjour Aspergillus fumigatus
Aureobasidium sp.
Bacteries

La salle de bain

C- Exploration immuno-allergique :

Signature et Caché :

En cours

1/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D- Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Présence de chantier de construction et pres des espaces verts (a 300m

d’un parc forestier).

Etat du batiment : Appartement — Rénovation compléte de 1’habitation (¢a fait 1 an),
cependant, avant la rénovation la mére rapporte : la présence des taches et odeur de

moisissures — Présence de tapis — Ventilation naturelle.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de ’aérocontamination fongique au domicile du patient.

e Patient: N°8 Date de naissance : Adresse :

e Meédecin prescripteur : Dr N. DINI/ Médecin allergologue a "THMIMYV et Pr. assistant de
pédiatrie a FMPR.

e Investigateurs : S Oussama ; Dr. B Tarik.

e Lavisite au domicile a été effectuée le : 23-05-2011

Audit médico-environnemental

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:

PT positif aux : NA

TRT actuel : Pas de traitement de fond, seul le traitement de crise est prescrit
(VENTOLINE™* en cas de besoin).

Symptdmes : Motif de consultation : asthme — Ancienneté de symptomes : 1 an — parfois
conjonctivite — rhinite - Essoufflement lors de 1’activité physique — parfois une toux

reproductive — Enfant un peu fatigué.
ATCD familiaux : Le pere - quelques fois irritation du nez.

B- Exploration mycologique de ’air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min Germes identifiés
(Bio collecteur AES®) (Macro et microscopiquement)
La chambre a coucher Aspergillus flavus

Penicillium sp

Aureobasidium sp.
Alternaria sp.

La salle de bain Aspergillus terreus
Aspergillus fumigatus
Aureobasidium sp.
Le séjour Alternaria sp.
Scytalidium sp.

C- Exploration immuno-allergigue :

En cours _ ]
Signature et Caché :
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D- Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Présence des espaces verts avoisinants (jardin de résidence) — un peu

de courant d’air.

Etat du batiment : Appartement 1* étage — Habitation en bon état sauf un petit
dommage au coin de la fenétre d0 a une infiltration de pluie - Présence de platre au

plafond — Présence de platre au plafond - Ventilation naturelle.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de ’aérocontamination fongique au domicile du patient.

e Patient : N°9 Date de naissance : Adresse :

e Médecin prescripteur : Dr N. DINI / Médecin allergologue a ’HMIMYV et Pr. assistant de
pédiatrie a FMPR.

e Investigateurs : S Oussama.

e Lavisite au domicile a été effectuée le : 25-05-2011

Audit médico-environnemental

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:

PT : NA.
TRT actuel : SAFLU* 125, BUTOVENT*, CURTEC* sp.

Symptdmes : Motif de consultation : Début d’asthme — Ancienneté de symptémes : lan
— Adénoidectomie — Symptdmes respiratoires rares depuis Janvier — Nausées chaque
jour avant le petit déjeuner.

ATCD familiaux : La sceur et la grand-mere maternelle.

B- Exploration myvcologique de P’air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min Germes identifiés
(Bio collecteur AES®) (Macro et microscopiquement)
La chambre a coucher Aspergillus flavus
Aspergillus niger
Rhizopus
La salle de bain Aspergillus flavus
Rhizopus
Le séjour Aspergillus fumigatus
Penicillium sp
Mucor sp.
Bactéries

C- Exploration immuno-allergique :
En cours Signature et Caché :

1/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D- Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : 2 Km du parc de Témara (la forét).

Etat du batiment: Appartement: 3*™ étage — Aucun dommage ni contamination
fongique apparente - Peinture: ¢a fait 4 mois — Présence du platre au plafond —

Présence du bois - Une bonne ventilation naturelle.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de ’étude de ’aérocontamination fongique au domicile du patient.

e Patient : N° 10 Date de naissance : Adresse :

e Meédecin prescripteur : Dr N. DINI/ Médecin allergologue a ’THMIMYV et Pr. assistant de
pédiatrie a FMPR.

e Investigateurs : S Oussama ; Dr. B Tarik.

e La visite au domicile a été effectuée le : 25-05-2011

Audit médico-environnemental

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:

PT positif aux : Acariens.
TRT actuel : SAFLU* - CURTEC* - VENTOLINE™* en cas de crise.

Symptdmes : Motif de consultation : asthme — Ancienneté de symptémes: dés la
naissance — Rhinite — toux séche parfois - Essoufflement lors de I’activité physique —
Atopie cutanée.

ATCD familiaux : Mére allergique déja désensibilisée — grand-mére maternelle.

B- Exploration mycologique de ’air intérieur :

Préléevement d’air 100L/min Germes identifiés
(Bio collecteur AES®) (Macro et microscopiquement)
La chambre a coucher Aspergillus fumigatus

Aspergillus flavus

Aureobasidium sp.

La salle de bain Aureobasidium sp.

Le séjour Aspergillus terreus
Aspergillus niger
Aspergillus flavus

Mucor sp.

C- Exploration immuno-allergique :

Signature et Caché :

En cours

1/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D- Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Environnement agricole et poussiéreux — un peu de courant d’air.

Etat du batiment : Maison — quelques fissures avec quelques taches d'humidité sur le

mur de séjour - Présence de platre au plafond — Ventilation naturelle.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV

Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de ’aérocontamination fongique au domicile du patient.

e Patient: N° 11

pédiatrie a FMPR.
e Investigateurs : S Oussama.

Date de naissance :

La visite au domicile a été effectuée le : 25-05-2011

Audit médico-environnemental

Adresse :

Médecin prescripteur : Dr N. DINI/ Médecin allergologue a ’HMIMYV et Pr. assistant de

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:

PT positif aux : Acariens.

TRT actuel : SAFLU* 125, NAZER*, CURTEC* sp.

Symptdmes : Motif de consultation : Asthme — Ancienneté de symptomes: a la
naissance de ’enfant, la famille a habité une maison fortement contaminée par les
moisissures (plafond vert, les murs également...etc.) - Bronchites fréquentes —
Rougeur des yeux — irritation du nez — parfois écoulement et parfois congestion nasale
— Eternuement — Essoufflement lors de I’activité physique — Toux séche —Enfant

nerveux — parfois fatigué.

ATCD familiaux : La mere : quelques fois irritation du nez et toux.

B- Exploration mycologique de ’air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min
(Bio collecteur AES®)

Germes identifiés

(Macro et microscopiquement)

La chambre a coucher

Aspergillus terreus
Aspergillus niger
Aspergillus flavus
Aspergillus fumigatus

La salle de bain

Aspergillus niger
Aspergillus flavus
Rhizopus

La cuisine est ouverte sur le séjour

Penicillium sp
Aspergillus niger
Aspergillus flavus
Aspergillus fumigatus
Aspergillus terreus

C- Exploration immuno-allergique :

En cours
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Signature et Caché :
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D- Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Ordinaire.

Etat du batiment: Maison: Rez-de-chaussée - Cuisine: infiltration d’eau +
contamination et odeur de moisissures surtout en hiver — La cuisine est ouverte sur le
hall et les autres piéces — Milieu intérieur un petit peu chaud — Une ventilation

naturelle.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Résultats de I’étude de I’aérocontamination fongique au domicile du patient.

e Patient: N° 12 Date de naissance : Adresse :

e Médecin prescripteur : Dr N. DINI / Médecin allergologue a ’HMIMYV et Pr. assistant de
pédiatrie a FMPR,

e Investigateurs : S Oussama ; Dr. B Tarik.

e La visite au domicile a été effectuée le : 30-05-2011

Audit médico-environnemental

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant ’enquéte:

PT positif aux : Acariens
TRT actuel : CURTEC* - CORTIVENT* 50 — INHALER* 100 — NAZAIR*.

Symptomes : Motif de consultation : asthme depuis 2 ans (manifestation plus forte des
symptdmes depuis 1 an) — lrritation du nez, écoulement nasal et éternuement :

quelques fois.
ATCD familiaux : Absents.

B- Exploration mycologique de ’air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min Germes identifiés
(Bio collecteur AES®) (Macro et microscopiquement)
Aspergillus fumigatus
Scytalidium sp.
Aspergillus niger
Aspergillus flavus
Penicillium sp.
Mucor sp.

La chambre a coucher

La salle de bain

Le séjour

C- Exploration immuno-allergigue :

En cours.

Signature et Caché :

1/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D- Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Poussiéreux - 1 Km de distance d’un vaste espace vert.

Etat du batiment: Maison: rez-de-chaussée — Dommage apparent au plafond :

infiltration des eaux de pluie — Ventilation naturelle — Logement bien ensoleillé.

2/2
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Royaume du MAROC - HMIMV

Résultats de I’étude de ’aérocontamination fongique au domicile du patient.

e Patient : N° 13

FMPR.

Date de naissance :
Médecin traitant : Dr N. DINI / Médecin allergologue a ’HMIMYV et Pr. assistant de pédiatrie a

Investigateurs : S Oussama ; Dr. B Tarik.
La visite au domicile a éte effectuée le : 30-05-2011

Laboratoire de parasitologie-Mycologie

Adresse :

Audit médico-environnemental

A- Section santé - Symptomatologie rapportée par le patient pendant I’enquéte:

PT : NA.

TRT actuel : Rien (en attente de biopsie pour confirmer un diagnostic de tuberculose).

Symptomes : Motif de consultation: asthme depuis 9 mois (manifestation des
symptdmes apres une infection tuberculeuse chez le pere et le grand frére) — Atopie
cutanée (alimentaire : chips, biscuits...) — Irritation et rougeur des yeux — Toux séche —

Toux reproductive — Aphtes buccaux a répétition.

ATCD familiaux : Notion de contage tuberculeux chez le pére et le grand frére (la

contamination était en hivers : la famille logeait I'habitation actuelle).

B- Exploration myvcologique de P’air intérieur :

Prélévement d’air 100L/min
(Bio collecteur AES®)

Germes identifiés
(Macro et microscopiquement)

La chambre a coucher

Aspergillus niger
Aspergillus flavus
Mucor sp.

La salle de bain

Penicillium sp
Aspergillus terreus
Aspergillus flavus
Aureobasidium sp.
Rodotorula + Autres levures
Bactéries

Le séjour

Aspergillus niger
Aspergillus flavus
Scytalidium sp.

C- Exploration immuno-allergique :

En cours

Signature et Caché :

1/2
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Royaume du MAROC - HMIMV Laboratoire de parasitologie-Mycologie

D- Section environnement (intérieur et extérieur) :

Environnement : Résidence prés d’une usine de ciment : moins de 2Km — Présence

des espaces verts - Courant d’air — beaucoup de poussiere.

Etat du batiment: Appartement: 1% étage — En hiver: de vastes surfaces
contaminées par des taches de moisissures de couleur noire se constituent dans la
cuisine et dans la salle de bain >> Cause : infiltration de pluie >> La salle de bain est
ouverte sur la chambre a coucher. La mére effectue de fagon réguliére son ménage,
par conséquent aucun dommage apparent n’a été¢ détecté au cours de I’enquéte —
beaucoup de poussiéres filamenteuses - Ventilation naturelle — Logement bien

ensoleillé.

2/2

80



81



V. DISCUSSION :

V.1. Conditions de développement des moisissures :

A la différence des substances nutritives qui sont toujours beaucoup plus abondantes
que ne le nécessite le développement des moisissures, les facteurs physiques de
I'environnement (humidité, température, aération...) constituent un élément déterminant pour

son initiation. Parmi ceux-ci, le plus important est I'humidite.
V.1.1. Humiditeé :

Il est bien connu que, parmi les facteurs intervenant dans le développent des
moisissures, I’humidité a une grande influence. Celle-ci se manifeste non seulement sur la
croissance du mycélium et la sporulation, mais aussi particulierement sur la germination des

spores.

En effet, la quantité d'eau disponible dans le substrat et I'ambiance environnante est tres
importante pour initier leur développement. Il y a échange permanent entre lI'environnement
(humidité relative : HR) et le support jusqu'a atteindre un point d'équilibre a la surface de ce
dernier ou pourra se développer la moisissure [101]. En revanche, la teneur du substrat en
eau libre sur sa surface, définie par I'activité de I'eau (aw), ne peut étre atteinte que dans des

conditions d’HR importante capable de saturer les matériaux de construction [76 ; 101].

L'humidité relative minimum pour que commencent a se développer certaines
moisissures peu nombreuses, dites xérophiles, est de 65-70 % (Eurotium et Aspergillus du
groupe Glaucus). Au fur et a mesure que I'humidité augmente, s'installent ensuite des
moisissures différentes, de plus en plus nombreuses vers 80-90% (tableau : 11). Ainsi selon
I'espece identifiée sur un substrat, on peut approximativement définir I'évolution de I'humidité
relative de I’endroit contaminé. La seule fagcon d'éviter le développement de contaminants

fongiques est donc bien de maintenir une hygrométrie faible dans I'environnement.
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Tableau 11 : Minimum d’humidité relative requis pour la germination des spores, la croissance

des moisissures et la sporulation de quelques moisissures [76].

HRY,
Espéce
Germination Croissance Sporulation
Aspergillus echinulatus [} 62 -
A. chevalieri.......... 65-73 65 -
A. candidus . .... O, 72-15 72-75 80
A versieolol iuvovuvii 76-78 75 -
Acrepens ............ 71-80 . -
A. flavis iieinn 80 30 85
Penicillium expansum . 82-86 82 85
Aspergillus niger 80 88-89 92-95
Micor racemosus . .... 88 92 5
Rhizopus nigricans . ... 90-92 92-94 96
Alternaria tenuis .. ... o4 - -
Cladosporium herbarum 94 - -

D’aprés I’étude de Grant et al. en 1988, les moisissures les plus fréquemment
rencontrées a I’intérieur des maisons requierent une humidité relative minimale de 76 % a une
tempeérature de 25°C. Selon d’autres études plus récentes, les conditions deviennent propices a
la croissance des moisissures a partir du moment ou 1’humidité relative de 1’air est égale ou

supeérieure a 65 % a la surface des matériaux [26].

Le tableau 12 présente quelques études (1988-2001) ayant rapporté la prévalence du
probléme d’humidité excessive et son association aux moisissures en milieux intérieurs

résidentiels [26].
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Tableau 12 : Exemples d’études rapportant la prévalence de problémes d’humidité excessive

et/ou de moisissures en milieu résidentiel intérieur [26].

AUTEURS PAYS N METHODE PREVALENCE
UTILISEE
Dales et al. (1991) | Canada 13 500 | questionnaire 38 %
(humidité excessive et moisissures)
Escamilla-Garcia Canada 222 questionnaire 14 %
(1997) (Montréal) (moisissures visibles)
Miller ef al. (1988) |Canada 51 inspection 20%
{humidité excessive)

Tsongas (1994) Etats-Unis | 670 inspection 35%

(Mlinois) (moisissures visibles)
Brunekreef (1992) | Pays-Bas |2440 |questionnaire 254 %

(humidité et/ou moisissures)
Pithonen et al. Finlande 1460 |questionnaire 23 %
(1996) (moisissures visibles, odeurs de moisi.
dommages causés par I'eau)
Koskimen (1999) Finlande  [450 inspection 80 %
(dommages actuels ou passés cansés
par humidité)

Norbick ef al. Suede 455 questionnaire 27 %
(1999) (humidité excessive)
Engvall ef al. (2001) | Suéde 9808 | questionnaire 28.5%

(avec au moins un indicateur d humidité)

Selon ’OMS, le taux d’humidité dans les batiments varie largement entre les pays, les

continents et les zones climatiques, et aussi a I’intérieur de ceux-ci. On estime qu’entre 10 et

50 % des environnements intérieurs sont concernés en Europe, en Amérique du Nord, en

Australie, en Inde et au Japon. Dans certains lieux, comme dans les vallées fluviales et les

zones cotieres, les conditions d’humidité sont considérablement plus accentuées que la

moyenne nationale [86].

Une humidité d’intérieur trop forte a de multiples effets : ¢’est non seulement le terrain

favorable a la prolifération des moisissures, acariens et bactéries, mais aussi a la libération

continuelle de petites quantités de substances chimiques gazeuses résultant de la

décomposition des matériaux. Or, le renouvellement insuffisant de 1’air intérieur favorise

I’excés d’humidité [26 ; 28 ; 33].
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En globe, toutes les études montrent qu’il existe une association significative et
constante entre la présence de dommages causés par 1’eau, de moisissures ou d’humidité
excessive et les symptomes respiratoires reliés a 1’asthme (toux et sifflement) et aux rhinites.
La prévalence ¢levée de I’humidité et/ou des moules dans les habitations crée un important
probleme de santé publique [30 ; 45]. Selon I’OMS, les résultats indiquent qu’en remédiant a

I’humidité, on peut atténuer ces effets nocifs pour la santé [86].

V.1.2. Température :

La plupart des moisissures se developpent entre 15 et 30°C avec une croissance
optimale aux environs de 20-25°C (figure 13). Cependant, il est clair que les moisissures ne se
développent pas a distance de cette intervalle, mais leurs spores résistent toujours ; ainsi a la
notion de croissance, vient de s’ajouter a celle de la survie. La résistance des spores aux
conditions extrémes est a prendre en considération pour les pays ou la saison hivernale est trés
froide (neige) et également pour les denrées de 1’alimentation destinées a la conservation

frigorifique ou a I’inverse dans les tunnels de séchage voir a 130°C au four de boulangerie
[76].

En fonction de la température on classe les moisissures en espéces [76]:

e Thermophiles : 20 et 50°C

e Thermotolérants : se développent a des températures bien inferieures a 20 et qui
peuvent supporter une température de 50°C - Aspergillus niger

e Nésophiles : se développent entre 10 et 40°C -> Penicillium chrysoginium

e Psychrophiles : se développent entre 5 et 10°C

e Cryophiles : Se développent a des températures encore plus basses.
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Figure 13 : la température minimale et maximale de croissance de quelques moisissures [76].
%+ Température et sporulation :

Si la température joue un rdle dans la croissance mycélienne, elle intervient également

dans la sporulation et la germination des spores.

Bien qu’elles soient souvent trés voisines, les températures cardinales de croissance et
de sporulation peuvent étre différentes : c’est ainsi que 1’optimum de sporulation s’observe
soit pour une température inférieure a la température optimale de croissance : le cas de
Fusarium conglutinants, Aspergillus versicolor, Penicillium cyclopium, soit pour une

température supérieure.

La température peut avoir une influence sur la morphologie méme des appareils

sporiferes [76].
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s Température et métabolisme :

La température joue aussi un role prépondérant dans le métabolisme des moisissures, en
particulier sur la quantité et la qualit¢ des substances élaborées. Mais ce n’est pas toujours la
température optimale de croissance qui convient le mieux a la production de tous les
métabolites [76]. Généralement, ce sont des températures moins favorables (voir
défavorables) a la croissance de ces moisissures. Cependant, les phénomenes métaboliques

peuvent méme étre plus complexes.
V.1.3. Corrélation humidité-température :

La corrélation humidité-température constitue le moteur clé du développement des
moisissures. La figure 14 traite ’exemple de 1’Aspergillus niger. On voit par exemple que la
température optimale de germination est proche de 30°C si ’humidité relative est de 90°C
[76]. Par conséquent, une augmentation de la température ambiante entrainera une diminution

du taux d’humidité minimum nécessaire a la croissance des moisissures [26].

e
s 7 =
& "'\?\} Figure 14 : Diagramme de la vitesse de
“ - -———L J | germination des spores de 1’Aspergillus niger
100 e T dans des conditions variables de température
% | et d’humidité. Les nombres mentionnés dans
chaque courbe indiquent le nombre d’heures
20 nécessaires a la germination pour chacune des
conditions [76].
101
Humidité relative

70 80 S0 100%
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Ainsi, la concentration et la diversité des espéces fongiques varient principalement
selon la saison (les moisissures apparaissent surtout entre Mai et Octobre : période
d’émission) et la disponibilit¢ des matiéres organiques retrouvées principalement a
I’extérieur. Mais en somme, on note que les moisissures au milieu extérieur existent durant
toute I’année soit en forme végétative ou en forme de résistance. En outre, seule la résistance
des spores hors de la période d’émission suffira pour la contamination des milieux intérieurs
qui se disposent de conditions favorables pour la germination des spores et leur croissance en

moisissures pendant toute 1’année [26].

D’aprés N. Norlard, la figure 15 montre d’une fagon schématique les variations
saisonnieres de quelques especes les plus souvent rencontrées [18]. Les auteurs considerent
qgue la saison des moisissures atmosphériques est comprise entre juin et octobre. Ces
concentrations sont aussi tres différentes en fonction de la localisation géographique et des
conditions météorologiques [112].
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Figure 15 : Concentrations de spores en fonction des saisons cumulées
entre 1973 et 1987 en divers points de la Belgique [18].
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Par ailleurs, Tiina et al ont indiqué que 1I’augmentation d’humidité pendant les saisons
hivernales facilite aux colonies des moisissures résidentielles le détachement, la cassure et en

suite la libération des petits fragments de moisissures dans I’air ambiant des milieux intérieurs

[98].
V.1.4. Facteurs nutritionnels :
> Nutriments :

La plupart des moisissures sont saprophytes, tirant leur nourriture de matieres
organiques vivantes (arbres,...), mortes ou plus ou moins décomposées, notamment la

cellulose.

Les exigences nutritionnelles des moisissures different d’une espece a 1’autre. Il s’en
suit que sur un substrat donné ne se rencontrent que les espéces pour le développement
desquelles ce substrat convient [76]. Ceci explique la fréquentation de la contamination des

milieux intérieurs par un ensemble d’espéces qui commencent a étre bien identifiées.

Les plus importants nutriments sont le Carbone et I'Azote utilisés sous forme de
composés organiques, et aussi des ions minéraux comme Potassium, Phosphore, Magnésium

etc. en quantités tres faibles.

Certains produits, les acides aminés par exemple, peuvent pénétrer dans la cellule sans
transformation tandis que d'autres tels que I'amidon, la cellulose, les protéines doivent étre
transformés préalablement par le champignon avant d'étre absorbés. Cette transformation
nécessite, de la part de la moisissure, un équipement enzymatique adapté, souvent
caractéristique des espéces. De toutes fagons, les quantités nécessaires et suffisantes au
développement des moisissures sont extrémement faibles [101].

La variation de substrat nutritif entraine un changement du métabolisme des moisissures

qui se traduit par la suite par des variations morphologiques.
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> Divers facteurs :

e pH : La plupart des moisissures nécessitent un pH compris entre 4 et 8 ;

e L’atmosphere :

- Oxygéne : La quantité d’oxygene mise a la disposition des champignons pour
leur respiration est un important facteur de développement ; la plupart des
moisissures sont aerobies ; les Mucor qui ont besoin de beaucoup d’oxygene
vivent dans les régions périphériques des substrats ;

- L’azote : En atmosphéres azoté, certains champignons se développent fort
bien; d’autres voient leur croissance réduite ;

- Gaz carbonique : De faibles concentrations de gaz carbonique sont nécessaires
a la germination des spores de I’Aspergillus niger; de trés fortes
concentrations inhibent au contraire leur développement. Il en est de méme
pour 1’Aspergillus flavus.

e La cinétiqgue du milieu : On note des différences dans la croissance et la
sporulation des Aspergillus et penicillium selon qu’ils sont cultivés en milieu
stationnaire ou agité.

e Compétition entre les espéces de moisissures : Ce sont les interactions
possibles entre plusieurs especes présentes concurremment sur méme substrat.
Selon le cas, on a alliance entre les champignons ; il peut y avoir simple
compétition pour I’envahissement d’un substrat donné mais aussi production
de substances (antibiotiques ; alcools ; acides) par 1'un des antagonistes qui

aboutit a un milieu défavorable pour les autres espéces concurrentes.

On voit combien peuvent étre complexes les conditions de développement des
moisissures. Cependant, devant leur nombre élevé, on constate leur grande plasticité et leur

remarquable facilité d’adaptation aux conditions de vie les plus variées [76].
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V.1.5. Qualités des spores :

Les spores sont les organes de dissemination, de survie et de reproduction du
champignon, ce sont des particules extrémement fines, trés pulvérulentes, susceptibles d’étre
véhiculées et de contaminer les personnes et d’autres matériaux sur de grandes distances [19].
Ainsi, le développement de la moisissure, soit en milieu extérieur qu’a I'intérieur, débute
lorsqu’une spore se dépose sur une surface lui offrant les conditions nécessaires a sa

croissance.

Par conséquent, il s’avére nécessaire de discuter les facteurs qui conditionnent la
disponibilité et la propagation de la spore (le moteur clé de la contamination), partout dans la
nature pour qu’elle arrive a pénétrer les environnements intérieurs et trouver les conditions
convenables a son développement au sein de nos domiciles. Le succés de la dispersion d’une

moisissure dépendra essentiellement :

- De sa résistance au milieu extérieur ;
- Et de son efficacité de dispersion.

> Degré de résistance des spores fongiques :

Les spores permettent aux moisissures de résister a des conditions aussi extrémes que le
gel, les feux de foréts, le processus de digestion et les grandes sécheresses. Cette résistance
aux conditions environnementales peut varier considérablement d’une espéce a I’autre, mais

on retrouve des especes adaptées a presque tous les climats et conditions extrémes.

91



Tableau 13 : Apercgu du degreé de résistance des spores fongiques [26].

CONDITION EXFAIPLES D'ESPECES
EXVIRONNEMENTALE SEUIL DE RESISTANCE DUREE DE LA VIABILITE CONCERNEES

Ascospores de Byssochlamys
Chaleur trés élevée 90°C (feux de forét) Quelques mois fiilva ; Neurospora sp

Froid mntense Congélation Un hiver Plusieurs espéces
d’ Amérique du Nord

La majorité des genres de

Sécheresse de I"air + 0 % d’humudité relative | Semaines a années I’ environnement intéreur :
ambiant Eurotium, Aspergillus,
Penicillium
Présence d’hunudité | De 0 4 50 % d’humudité Jusqu’a des années Eurotium sp
dans le milieu sur
lequel se déposent les A ces taux. les spores | Toutes les espéces
spores Plus de 50 % d’hunudité | devraient germer ; dans
le cas contraire, elles
pourrissent.

» Dispersion des spores :

L'efficacité de la dispersion de spores des moisissures, sauf pour quelques especes qui
peuvent projeter par des mécanismes d’émission spéciaux leurs spores sur une distance

considérable, le phénomene dépend de :

e Laforme, la taille, la morphologie et le poids de la spore ;

e Emise seule ou associée en amas sous forme d’agrégats liés a des particules minérales
ou organiques [96] ;

e Et d’autres facteurs qui dépendent des conditions physiques et atmosphériques, faisant
partie de la notion globale de 1’aérobiologie, seront traités dans le chapitre suivant sur

1I’aérocontamination fongique.
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V.2. Moisissures des milieux intérieurs :

Dans le milieu intérieur, on rencontre les moisissures a 1’intérieur des locaux humides,
dans les salles de bain, les cuisines, sur les tapisseries (de fibres naturelles et synthétiques, des
tapis et des tentures), mais aussi sur des aliments (les fruits, les Iégumes, le fromage, le pain),
les plantes d’intérieur, les aquariums, les vétements et chaussures en cuir, ainsi que sur des
objets faits de matériaux cellulosiques (coton, papiers peints et carton (ondulés), bois,
placoplatre) qui constituent d'excellents supports a leur croissance en plus d'étre des
matériaux qui retiennent facilement I'eau ou des produits d’origine animale (cuir), aussi il trés
possible de rencontrer des moisissures croissant sur ,des murs et des plafonds recouverts de
peinture a base d'eau (peinture au latex) ainsi que sur des moulures autour des fenétres
recouvertes d'une peinture luisante ; comme elles peuvent également se déposer dans les

systemes de ventilation vu que leurs spores sont aéroportées.

Les moisissures sont dotées d’un arsenal enzymatique adapté qui leur permet d’extraire

leurs nutriments des matériaux colonisés.

Le tableau ci-dessous résume un peu la distribution des moisissures en fonction des

matériaux coloniseés.
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Tableau 14 : Principales moisissures retrouvées en milieu intérieur

selon le substratum de croissance [26].

SUBSTRAT MOISISSURES RETROUVEES

Aspergillus sp
Eurofium sp
Penicillium sp
Rhizopus sp
Neromyees sp
Certaines levures
Aspergillus sp
Eurofium sp
Grains, céréales et fourrage Calviceps purpurea (ergot du seigle®)
Fusarium sp
Stachvbotrvs sp
Alternaria sp
Chaetomium sp
Cladosporium sp
Epicoccum sp
Stachybotrys sp
Armilaria mellea”
Ceratocystis sp°
Bois (bois d ceuvre, souches, arbres, etc.) Chaetomium sp
Phialophora sp
Serpula lacrymans ®
Aspergillus sp
Aureobasidium sp
Cladosporium sp

Aliments

Produits faits de cellulose tel le papier, le
carton et le bois

Mateniaux de construction et autres produats :

* TS peints

* pa E.f eint Exophiala sp
papt 1: Penicillium sp

¢ placoplatre Phoma sp

¢ cur . Stachybotrys sp

* calfeutrage syntheétique

Scopulariopsis sp
Trichoderma sp
Alternaria sp
Cladosporium sp
Epicoccum sp

Vegetaux en décomposition
(a I'mtérieur comme a " extérieur)

En milieu intérieur, I'élément déterminant la prolifération fongique demeure la présence
d'eau libre. La présence d'eau libre disponible dans un environnement intérieur peut étre
causée par des problemes d'infiltration chronique, d'humidité excessive, de condensation de
surface ou encore a la suite d'une inondation ou d'un bris de tuyau. En outre, la température
relative normalement rencontrée dans un environnement intérieur permet la germination, la

croissance et la prolifération de certaines moisissures.
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D'aprés des études [47], les moisissures les plus fréqguemment rencontrées a l'intérieur

des maisons requiérent une humidité relative minimale de 76 % a une tempeérature de 25°C.

Au niveau productif, les moisissures qui proliférent sur les matériaux de construction et
les surfaces a I’intérieur des résidences et des édifices se retrouvent fréquemment dans des
circonstances favorisant uniquement le stade asexué, la majorité d’entre elles faisant donc
partie des Deutéromycetes, et le plus souvent aux Hyphomyceétes. Ainsi, ¢’est moins souvent
que les moisissures retrouvees dans ces endroits soient a reproduction sexuée comme le cas
des zygomycetes, rarement les ascomycetes et encore plus rarement les basidiomycétes [21 ;
59].

On note qu’une trentaine de genres sont observés de fagon réguliére en milieu intérieur
contamineé (tableau 15), les plus fréquents étant : Aspergillus, Cladosporium, Penicillium, et
Alternaria [35; 47 ; 50 ; 55; 110] ; aussi des genres plus rares tels qu’Aureobasidium, mais

aussi Mucor Rhizopus, de la famille des Zygomycetes, voire encore des Actinomycétes.

Tableau 15 : Moisissures et levures fréquemment retrouvées

dans un environnement intérieur contaminé par les moisissures [26].

MOISISSURES LEVURES
Acremonium sp Fusarium sp Candida sp
Alternaria alternata Mucor plumbeus Rhodotorula sp
Aspergillus flavis Paecilomyces sp Saccharemyces sp
Aspergillus fumigatus Penicillium brevicompactum Torulepsis sp
Aspergillus glaucus Penicillium chrysogermom
Aspergillus niger Phoma sp
Aspergillus penicilloides Fithomyces sp
Aspergillus versicolor Rhizopus sp
Aureobasidium sp Stachvbotrys chartarum
Chaetomium sp Stemphylium sp
Chrysasporium sp Trichoderma sp
Cladosporium cladosporioides Tritirachium sp
Curvularia sp Ulocladium consortiale
Epicoceum sp Verticillitm sp
Eurotium sp Wallemia sebi
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La présence de circonstances favorables a la croissance de moisissures en milieu
intérieur peut occasionnellement entrainer la présence d'autres organismes du groupe
taxonomique des mycétes (champignons). Ce sont principalement :

e Les levures, dans des conditions dhumidité trés élevée. Ces organismes
contribuent rarement aux problemes de santé généralement associés a la
contamination fongique intérieure ;

e Les champignons responsables de la pourriture du bois ou de la carie des arbres,
qui peuvent croitre sur les matériaux de construction et les détériorer. Ces
organismes lignivores se retrouvent a ce stade sous forme de longs faisceaux de
filaments blancs qui peuvent ressembler a de la moisissure. Dans de rares
circonstances, certains d'entre eux peuvent étre allergenes ;

e Les champignons macroscopiques a carpophore (a chapeau), tels ceux croissant
dans les sous-bois. Il arrive de fagon exceptionnelle que certaines especes de
champignons a carpophore se retrouvent dans I'environnement intérieur [26].

V.3. Processus de la contamination des milieux intérieurs par les
moisissures :

Les moisissures sont ubiquitaires dans 1’environnement extérieur. Elles se multiplient
par des spores formées en grand nombre a partir du mycélium. Ces spores sont des organes de
résistance, servant a la propagation lorsqu’elles se détachent. Elles sont ensuite dispersées par
les courants d’air, par I’eau de ruissellement ou collées sur des vecteurs et transportées dans
les locaux via les occupants (vétements, chaussures, plantes...), par les animaux domestiques
ou par la ventilation naturelle a travers les fenétres et les portes. L’air et les surfaces de notre

environnement intérieur sont ainsi naturellement chargés de spores a 1’état latent.

En conditions favorables d’humidité, de température, de substrats nutritifs, les spores se
croissent en mycélium (tdches de moisissures) sur les matériaux (murs,...etc.). Et c’est en se
développant qu’un nouveau cycle recommence via la reproduction asexuée de grandes
quantités de spores. Le moindre petit choc, frlement, courant d'air ou bien la forte humidité
les détache [101] et les emporte dans l’air ambiant, entrainant par la suite, une

aérocontamination fongique importante du milieu intérieur.
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En effet, les spores des moisissures croissant en surface des matériaux sont facilement
acrosolisables. De plus, des composés organiques volatils (responsables de 1’odeur
caractéristique des moisissures), des fragments de mycélium, des particules de matériaux
contaminés ou de la poussiére contenant des particules fongiques deéposees, peuvent
également étre aéroportés, dont I’ensemble est incriminé dans diverses pathologies humaines

a cause de ces moisissures du milieu intérieur.

Les moisissures sont souvent considérées comme un contaminant de I’air intérieur
contribuant de plus en plus au développement des symptdmes chez les occupants des lieux,
notamment les pathologies allergiques respiratoires via I’inhalation des particules moisies

aéroportées dans 1I’environnement résidentiel des habitations contaminées [93].

V4. Aérocontamination fongique :

L’étre humain passe 90 % de son temps dans des locaux. Il est donc important de se
sentir bien et en bonne santé chez soi et sur son lieu de travail [4]. Mais le développement des
modes d’habitation occidentaux durant les derniéres décennies a contribué pour une large
partie a 1’augmentation de la fréquence des maladies respiratoires dans la population et
surtout celles allergiques; ceci est di au mode de vie, a nos rapports a 1’atmospheére de
I’habitat et au lieu de travail, qui sont les dénominateurs communs de toutes les causes

possibles.

Cependant, si 1I’atmosphére peut étre considérée avant tout comme une enveloppe
gazeuse, elle renferme néanmoins d’énormes quantités de matiére solide et liquide dont le
flux d’émission total annuel est estimé entre 3 et 10 milliards de tonnes. Cette matieére se
trouve dans I’atmosphére sous forme de tres fines particules, communément appelées
aérosols. Selon leurs tailles et leurs compositions chimiques, ces particules peuvent affecter
notre environnement atmosphérique en présentant des effets sur la santé, difficiles

a appréhender [8].
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Le développement des moisissures aux domiciles a des impacts sanitaires et sociaux
bien documentés. Au total, I’ensemble des études épidémiologiques publiées dans ce sujet
montrent bien I’importance des moisissures en tant que facteur de I’environnement intérieur.
En effet, pour la majorit¢ des pathologies liées a 1’exposition aux moisissures dans les
ambiances intérieures, la voie d’exposition principale est représentée par 1’inhalation de
spores fongiques, de leurs constituants ou encore de leurs métabolites en suspension dans
’air. Ainsi une étude approprié¢e de 1’aérocontamination fongique du milieu intérieur doit étre
la porte vers la compréhension de 1’impact sanitaire des moisissures des locaux sur la santé

des occupants.
V.4.1. Définition :

L’ « aérocontamination » est la contamination ou la pollution de 1’air par un ensemble

d’aérosols microbiens (ou bioaérosols), chimiques ou de compositions complexes [8 ; 18].

On définit par le terme « bioaérosols » des particules solides, liquides ou les deux, de
nature biologique, en suspension dans un milieu gazeux, dont la vitesse limite de chute est

négligeable (< 25 cm/s). Leur taille est comprise entre 1-3um et 100 um [12].
Différents bioaérosols peuvent étre aéroportés par I’air ambiant. Il peut s’agir de :

e Micro-organismes vivants et volatils : bactéries, virus, moisissures, levures,
algues terrestres microscopiques, etc. ;

e Particules biologiques : spores fongiques, grains de pollens, petites graines ailées,
ceufs d’insectes, et des kystes d’infusoires ;

e Fragments microbiens : mycéliums ; débris fécaux des acariens, débris de plumes,
écailles de papillons, fibres végétales, etc. ;

e Composés organiques volatils microbiens (COVm) : Métabolites volatils secrétés

par les moisissures ou des endotoxines bactériennes ;

Alors que 1’aérocontamination fongique des milieux intérieurs, signifie la contamination

de I’air ambiant par des aérosols des moisissures soit :
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e Des particules ou des fragments fongiques: spores; mycélium; paroi;
cytoplasme...etc.;
Les particules fongiques en suspension ont été separées en trois fractions
granulométriques distinctes [98] :
1. Spores:> 2,25 um;
2. Melange : 1.05 - 2.25 pm ;
3. fragments de taille submicroniques : < 1.0 pm.
e Des métabolites :
- Des composés organiques volatils (COV) : donnants I’odeur des moisissures
- Des mycotoxines : peu volatiles, mais contenues dans leurs supports biologiques
aeroportés : les spores.

Par ailleurs, la lutte contre la pollution de 1’air ambiant est une préoccupation de
I’ensemble des personnels de santé. Elle passe par une étude précise des particules

transportées (I’aérobiologie).
V.4.2. Les facteurs influengant :

L’aérocontamination fongique en milieux intérieur dépend de [25 ; 67 ; 97]:

e L’agent en cause (les différents éléments fongiques) :
- Son aérodynamie et dépend de : sa forme, sa taille (diamétre) et son poids qui
déterminent la distance de dispersion, la durée de suspension dans 1’air ainsi

que la vitesse de déposition des particules :

Tableau 16 : déposition des bioaérosols en fonction de leurs diamétres [67].

Diamétre en um Temps requis pour se deéposer
d'une hauteur de 3 métres
100 10 sec.
40 1 min.
20 4 min.
10 17 min.
6a10 Quelques heures
D06a6k Plusieurs heures
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- Sa concentration dans I’air ambiant en fonction :
= De I’espece
= De son cycle de vie ;
= Du climat ; de la métrologie et de la saison ;
* Du comportement des occupants a I’intérieur des locaux.

e Les conditions de I’habitat (favorisent le développement des moisissures) :
L’aération : ventilation naturelle, courant d’air, climatisation ;
- Rayonnement solaire : la résidence est ensoleillée ou non ;
- Facteurs physiques : température et hygrométrie ;

e L’entretien ménager et ’hygiene ;
V.4.3. La distribution spatio-temporelle des spores de moisissures et son
impact sur I’aérocontamination du milieu intérieur :

Pour évaluer les effets nocifs de I’aérocontamination fongique des milieux intérieurs sur

la santé humaine, plusieurs problématiques ou obstacles potentiels se posent :

1. La_durée d’exposition : beaucoup d’études épidémiologiques combinent les

affections de la santé des individus avec leur exposition concomitante aux spores, durant un
moi donné ou une période précise ; alors que ces effets sur la santé pourraient étre également
le résultat d’une exposition a long terme ou dii a I’émergence des spores fongiques dans ’air
ambiant suite a des pics de pollution tout au long de I'année. Par conséquent, une mesure a
court terme des concentrations de spores ne peut pas évaluer I'exposition [53];

2. La cinétique de I’aérocontamination : Ainsi, il est important de savoir comment la

concentration de spores observées varie dans la période que couvrent les questionnaires sur la
santé. Cependant, I’étude de la cinétique annuelle de la contamination va permettre de
présumer la présence d'un rapport annuel entre le cycle de vie des moisissures et la
concentration de spores dans 1’air ambiant [53];

3. L’influence des habitudes des occupants: Au niveau de 1’air intérieur,

I’interprétation des mesures des concentrations de spores fongiques n’est pas toujours facile ;

elle est bien influencée par les habitudes saisonnieres des résidents, par exemple la baisse du
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taux de renouvellement d'air en hiver pour des économies d'énergie, et par conséquence
I'accumulation de I'humidité et des moisissures dans l'air intérieur. Par conséquent, les
concentrations des spores a l'intérieur peuvent dépasser la charge extérieure de plusieurs
ordres de grandeur. Et donc ce qui peut étre responsable des effets néfastes sur la santé des
personnes qui passent normalement plus de 85% de leur temps a l'intérieur [53]. Prenant
I’exemple des composés organiques volatils (COV), les concentrations peuvent étre de 2 8 5
fois plus ¢levées a Dl'intérieur qu’a ’extérieur selon 1’étude d’Environmental Protection

Agency en 1995 [85].

Pour trouver des réponses a toutes ces questions, une étude sur la distribution spatio-
temporelle des spores dans l'air se révele nécessaire. OIf H et al. ont effectué un grand travail
titré « Spatiotemporal distribution of airborne mould spores in apartments » qui vise a
élucider les variations spatiales et temporelles des concentrations de spores en milieu intérieur
[53] :

« Durée de I’étude : 5ans (1998-2002) ; a Leipzig, en Allemagne

«» Les mesures : 1165 paires de mesures intérieures et extérieures

» 1165 mesures a lintérieur -

¢ 415 mesures dans des appartements aux moisissures visibles ;

¢ 750 échantillons ont été pris dans des appartements dits «ordinaires » et choisis au
hasard, comme procédure nécessaire pour les études épidémiologiques.

» 1165 mesures a [’extérieur . Chaque observation intérieure a été complétée par une
mesure extérieure prise en face de I'immeuble.

» l'analyse a donc porté sur un total de 2330 mesures sur une période de 5 ans;
concernant essentiellement les concentrations (en UFC/md'air) des genres les plus
importants, tels que Penicillium, Aspergillus, Alternaria, Mucorales, Cladosporium, et aussi
pour des levures.

» Echantillonnage et méthodes analytiques:

o Fréquence d’échantillonnage : Les plaintes des appartements moisies sont souvent

produites en hiver (tableau 17) contrairement aux habitations ordinaires.
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Tableau 17 : Fréquence d’échantillonnage par mois [53]

Month L 2 3| 4 5§ 6 7 & 9 10 11| 12 Total

Ordinary| 57 63 55 35 73 51 54 (65 56 91 96| 54 750
flats

Mouldy | 73 78 77 30 32 12 10 14 14 18 28 28 415
houses

e Site de prélévement : L'air intérieur a été échantillonné dans plusieurs pieces, souvent

la chambre des enfants, mais aussi parfois la chambre a coucher, salon, cuisine ou salle de
bain. Pour améliorer la détection d'une source des spores a l'intérieur, les parents ont été
invites a garder les fenétres fermées au moins 12 heures a I'avance.

e Méthodes : Les échantillons ont été prélevés par aspiration de 100 litres d'air
impactés sur un milieu de culture contenant le DG18. Apres incubation a température
ambiante pour 5 a 7 jours, le nombre d'unités formant colonie (UFC) a été compté. Puis une
étude microscopique a été réalisée sur les colonies.

e Analyse statistigue des résultats : pour évaluer I'amplitude du cycle annuel des

concentrations de spores fongiques et de permettre une conversion entre les teneurs notées au
cours des différents mois, les auteurs ont aménagé un modeéle saisonnier aux logarithmes des
médianes mensuelles des concentrations. Les prédicteurs sont des fonctions harmoniques du
temps (en fonction des mois). La distribution des données concernant les concentrations de
spores fongiques mesurées, est représentée par les parametres suivants : la moyenne

arithmétique, la médiane, le maximum, et autres valeurs.
Les genres les plus pertinents qui ont été observés durant les 5 années de 1’étude sont :

e Penicillium,
e Aspergillus,
e Alternaria,

e Cladosporium,
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e Levures,

e Mucor : Rhizopus, Absidia, et Syncephalastrum.

e Dautres genres,

comme :

Botrytis,

Epicoccum, Spopulariopsis, Acremonium,

Aureobasidium, Phoma, et Chaetomium n’ont été que rarement observés et combinés avec

des myceéliums stériles non identifiés.

V.4.3. 1. La distribution spatiale et « les genres pertinents » :

Les parametres statistiques des concentrations de l'air en spores fongiques a Leipzig

sont présentés dans le tableau 18. En fonction des sites des prélevements, le tableau résume

les médianes annuelles et les ratios des concentrations des spores a I’intérieur par rapport a

celles de I’extérieur pour chaque espéece étudiée.

Tableau 18 : Les paramétres statistiques de I'air des concentrations de spores (CFU/m?®) a

Leipzig (1998-2002) pour les appartements ordinaires (N = 750), maisons moisies (N = 415), et
a I'extérieur (N = 1165) [53].

Ratio
Ratio max/min Kruskal-

Lower Annual Upper indoor/ of monthly Wallis P-value for

Site 95% CL median 95% CL outdoor median P-value seasonality
Ordinary flat 40 40 50 ~1 2 0.0360 0.546
[Mould visible 120 160 | 220 24 0.0000 0.358
Outdoors 30 30 30 7 0.0000 0.115
’4spergi/lus Ordinary flat 10 10 10 ~1 20 0.0001 0.091
[Mould visible 30 o | 100 36 0.0038 0.025
Outdoors 0 10 10 10 0.0000 0.000
Cladosporiun Ordinary flat 40 50 60 ~1/3 640 0.0000 0.000
Mould visible 10 10 20 ~1/15 235 0.0000 0.000
[ Outdoors 120 150 | 175 71 0.0000 0.000
Others Ordinary flat 20 20 20 ~1/2 6 0.0000 0.006
Mould visible 0 0 0 ~0 30 0.0000 0.000
Outdoors 40 40 40 5 0.0000 0.000
Total spores Ordinary flat 290 330 360 ~1 8 0.0000 0.000
Mould visible 595 700 895 ~1.5 11 0.0016 0.668
Outdoors 440 480 530 20 0.0000 0.000
Yeasts Ordinary flat 10 20 20 ~1 50 0.0000 0.216
Mould visible 0 0 0 0 45 0.0000 0.010
Outdoors 20 20 30 100 0.0000 0.023
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L'air intérieur contient des concentrations plus élevées de spores de Penicillium et
d’Aspergillus, alors que les niveaux de Cladosporium, et d'autres genres, ainsi que des levures
sont plus élevés dans l'air exterieur (tableau 18). Ces résultats suggerent de combiner
Penicillium et Aspergillus dans un groupe, qui devrait étre appelé «genres pertinents de
I'intérieur». Cependant, tous les autres genres, c'est-a-dire Cladosporium, Alternaria, etc.
seront vises comme «genres extérieurs pertinents ».

La figure 16, ci-dessous compare les deux types d'appartements (moisies et ordinaires)
avec la situation a I'extérieur. La comparaison a été faite pour Penicillium spp. et
Cladosporium spp.

| Penicillium |
5000 v 5000.0 -
500.0
500 p
0
” 50.0 0
50 r - W]
o 5.0t
5 “ « - 0.5 . 4 .
Outdoors Ordinary flats | Mouldy houses | Ordinary flats ~ Mouldy houses

Figure 16 : Gamme des médianes des concentrations de spores (en CFU/m®)

observées a différents endroits [53].
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Les concentrations de spores de moule sont significativement différentes pour tous les
groupes. La comparaison confirme donc la pertinence de Penicillium a l'intérieur et la

prévalence et la dominance de Cladosporium a I’extérieur.

En outre, I’é¢tude suggere que l'intrusion d'air de l'extérieur avec une concentration
élevée de Cladosporium dans des appartements avec moules visibles peut étre restreinte et
plus nocive sur la santé humaine que dans les appartements ordinaires (action synergique

entre moisissures).

Par conséquent, dans les appartements avec moisissures visibles, les genres pertinents a
I'intérieur dominent la contamination totale. En revanche, en plein air la contamination est
dominée par les genres pertinents de I'extérieur. Pour les appartements ordinaires
I’aérocontamination est marquée par un fifty-fifty ou mélange des deux groupes de spores
fongiques. Un examen des associations entre les concentrations de spores dans l'air intérieur

et extérieur ne peut donc étre fondé que sur des observations prises en paralléle (par paires).

Le rapport de la concentration de spores des genres pertinents intérieurs entre 1’intérieur

et ’extérieur est ainsi plus grand que 1 dans I’intérieur ; et un ratio inférieur & 1 en plein air.
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V.4.3.2. La variation temporelle :

« La variation saisonniére :

La tendance a long terme des concentrations de spores aéroportées a été separément

étudiée pour les appartements ordinaires, les appartements trés pollués avec des moisissures

visibles, et pour l'air extérieur [53]. La concentration médiane pour chaque mois est

représentée dans la figure 17.
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Figure 17 : La variation saisonniére des concentrations de spores fongiques dans l'air de Leipzig pour

la période 1998-2002 en CFU/m?® (médianes mensuelles avec intervalles de confiance & 95%) [53].
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Selon la figure 17, les concentrations de spores ne sont pas constantes tout au long de
I'année. Ces dernieres tracent des modeles saisonniers pour le groupe pertinent de 1’extérieur

par contre, les genres pertinents de I’intérieur n’obéissent a aucune modélisation.

L’absence d’un cycle annuel des concentrations de spores de Penicillium comme le cas
pour tous les genres pertinents a ’intérieur, est dominée par les conditions de croissance et de
la distribution résultant de la structure de base du batiment ainsi que les activités des
habitants, comme le chauffage et la ventilation de I’appartement. Alors que les résultats
suggerent que la saisonnalité est une caractéristique en fonction des genres extérieurs
pertinents. Les effets significatifs de saison figurent uniquement pour les genres de ce groupe,
représenté essentiellement par le Cladosporium spp.

Ainsi, il apparait important de prendre en considération la saisonnalité de
I’aérocontamination fongique. Une étude faite par le réseau national de surveillance
aérobiologique (RNSA) en 2005 confirme que les concentrations de spores et conidies de
moisissures atmosphériques sont trés importantes en saison d’émission comprise entre juin et
octobre de chaque année avec des taux de 10 a 100 fois plus élevés que celles des pollens
atmosphériques. Pour Cladosporium, les concentrations sont en général dix fois plus élevées

que celles de I’Alternaria. 1l existe une forte variabilité interannuelle et d’un site a I’autre.

Quotidiennement, le seuil de 500 particules par métre cube d’air par jour a été retenu en
France pour Alternaria et celui de 8000 particules par metre cube d’air par jour a été retenu
pour Cladosporium. Cependant la répartition de I’émission de ces moisissures tout au long de
la journée n’est pas réguliere [112]. Or, le début de I’émission de Cladosporium s’effectue
essentiellement a partir du début du mois de juin, avec des pics élevés tout au long du mois de
juillet. On observe ensuite une prolongation tout au long du mois d’aoiit et, a partir de
septembre, les taux d’émission redeviennent faibles et en dessous du seuil retenu. Les
concentrations atmosphériques en Alternaria sont plus de dix fois inférieures a celles de

Cladosporium, en revanche, les périodes d’émission sont identiques tout au long de 1’été.
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En outre, la plupart des auteurs ont mis en évidence des corrélations entre les conditions
météorologiques et 1’émission de moisissures atmosphériques. Il est noté que des périodes
orageuses sont fréqguemment suivies, voire deux jours plus tard, de pics éleves de moisissures
atmosphériques. Cette méme corrélation a été décrite dans des études faites en Lituanie et aux
Etats-Unis. Par conséquent, les corrélations entre production et émission des moisissures
atmosphériques et conditions météorologiques peuvent laisser espérer une possibilité de

prévisions comme cela a été fait aux Etats-Unis [112].

Par ailleurs, pendant la période d’émission, et plus précisément le mois d’ « ao(t », la
concentration maximale médiane des spores de Cladosporium en suspension dans l'air des
appartements ordinaires a été 100 fois aussi haute que les plus faibles valeurs médianes pour
un mois d'hiver. « Aodt » est donc considéré le mois de la valeur maximale annuelle « M » de
la concentration des spores du « groupe pertinent de 1’extérieur ». Un ajustement concernant
la saisonnalité des spores du groupe pertinent de 1’extérieur est donc nécessaire pour
I’estimation de M. Un ajustement qui permettra par la suite la prévention des impacts nocifs
résultant de 1’aérocontamination fongique des milieux intérieurs ordinaires par les spores de
Cladosporium spp. [53] (Estimation de la concentration maximale de spores du groupe

pertinent de 1I’extérieur pour un milieu intérieur).

+« La variation dans le temps et I’incrimination des sources intérieures :

La figure 18, ci-dessous, en prouvant la notion « des genres pertinents » montre que les
concentrations de spores de Penicillium qui sont les plus bas en plein air, et n'ont que
Iégérement augmenté dans les appartements ordinaires, augmentent significativement chaque
année dans les appartements moisis. Ainsi notre étude suggere que dans des appartements a
haute charge de spores de Penicillium spp. ainsi que d’Aspergillus spp., c’est a dire « les
appartements moisis », les sources étaient originaires de l'intérieur. Ceci dit que ces genres
peuvent cultiver a l'intérieur, et de cette maniére vont accroitre la charge de leurs spores
fongiques a I’intérieur des résidences. Tandis qu'un niveau élevé de spores Cladosporium spp.
ne peut étre ainsi cause que par le transfert a partir de I'extérieur ; ceci pourra donc augmenter

de plus I’impact sanitaire nocif des moisissures sur la santé humaine [53].
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Figure 18 : Tendance a long terme de la concentration de spores fongiques dans I'air : plein air (en
haut), dans des appartements ordinaires (au milieu), et dans des appartements aux moisissures visibles
(en bas) (médiane en CFU/m®) [53].
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La concentration de spores totales en suspension dans les «maisons moisies » a été 1.5
fois les niveaux en plein air (figure 19). Dans les appartements avec des moisissures visibles,
l'unité intérieure de la pollution par 1’Aspergillus spp. (considéré 1’un des « genres pertinents
de I’intérieur ») a été 6 fois plus qu’a l'extérieur ; indiquant ainsi I’incrimination des sources

intérieures dans 1’aérocontamination fongique des milieux intérieurs [53].
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Figure 19 : Présentation de différentes compositions de la concentration
totale des spores en fonction du site du prélévement [53].

En outre, la figure 20 ci-dessous explore les profils de concentrations relatives des
différentes especes fongiques dans 1’air et sur les surfaces des habitats moisis (S>50 cm?2).
L’interprétation évoque que pour les spores transférées de 1’extérieur, notamment
Cladosprium, en se précipitant sur les surfaces du milieu intérieur, ces derniéres garantissent
ainsi une source importante de contamination fongique au domicile, contrairement au

développement actif sur les matériaux qui caractérise les moisissures pertinentes de
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I’intérieur. Ces résultats sont cohérents avec ceux publiés par 1I’équipe du Dr Nolard [54]. De
méme pour les especes pertinentes de D’intérieur, dans des logements trés humides et
contaminés par les moisissures, un développement important d’A. versicolor, dans les matelas
a été mis en évidence. Cette espéce est capable de synthétiser de puissantes mycotoxines. Les
auteurs concluent que dans I’air intérieur, une proportion non négligeable de 1’exposition
fongique résulte des particules sedimentées qui sont remises en suspension par la ventilation
et par les activités exercées dans le local [11]. Ce type de surfaces humides pourra constituer

également un milieu adéquat pour le développement des moisissures.
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Figure 20 : Les profils de concentrations relatives des différentes espéces fongiques

dans 1’air et sur les surfaces des habitats moisis (S>50 cm?) [20].
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Les moisissures peuvent étre ainsi présents dans I'habitat toute I'année, alors que leur

présence atmosphérique externe est essentiellement estivale [39].

< Estimation de la concentration maximale de spores du groupe pertinent de

I’extérieur pour un milieu intérieur :

Pour une meilleure prestation des études sur la distribution spatio-temporelle des spores
de moisissures, les auteurs montrent que I'évaluation de 1’aérocontamination fongique des
milieux intérieurs doit prendre en considération la saison ou les prélevements sont effectués
[53]. Ceci va permettre d’estimer la concentration maximale de spores que pourra avoir cet
endroit en aodt, et par la suite une meilleure prise en charge des occupants et les protéger des

impacts sanitaires possibles dans 1’avenir.

Suite a 1’¢étude de la variation saisonniere, cette notion d’ajustement ne sera applicable
que pour le groupe des « genres pertinents de I’extérieur » ; le seul qui obéit a la distribution

saisonniére, et comme représentant essentiel le « Cladosporium spp. ».

La fagon de I’ajustement consiste a l'introduction des valeurs de référence des variations
saisonniéres du groupe concerné. Il s’agit, a cet effet, d’une fonction harmonique qui va étre
calculée a partir des logarithmes des médianes mensuelles des concentrations de spores
(illustrees en graphes dans la figure 16), afin d’avoir un facteur de correction dépendant du
temps, qui se rapporte a la concentration de spores de chaque mois, pour un genre donné, et

qui va étre calculé a partir des équations suivantes (1-4) :

log(med Cla-ord(m))=3.96 —1.76 cos(2mtm/12)

—1.59sin(2wm/12) (2)
log(medTotal-ord(m))=5.74 —0.61 cos(2mm/ 12) log(med Cla-vis(m)) =2.90 — 1.28 cos(2mm /12)
—0.70 sin(2tm /12) (1) —2.04sin(2mwm/12) 3)

log(med Cla-out(m))=5.44 —1.44 cos(2mtm /12)
—1.42sinRmm /12) 4

Les équations de calcul : L’exemple dans les équations 2,3 et 4 est pour
le Cladosporium spp. (Cla). (Med : médiane ; ord : sites ordinaires ;

Vis : moules visibles ; out : extérieur ; m : mois) [53].
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Les modeles de 2 & 4 permettront de faire les calculs pour chaque espece appartenant
aux genres pertinents de I’extérieur selon le milieu demandé. Par contre, 1’équation (1) n’est
valable que pour la concentration maximale « totale » des spores qui n’est applicable que pour
les milieux intérieurs « ordinaires » ; vu que ces milieux sont les seuls qui peuvent faire objet
a la mod¢lisation de la saisonnalité contrairement aux habitations moisies ou 1’incrimination

de sources intérieures d’aérocontamination fongique faussera les résultats.
L’ensemble des calculs a partir des quatre équations sont regroupés dans le tableau 19 :

Tableau 19 : Facteurs de correction des variations saisonnieres des concentrations de spores

totales et de Cladosporium spp.en fonction des milieux [53].

Month Jan Feb Mar Apr May Jun Jull Aug|Sep Oct Nov Dec
Total- 6 6 3 3 2 1 I |1 1 2 3 5
ordinary
Cla- 103 97 50 17 5 2 1 |1 2 6 21 59
ordinary
Cla- 93 124 86 35 10 3 1 |1 I 4 12 40
mouldvis
Cla- 50 5029 12 4 2 1|1 2 4 12 30
outdoors

Ainsi, pour chaque mesure a n'importe quel mois spécifique, le M, la valeur maximale
annuelle, correspondante a la concentration de « Cladosporium spp.» a l’intérieur des
appartements, et qui arriverait en aoQt (cf. La variation saisonniére dans V.4.3.2. La variation
temporelle), peut étre calculée en utilisant ce facteur de correction (tableau 19).
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Et suite aux calculs ci-dessus, on peut calculer maintenant notre M pour un exemple

donné :

1. Si dans un appartement ordinaire une concentration de spore totale de 150 CFU/m®

est enregistrée dans le mois de Janvier on a :

e La concentration totale de spore « Ct » =150 CFU/m® ;

e On parle donc du model 1 (I’équation 1), traitant les concentrations des spores

totales ;

e Pour le mois de mesure Janvier, selon le tableau 19, le facteur de correction

est:6;
2. Ainsi, on peut supposer que la valeur maximale « M » qui arrivera en aodt va s'élever
4800 CFU/m®.

M = Ct (en UFC/m®) x (le facteur de correction du model concerné pour le mois de mesure)
=150 X 6 = a 800 CFU/m®,

3. Interprétation : Ceci signifie qu'une valeur de référence pour impact sanitaire de,
disons 300 CFU/m? selon la littérature sera trés probablement excédée, bien que la

concentration de spore mesurée en janvier soit au-dessous de ce niveau [53].

Pour chacun des genres observés, et en suivant ces calculs, on peut modéliser la
saisonnalité par ajustement des fonctions harmoniques aux logarithmes des médianes

mensuelles de la concentration de spore.
V.4.3.3. Les transferts :

Pour veérifier le transfert des spores de Cladosporium de l'air extérieur dans les
appartements, nous avons analysé les paires de mesures qui ont été prises simultanément dans
les 750 appartements ordinaires dans 1’é¢tude de OIf H et al [53]. Par le biais de lI'analyse
statistique, les auteurs ont démontré une association positive (Figure 21). Ainsi, nous
concluons que la concentration a l'intérieur des spores Cladosporium dans les appartements

ordinaires est entrainée par le transfert des spores de I'extérieur.
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Figure 21 : Association entre les concentrations de spores de Cladosporium spp. mesurées dans l'air
intérieur et extérieur des appartements ordinaires dans Leipzig (en CFU/m?, N = 750) [53].

Il est également intéressant de signaler que les deux sens de I’évolution au milieu
intérieur des concentrations de spores de Penicillium et Cladosporium (Figure 22) sont
controversés. Comme l'on conclu de la figure 21, une forte contamination de l'air intérieur par
des spores de Cladosporium était souvent le résultat de l'intrusion de Il'extérieur. Cela se
produit si I'appartement est bien aéré et la majorité de I'air est constamment échangé.

Au cours du processus de ventilation, les spores de Penicillium qui ont pu apparaitre a
I'intérieur, pourraient avoir été retirées de I'environnement intérieur. Ainsi les deux cinétiques
concernant la diminution de la concentration de spores de Penicillium, et l'augmentation de
celle de Cladosporium, sont donc des conséquences des échanges de l'air dans les

appartements bien aérés.
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Figure 22 : Diagramme de dispersion des concentrations de spores de Cladosporium spp. vs

Penicillium spp. dans des appartements a Leipzig (en CFU/m3, N = 1165) [53].

Par contre, dans certains appartements (marqués par des croix sur la figure 22) les

niveaux de spores de Penicillium ne suivent pas ce modele, les deux concentrations de spores

de Penicillium et Cladosporium ont conservé un niveau élevé. Ces appartements ont

probablement de fortes sources intérieures pour les deux genres, et cette situation se produit

notamment dans les batiments qui ne sont pas structurellement sains [53].
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V.4.4. Epidémiologie de I’aérocontamination fongique intérieure :

Les problémes liés a la qualité de I’air a I’intérieur des batiments sont reconnus comme
un important facteur de risque pour la santé humaine, tant dans les pays a faible revenu que
dans les pays a revenu moyen ou €levé. Dans les résidences, les créches, les foyers pour
personnes agées et autres environnements particuliers, la pollution de I’air a I’intérieur des
batiments, y compris par les moisissures, touche des groupes de population qui sont
particulierement vulnérables en raison de leur état de santé ou de leur age [86]. Ci-dessous un
ensemble d’études traitant les aspects quantitatif et qualitatif de I’aérocontamination fongique

des milieux intérieurs.

L’ensemble des audits environnementaux dans 1’habitat mené par le laboratoire
d’hygiéne de la ville de Paris (LHVP) entre les années 2001 et 2004 représente un travail de
grand succes dans 1’étude de I’aérocontamination fongique du milieu intérieur [11]. Les
résultats présentés concernent des données recueillies a partir de 72 audits réalisés au domicile
de personnes suivies par un médecin suspectant un lien entre le trouble de son patient et
I’environnement domestique. Pour I’analyse qui suit, les habitats audités sont séparés en deux

groupes :

e Ceux qui présentent une importante surface recouverte de moisissures : supérieure
a50cm?;

e ceux dont la surface moisie est nulle ou peu étendue : inférieure & 50 cm? ;
correspond en général a un défaut d’hygiéne dans les pieces humides (présence de

quelques joints moisis dans une salle de bains par exemple).

La figure 23 ci-dessous établit le profil de concentrations relatives des différentes
especes fongiques présentes dans I’air extérieur et dans les deux groupes d’habitats. La flore
fongique des habitats peu ou pas contaminés ressemble beaucoup a celle de 1’air extérieur,
notamment au niveau des genres rencontrés car les especes peuvent différer. Or, selon la
méme figure, les concentrations des spores de Pénicillium spp. et de Cladosporium spp dans

I’air des habitats contaminés étaient bien supérieures par rapport aux deux autres sites [11].

117



= A. candidus
i A. fumigatus

A. versicolor AIR
A. sp
; 100 -~
C. cladosporoides
“ Cladosporium sp 80 -
# Fusarium sp 60 -
Geotrichum sp X T

2 P. aurantiogriseum 40 -
= P. corylophylum

B P. chrysogenum 20
# P, citrinum 0 -
& P. glabrum

iii. P, purpurogenum

N P. restrictum

Z Penicillium sp

7 autres

1

ext S<50cm? S>50cm?

Figure 23 : Profils de concentrations relatives des différentes espéces fongiques dans 1’air extérieur

(ext), dans les habitats peu moisis (S<50 cm2) et dans les habitats moisis (S>50 cm2) [11].

Or, d’aprés la méme étude, la figure 24 montre que la concentration de spores des
moisissures en suspension dans I’air est plus importante pour le groupe des habitats moisis :
380 UFC/m® que pour ceux qui sont peu moisis : 225 UFC/m® et & I’extérieur : environ 140
UFC/m*
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moisis (S<50 cm?) et dans les habitats moisis (S>50 cm?) [11].

L’étude de Gent JF et al. [9] avait comme objectif : estimer la relation entre les niveaux
d’expositions a certaines moisissures et la survenue de symptdmes respiratoires chez des
enfants a risque d’asthme. Les prélévements de moisissures dans 1’air ont été réalisés dans la
picce principale de I’enfant. Pour chaque genre de moisissure, en référence a un texte de la

communauté européenne, quatre niveaux étaient définis en fonction du nombre de

colonies/m® obtenues en culture :

0 : Indétectable ;

e 13499 UFC/m®= Niveau bas ;
e 500 999 UFC/m® = Niveau moyen ;
e Plus de 1.000 UFC/m? = Niveau élevé.
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Les moisissures les plus souvent retrouvées étaient :

e Aspergillus : présente dans 26% de foyers ;

e Alternaria : présente dans 12% de foyers : les concentrations étaient trop faibles
pour étre analysées séparément ;

e Cladosporium : présente dans 62% de foyers a des niveaux moyens (moisissures
visibles) associés a la toux persistante mais pas aux sifflements ;

e Penicillium : présente dans 41% de foyers a des hauts niveaux significativement
associés aux symptdmes respiratoires (toux persistante et/ou sifflements) ;

e D’autres genres, au nombre de 21, ont été identifiés, parmi lesquels Wallemia (7,5
%), Epicoccum (6 %), et Botrytis (3 %) ;

e Dans 16 % des foyers, aucune moisissure n’a pu étre détectée.

Le nombre de différents genres identifiés par échantillon s’échelonnait de 1 a 7, avec
une médiane a 2. Cladosporium a été le seul genre identifié dans 12% des échantillons et
Penicillium dans 8% des échantillons. Ces deux genres étaient présents simultanément dans
27 % des échantillons. La présence relative des différentes espéces mycéliennes identifiées est
souvent spécifique a chaque logement et dépend de différents facteurs telles que la nature des
supports offerts a la prolifération fongique et les compétitions inter-espéces in situ. La
présence de Penicillium était indépendante de la saison et des caractéristiques du logement
(genre pertinent de I’intérieur). Cependant, les niveaux de Cladosporium et d’autres

moisissures étaient plus élevés en été et en automne.

G. Reboux et al. vont bénéficier d’une base de données sur 138 logements, afin

d’estimer des seuils d’insalubrité acceptables en rapport avec la santé humaine [97] :

- 32 logements avec des moisissures visibles et des effets sur la santé des occupants ;
- 27 logements de patients allergiques et 59 logements controles.
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Il faut noter que le nombre d’especes identifiées dans ces différentes études est
également trés variable : de 4 a 126 especes. Bien que délicate, la question des seuils a été

abordée par plusieurs équipes. L’étude a conclu que :

1- Moins de 170 UFC/m® : logements peu contaminés ;

2- De : 170 4 560 UFC/m® : logements moyennement contaminés ;

3- De 560 & 1000 UFC/ m® : logements fortement contaminés ;

4- Plus de 1000 UFC/m? : les logements trés fortement contaminés. L’étude considére
que les logements trés fortement contaminés étaient susceptibles d’étre un risque

pour la santé de leurs occupants [97].

En synchronisation avec cette étude, une autre recherche rapporte que la charge
environnementale en moisissures varie entre 10 et 10 000 CFU/m?®, mais il existe un certain
consensus pour admettre que des taux inferieurs @ 500 CFU/m?® ne constituent pas un danger
notable pour les occupants de logements [25].

En revanche, il faut, pour certaines especes de moisissures, déterminer des seuils de
concentration au-dela desquels il faut éviter une exposition quotidienne.

Selon Bagni et Coll., le seuil de concentration permettant d'évoquer une allergie est
estimé & 100 spores par m® d'air pour Alternaria et & 3000 spores/m* pour Cladosporium [71].
Par contre Nolard situe cette dose aux environs de 500 spores/m*® d'Alternaria; pour
Cladosporium le seuil est le méme, il I’a estimé a 3000 spores/métre cube [38].

D’autres études confirment et rapportent que les patients sensibilisés a Cladosporium, et
plus précisément a I’espéce C. sphaerospermum, notamment les enfants, ne réagissent qu’a de

fortes concentrations en spores > 3000 spores/m? d’air [97].

En outre, I’évaluation de I’aérocontamination fongique pourra prendre plusieurs aspects.
Sur le plan «superficie contaminée- impacts sanitaires », on note que les petites taches de
moisissures apparaissant aux endroits régulierement humides, tel qu’au pourtour du bain ou
de certaines fenétres, par exemple, ne sont pas considérées comme une contamination. En
effet, ce type de croissance est généralement facilement contr6lé lors de I’entretien ménager
régulier. La contamination fongique responsable de problémes sanitaires est la prolifération
non contr6lée de moisissures apparaissant sur les murs, les tuiles de plafond, les meubles, etc.
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Cependant, plusieurs études essayent de corréler entre les degrés de la superficie
contaminée et I’impact sanitaire des moisissures des milieux intérieur, sur la santé humaine.

Mais les résultats restent jusqu’a présent trés distincts.

Une codification Européenne en m? (et en pied carré pour les Etats-Unis), reléve la

surface de moisissures visibles selon cing niveaux [97] :

e Niveau 0 : Absence de moisissure visible ;
e Niveau1:0-300cm?;

e Niveau 2 : 300 —3000cm? (0,3 m?) ;

e Niveau3:0,3-3m’;

e Niveau 4 : plus de 3 m.

Le département de santé de la ville de New-York a aussi essayé en avril 2000, d’établir
des valeurs guides afin de déterminer le niveau de contamination fongique d’un batiment et de

sa ventilation en fonction de la superficie visible contaminée par les moisissures [73] :

e 0-1m?: Faible envergure
e 1-3m% Moyenne envergure
e 3-10m?: Grande envergure

e >10m?: Trés grande envergure

Le département réclame que les cas de contamination cachée dans les cavités murales

qui sont les plus difficiles a détecter.

En conclusion, les auteurs admettent actuellement, que des taux «inferieurs a 500
CFU/m®», qualifiant les logements « peu ou moyennement contaminés », ne constituent pas
un réel danger pour les populations vulnérables de logements [25; 38; 72; 97]. Pour C.
sphaerospermum, une concentration en spores « > 3000 spores/m* d’air » est considérée
allergisante [38 ; 71 ; 97].
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Or, I’évaluation de DI’'impact sanitaire suite a 1’exposition fongique intérieure est
multifactorielle. Outre les spores vivantes, cet impact dépend également des COV et des
particules fongiques (fragments de paroi et de mycélium) libérés par les moisissures, mais
aussi d’une grande quantit¢ de spores mortes qui se mettent en suspension dans [’air

résidentiel (cf. V.5. Impact sanitaire des moisissures en milieux intérieurs).

Les méthodes de cultures utilisées ne peuvent mettre en évidence que les particules
vivantes. Les recherches dans ce domaine doivent étre poursuites afin de développer des
techniques de mesure et d’analyse plus complétes (biochimiques, immunologiques,
moléculaires...etc.), tenant en compte de la variété antigénique des espéces de moisissures
contaminant les milieux intérieurs. Ceci va permettre d’établir une relation dose-effet bien
instruite, mais surtout bien spécifique pour chaque espece, au profit de la prise en charge des

patients.
V.5. Impact sanitaire des moisissures en milieux intérieurs :

L’impact sanitaire des moisissures du milieu intérieur nécessite d’étre suffisamment
éclaircie ; surtout que ses impacts aux milieux extérieurs, professionnels et hospitaliers
constituent déja une réalité confirmée et documentée. Cette préoccupation sanitaire
concernant les moisissures résidentielles devient jour aprés jour une priorité pour les
professionnels de la santé vu les problémes de santé publique qu’elle cause ; mais aussi face
au role favorisant que jouent les conditions de notre vie urbaine intérieure dans le
développement des moisissures résidentielles (la climatisation, la pollution atmosphérique,
des espaces verts proches des domiciles, des habitations proches des plages, 1’humidité,
manque de rayonnements solaires , manque d’entretien et d’hygiéne, et d’autres facteurs
divers caractérisant nos milieux domestiques et leurs entourages), dont la proportion de
batiments contaminés par des moisissures est estimée a 30-45% au Royaume Uni, 20-25%
aux Pays-Bas, 20-30% en Finlande, 40% aux USA et 30% au Canada. Il n’en reste pas moins
que le développement des moules a I’intérieur des locaux semble préjudiciable a la santé des
occupants et provoque une altération des matériaux qui leur servent de support de

développement [93].
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V.5.1. Voies de contamination : [93] :

e Inhalation : contamination de 1’appareil respiratoire par des bioaérosols :
- Particules fongiques: Spores; fragments fongiques (mycélium; paroi;
cytoplasme...etc.) ;
- Composes organiques volatils (COV) : source de 1’odeur des moisissures.
- La voie d’inhalation pourra entrainer des effets respiratoires comme extra-
respiratoires ou systémiques (Cf. VV.5.6. Epidémiologie).
e Contact physique : contamination cutanée ou des muqueuses oculaire et
rhinopharyngee :
- Lors du contact direct avec les substrats ou les surfaces contaminés ;
- Par déposition sur la peau de particules aéroportées contenant des allergénes et
des mycotoxines.
e Ingestion : ¢a concerne les mycotoxines suite a 1’ingestion des nutriments pourris

contaminés par les moisissures.
V.5.2. Facteurs conditionnant I’impact sanitaire :
Il dépend de [25]:

e La durée de I’exposition ;
e [’agent en cause :

- Sanature ;

- Son aérodynamie qui dépend de : son poids, sa forme et sa taille ;

- Sa concentration dans 1’air ambiant (dépend de I’espéce, son cycle biologique,

du climat (vents, orages...etc.), de 1’habitat et du comportement des occupants ;

e Les conditions locales (favorisent le développement des moisissures) :

- L’aération : bonne, naturelle, climatisation...etc. ;

- Rayonnement solaire : la résidence est ensoleillée ou non?
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- Facteurs physiques :
= Hygrométrie :

Le taux d’humidité dans les batiments varie largement entre les pays, les continents et
les zones climatiques, et aussi a I’intérieur de ceux-ci. Dans certains lieux, comme dans les
vallées fluviales et les zones cdtieres, les conditions d’humidité sont considérablement plus
accentuées que la moyenne nationale.

La quantité d’cau présente sur les matériaux ou a I’intérieur de ceux-ci est le facteur
déterminant le plus important de la croissance de micro-organismes, et notamment de
moisissures.

= Température ;

- Hygiene.

e La susceptibilit¢ de I’individu exposé : Facteurs génétiques et familiaux ;

antécédents des maladies allergiques ou topiques, 1’état physiologique, 1’age...etc.

e Autres facteurs de risques :

- Présence d’autres pneumallergenes ou contaminants biologiques intérieurs;

- Tabagisme et autres contaminants chimiques;

- La pollution extérieure et son role dans le développement de maladies
respiratoires : ozone, oxydes d’azote et de soufre, particules respirables
suspendues dans 1’air ;

- Facteurs socio-économiques ;

» L’ensemble des contaminants du milieu intérieur, qu’ils soient d’origine biologique
ou chimique, compliquent le diagnostic et constituent des facteurs de confusion dans les
études épidémiologiques. La poussiere de maison est un mélange de cheveux, de squames
cutanées humaines ou animales, de fibres, de spores, de sécrétions séches du caoutchouc, de
bactéries et, entre autres, d’acariens de la poussiére de maison et leurs déjections. La
composition différe d’un foyer a 1’autre et n’est pas un signe de manque de propreté [4]. En
effet, les conditions qui favorisent la prolifération de moisissures (ex. : humidité élevée) sont
aussi parfois favorables a la présence d’autres agents biologiques, notamment les acariens et
les bactéries contenus généralement dans la poussiere de la maison. De plus, une ventilation

insuffisante, souvent en cause dans I’excés d’humidité ambiante, peut entrainer une élévation
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des niveaux d’agents chimiques issus de produits d’entretien, de rénovation ou de divers
matériaux. Or, certains de ces agents entrainent des symptomes s’apparentant a ceux
provoqués par les moisissures (symptomes respiratoires, irritations, allergies) et entrent en
synergie [26].

» Cependant, plusieurs faits contribuent aux différences potentielles entre les effets a
la santé dus & une exposition en milieu intérieur et ses particularités et ceux dus a une
exposition a I'extérieur, dont notamment [26]:

e Dans les régions nordiques, ou la température annuelle moyenne est plutdt basse,
les gens passent en moyenne 90 % de leur temps a l'intérieur. Le nombre d'heures
passées a l'intérieur est plus important en milieu urbain et semi-urbain qu’en milieu
rural. L'exposition en milieu intérieur (domicile, lieu de travail, école) peut donc se
faire sur plusieurs heures consécutives;

e La croissance intérieure n'est pas saisonniere; il est donc possible d'étre exposé aux
composantes fongiques 12 mois par année;

e La possibilité de se retrouver a proximité de matériaux contaminés augmente la
possibilité d'étre expose a de fortes concentrations de spores ou autres composantes

fongiques;
V.5.3. Composants moisis en cause :

Diverses composantes fongiques sont susceptibles d’entrainer des effets nocifs chez un
individu exposé. Nous décrirons ainsi les principaux agents potentiellement nocifs

susceptibles d’entrer en contact avec ’homme.

Il s’agit des particules et métabolites aéroportés suivants [15 ; 107] :

Ce sont des supports de divers

* Elements fongiques - Spores ; agents fongiques pathogénes :

e Fragments des moisissures : fragments de mycélium, v Les allergenes

de spores, de paroi cytoplasmique, de cytoplasme...etc. ; v Les mycotoxines

e Métabolites fongiques volatils : Composés organiques volatils (COV) ;
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V.5.3.1. Les composants pathogenes :
L Les allergénes :

Les allergenes fongiques se caractérisent par [33] :

e Lafréquence élevée de réactions croisees entre eux ;

e Ladifférence qualitative entre différentes souches ;

e La méme souche peut produire différents métabolites en fonction des
conditions de culture ou de développement (nutriments, température,
humidité...etc.).

& Les p (1-3) glucanes : [10; 15 ; 99]

e Ce sont des polymeres du glucose de haut poids moléculaire (180-190kDa). Les
monomeres sont connectés par des liaisons B en position 1—3.

e Constituant principal de la paroi cellulaire des moisissures : 60 % du poids sec
de la paroi des moisissures.

o Des études suggerent que la conformation en triple hélices partiellement ouverte
est la plus active biologiquement ;

e Agissent par mécanismes :

- Irritatif - inflammatoire ;
- Immunogeéne : allergene entrainant une hypersensibilité de type | et de type IlI.

e Il a été montré que le récepteur des (1—3)-p-D—glucanes, dectin-1, est exprimé
a la surface des monocytes-macrophages et des neutrophiles.

e Le dosage des glucanes ne donne pas d’information sur I’espéce de moisissure
présente dans I’habitat (non spécifique). La quantité de glucanes dépend
essentiellement de la taille des spores.

La méthode de dosage repose sur la coagulation des glucanes avec un lysat
d’amoebocytes du crabe Limulus (méthode Limulus amoebocyte lysate ou LAL) modifié¢ ou
par test immunochimique (Enzyme immunoassay). Les deux tests n’ont pas encore des

valeurs de seuils.
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& Les allergénes protéigues: [5; 27 ;32 ;48 ;64 ;71 ;88 ; 121]

Les antigenes majeurs des moisissures sont de nature protéique ;

Ne sont présents qu’apres la germination des spores;

IIs sont secrétés au cours de la croissance des tubes germinatifs :

- Sur les supports ; soit du milieu intérieur ou autres en tres faibles quantités ;

- Dans le mucus respiratoire humain qui est un milieu de culture idéal pour la
germination des spores inhalées suite a une aérocontamination;

Peuvent étre aéroportés en quantités minimes par les fragments de mycélium ou

des débris de moisissures ;

Les allergenes les plus connus sont :

- L’allergéne majeur d’Alternaria alternata "Alt a 1" : Le genre Alternaria est
considéré comme l'un des producteurs les plus importants d'allergénes
fongiques dans le monde. Ses allergénes ont été souvent associés a I'asthme.

- L’allergene d’Aspergillus Fumigatus "Asp f 1".

- Certains autres allergénes comme 1’énolase (la famille des ALT A) sont
présents dans les quatre espéces les plus fréquemment retrouvées : Alternaria,
Aspergillus, Cladosporium et Penicillium.

Des tests Elisa ont été développés pour mesurer les allergénes majeurs

d’Alternaria et d’Aspergillus Fumigatus.

Identifier ou, quand et comment ces principaux allergenes sont produits pourrait mener

a une meilleure compréhension de la facon dont les patients sont sensibilisés aux moisissures

et contribuer ainsi a élaborer des stratégies de contrdle pour leur atténuation et leur éviction.

>

L’allergeéne "Alta 1"

Produit par Alternaria alternata ;

Appartient a la famille des protéines : ALT A ;

Lorsqu'il est exposé a des agents réducteurs se dissocie en sous-unités (16kDa),
formant ainsi un épitope commun qui peut se lier a un ou a deux sites d’anticorps
monoclonal ;

Parmi les principaux « Alt A » la protéine "1";
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"Altal":

Formé de 157 AA : Homodimeres liés par des ponts disulfures ;

Localisation : subcellulaire. L’allergéne est localisé dans le cytoplasme du
mycelium et des spores ;

La forme mature aprés sécrétion : est une glycoprotéine (PM: 31 KDa);
formée de 20% de carbohydrates et. Le role de la fraction glucidique dans
I'allergénicité est suggérée ;

Propriétés allergisantes : L’allergéne provoque une réaction allergique chez
les humains. Cet allergene est responsable de 98 % des sensibilisations a
Alternaria alternata ;

Pas d'homologues retrouvés dans d'autres espéces Alternaria ;

Récemment, la germination des spores d’A. alternata a été utilisée pour

augmenter la libération et donc la production de ces allergenes ;

» L’allergéne "Asp f1" .

Autrement dit : « Ribotoxin » ou « Ribotoxin Asp f1 » ;

Produit par Aspergillus Fumigatus ;

Appartient a la famille : U2 ribonucléase ;

Formé de 176 AA : polypeptides enfermant des ponts disulfures

Localisation : subcellulaire ; sécrétee ;

Est une forme protéique directement mature apres sa sécrétion ;

Fonction biologique : une endoribonucléase purine-spécifique. Elle clive I'ARN
28S dans les ribosomes eucaryotes (activité nucléase et hydrolase), inhibe la
synthése protéique, et montre une activite anti-tumorale (cytotoxicite) ;
Propriétés allergisantes et autres pouvoirs pathogéenes: « L’Asp f 1 » provoque
une réaction allergique chez les humains et favorise la colonisation par l'activité
cytotoxique. Ainsi, elle provoque des réactions inflammatoires impliquant des
anticorps IgE et IgG. La région carboxy-terminale de "Asp f 1" (AA 115-149)
est impliquée dans les deux immuno-réponses humorale et cellulaire dans

I'aspergillose bronchopulmonaire allergique (ABPA).
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Q) Les composes organiques volatils (cov) : [15; 33 ;45 ; 51 ; 99]

e Les composés organiques volatils sont issus en grande quantité lors du
métabolisme primaire des moisissures. Ils sont également appelés MCOV ou
mCOV (microbial volatile organic compounds) ;

e Responsables de I’odeur caractéristique associée aux moisissures. On parle surtout
des alcools et des aldéhydes a chaines courtes :

- le 1-octéne-3-ol : donne I’odeur de champignon ;
- le 2-octéne-1-ol : dégage une odeur de moisi ;

- lagéosmine : possede une odeur terreuse.

Le seuil de détection olfactive trés faible de certains de ces COV permet de déceler des
odeurs de « moisi » bien avant I’apparition des signes visibles du développement mycélien sur

les matériaux de construction.

e Les MCOV ne sont pas spécifiques d’une espece car leur synthese dépend aussi
du substrat et de la phase de croissance de la moisissure.

e Les COV peuvent traverser librement les matériaux poreux des batiments ; ainsi,
méme lorsqu’elles proliférent dans des espaces en apparence fermées.

e Agissent par mécanisme irritatif : irritation chimique des voies aériennes.

e Les composés organiques volatils (COV) sont des produits chimiques reconnus
pour leurs effets irritatifs sur les muqueuses, mais ils peuvent aussi contribuer au
développement des maux de téte, de la fatigue et des étourdissements chez
certains individus exposes a des faibles concentrations.

e Leur concentration ne fait pas encore 1’objet de normes de référence. Ils sont
prélevés sur tubes adsorbants par des techniques de prélévement passif ou actif.
Apreés extraction, ils sont mesurés par chromatographie gazeuse et spectrométrie

de masse. La mesure des mCOV manque pour I’instant de spécificité.
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e Des recherches in vivo sont nécessaires pour déterminer spécifiquement quels
composés sont emis par quelles espéces, en présence de quel substrat, avant de
pouvoir éventuellement utiliser les mCOV comme marqueurs d’exposition. En
outre; ces produits chimiques peuvent étre dégagés dans I’air intérieur par
plusieurs autres sources tels que les matériaux de construction neufs, les agents de
nettoyage, la peinture et la colle.

e lls sont représentés par de nombreuses familles chimiques : alcools, cétones,
aldéhydes, esters, lactones, terpénes et hydrocarbures aliphatiques et aromatiques,
etc. Il s’agit essentiellement de substances suivantes :

- Formaldéhydes ;
- Limonéne ;

- Acétone ;

- Méthylcétone ;
- Butanone;

- Hexanone ;

- Octanone ;

- etc.

e Plusieurs études confirment qu’un mélange de COV fongiques agit généralement
par une synergie [63 ; 15 ; 51].

3 Les mycotoxines :

e Les mycotoxines sont définies comme des substances d’origine fongique,
capables a faibles concentrations d’induire un effet toxique, chez I’homme et
I’animal, quand elles sont ingérées, inhalées ou absorbées par la peau [15; 96 ;
99].

e Elaborées sous certaines conditions environnementales particulieres (substrat ;
température, humidité, compétition avec autres micro- organismes; etc.); ces
métabolites secondaires des moisissures se sont trouves dans le mycélium.

e Une méme espéce de moisissure peut produire plusieurs toxines et inversement,
différentes moisissures peuvent produire la méme toxine [93].

e Elles peuvent diffuser dans le substratum colonisé.
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Connues responsables des intoxications humaines suite a une ingestion des
aliments contaminés ou pourris par des moisissures.
Peu volatiles, mais elles peuvent étre aéroporteées par les spores [78] (tableau 21).
Elles sont actuellement incriminées dans des pathologies respiratoires de type
irritatif et inflammatoire.
Environ une vingtaine de mycotoxines sont considérées comme potentiellement
dangereuses pour I’homme et 1’animal.
Agissent par mécanismes :

- lrritatif : irritation chimique ;

- Toxique : Parmi les nombreuses mycotoxines identifiées, celles les mieux

connues sont les familles :

Des aflatoxines : B1, B2...etc.
Des trichotécénes macrocycliques : verrucarine, roridine, satratoxines...etc.
Les champignons produisant des mycotoxines ne sont pas rares dans les
immeubles résidentiels. Smith et coll. ont fait appel a des cultures en couches
monocellulaires MRC-5 pour doser les mycotoxines dans 83 isolats fongiques
provenant d'immeubles résidentiels régis par I'Etat, & Edimbourg. On considérait
que 47 % des isolats étaient toxinogenes, ce qui était traduit par la mort de 12 a
51% des cellules.
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Tableau 20 : Contenu des spores de moisissures en mycotoxines [93].

Moisissure Partie de moisissure Mycotoxine et sa concentration Référence
Fumitrémorgine B : 0,5-0,9 ug/10° spores
A. fumigatus Spores Fumitrémorgine C : 11,6 ug/10° spores Land et al., 1994
Verruculogéne : 2,2 ug/10° spores
) Fumigaclavine C : Palmgren et Lee,
A. fumigatus Spores 6
930 000 ng/g (ou 9,890 ng/10” spores) 1986
A. fumigatus Spores Verruculogene : (1,01 +/-0,07) pg/108 spores Renetal., 1999
F. graminearum Spores Désoxynivalénol : 30 ppm Miller, 1992
F. sporotrichioides Spores Toxine T-2 : 50 ppm Miller, 1992
AFB1 : 84 000 ppb )
Spores Wicklow et Shotwell,
A. flavus . AFG1 : 56 5000 ppb AFG2 : 7 470 ppb AFB1 : 135
Sclérotes* (mycélium) 1982
000 ppb AFG1 : 967 000 ppb AFG2 : 8 580 ppb
AFB1 : (0,03 +/-0,02) ug/10°® spores
3,3 +/-0,6) pg/10° spores (0,15 +/-0,008) pg/10°
A. flavus Spores ( Y HO P ( o Y HO Renetal., 1999
spores (48 +/-3,6) pg/10° spores
AFB2 : (3,6 +/-1,4) pg/10® spores
Spores AFB1 - 54 300 ppb Wicklow et Shotwell,

A. parasiticus

AFGL1:7 270 ppb AFBL1 : 73 200 ppb AFG1 :

Sclérotes* (mycélium) 1982
9 700 ppb
. AFB1 : 16 600 ng/g Palmgren et Lee,
A. parasiticus Spores s
(ou 0,976 ng/10” spores) 1986
P. verrucosum Ochratoxine A : 0,4-0,7 pg/spore
Spores ) Skaug et al., 2000
A. ochraceus Ochratoxine A : 0,02-0,06 pg/spore
Satratoxine G : 4 ng/10° spores Nikulin et al., 1996,
Satratoxine H : 10 ng /10° spores 1997
S. chartarum Spores Satratoxine G : 1 pg/ spore Yike et al., 2001
Satratoxine G : 28 ng/10° spores .
) s Leino et al., 2003
Satratoxine H : 6 ng/10° spores
Trichoverrols A+B : 1,5 ug/10° spores Sorenson et al., 1987
] Acide sécalonique D : 1 890 ng/g
P. oxalicum Spores Palmgren et Lee, 1986

(ou 0,025 ng/10° spores)

* Une sclérote est une masse compacte de mycélium ou des hyphes avec ou sans tissu de I’hbte.
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V.5.3.2. Les supports pathogenes :

Ed Les spores de moisissures :
e Eléments de reproduction ;
e Forme de résistance des moisissures ;

e PM éleve;

e Facilement aéroportées : Elles permettent un fort pouvoir de dissémination aux
mOoisissures ;

e Agissent par tous les mécanismes pathologiques : Source de toutes les
substances pathogenes par les divers mécanismes cités ci-dessus pour les
allergenes comme pour les mycotoxines ;

L Les fragments de moisissures :

Les composants du cytoplasme des cellules fongiques et notamment les fragments
fongiques respirables [15 ; 39 ; 54 ; 98] :

e Constituent un support de divers composants moisis pathogenes cités au dessus,
notamment ’effet immunogéne: Il peuvent entrainer une réaction
d’hypersensibilité de type III apres inhalation ;

e Comme ils ont un pouvoir irritatif bronchique : I’effet inflammatoire des fines
particules;

Dans une étude de terrain sur les fragments fongiques dans les maisons moisies, les
résultats indiquent que la contribution des fragments fongiques a I'exposition globale aux
moisissures peut étre tres élevée. Sur le terrain, la libération s'est produite naturellement par
le biais de divers mécanismes, y compris les courants d‘air, les vibrations, et la libération de
fragments qui ont pu étre accru par les changements de I'numidité relative. Cependant ; les
effets sur la santé ont montré des associations plus fortes avec les concentrations des
particules ultrafines (<0.1 pum) que les concentrations de masse ou le nombre de particules
plus grosses (les spores). Les petits fragments fongiques ont des durées de vie dans l'air plus
longues par rapport aux spores; ils peuvent étre facilement transportés par les courants d'air et
plus efficacement déposés dans la région alvéolaire que des spores intactes. Les
concentrations des fragments les plus élevées ont été trouvées en hiver, lorsque les
concentrations de spores fongiques ont été a leurs plus bas niveaux. L’exposition & l'air des
fragments fongiques ne peut étre quantifié a partir des concentrations de spores, les mesures
fragment doit étre inclus lors de I'évaluation des expositions dans les batiments moisis [98].
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V.5.4. Mécanismes physiopathologiques :

Dans une enquéte sur la santé respiratoire, les auteurs ont introduit aux mécanismes en
cause, aprés avoir mis en évidence une association homogene dans plusieurs pays entre
I’exposition aux moisissures et la pathologie respiratoire chez une population d’adultes
constituée d’un échantillon représentatif de jeunes provenant de 18 pays européens et non-
européens. Des mesures biologiques d’allergie (dosages d’allergénes spécifiques et un Prick
test) ont été utilisées comme bio-indicateurs aussi des tests de la fonction respiratoire ont
étaient pratiqués. Cependant, la seule limite de cette étude est le manquement de mesure
objective des acariens et des moisissures dans 1’environnement intérieur ; mais malgré ce
point, cette association étiologique est marquée plus forte chez les personnes sensibilisées aux

moisissures. Les auteurs avancent trois causes potentielles [9] :

1. Une réaction allergique de type I, hypothese supportée par le fait que le risque est

plus élevé chez les personnes sensibilisées a des moisissures identifiées
antérieurement dans I’environnement intérieur ;

2. Une réaction inflammatoire provoquée par les B (1-3) glucans et les mycotoxines ;

3. Une irritation des voies respiratoires chez les personnes asthmatiques.

Selon la nature et la concentration environnementale des agents en cause et selon la
susceptibilité des individus exposés, les moisissures ont été associées a des effets de types
irritatifs, immunologiques, toxiques, plus rarement, a des infections opportunistes chez des
individus  séveérement immunodéprimés ainsi qu’a des effets cancérigénes et
immunosuppresseurs, dans des contextes d’expositions importantes. Ainsi se résume la
physiopathologie des moisissures sur la santé des occupants d’un habitat contaminé en quatre

principaux mécanismes :
V.5.4.1. Mécanisme irritatif et inflammatoire :

Est considérée comme irritante toute substance qui induit un effet inflammatoire
transitoire sur un tissu vivant par action chimique de contact. L’effet clinique peut consister
en une irritation passagéere des yeux et des voies respiratoires supérieures et inférieures. On en

décrit deux groupes [15 ; 33] :
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e les substances volatiles ou composés organiques volatils microbiens (mMCOV).
Dans I’habitat, ils sont pris en compte dans la mesure des COV totaux ;

e les particules d’origine fongique (spores, débris de mycélium) qui ne deviennent
volatiles que lorsque la moisissure séche ; la réaction inflammatoire qu’elles
induisent semble liée a la présence de glucanes et de mannanes au sein de leur

structure biochimique.

Ainsi Deffet irritatif va se retrouver au niveau de zones corporelles qui peuvent étre en
contact avec ces différents composés. Il s’agit donc des symptomes d’irritation des
mugqueuses oculaire, nasale, digestive et respiratoire ainsi que de la peau. Son mécanisme
exact d’action est inconnu mais semble passer par un phénomeéne local de contact entrainant
une irritation mécanique due aux glucanes de la paroi des moisissures ; ils pourraient causer la
toux et la démangeaison de la peau [16 ; 104 ; 105 ; 114]. Comme il y aurait un mécanisme
d’irritation chimique en rapport avec les COVm sans que des spores aient été en contact direct

avec les muqueuses et aussi par les mycotoxines contenues dans ces éléments de résistance.

Les trichotécénes (mycotoxines) sont aussi irritantes pour la peau et peuvent causer des
rougeurs a faibles doses [55]. Les observations montrent que la peau humaine exposée a de

faible quantité de mycotoxines peut présenter de séveres 1ésions d’irritation, d’inflammation.

Or, dans une étude de M. Hulin et al., les auteurs ont mis en évidence le réle de la
pollution particulaire ; soit la taille des particules dans I’inflammation des bronches comme
effet modulateur de 1’asthme et de 1’atopie. En conclusion, les chercheurs confirment I’effet
inflammatoire des fines particules dont le diamétre est inférieur a 2,5 micrométres
(PM2,5) sur les maladies allergiques respiratoires infantiles, non seulement chez les enfants
asthmatiques mais également chez ceux ne présentant pas d’inflammation préalable des
bronches. Les résultats obtenus sur 1’atopie en 1’absence de I’asthme corroborent I’existence
d’un effet adjuvant connu de certains composés des PM2,5 sur I’intensit¢ de la réponse

inflammatoire allergique [54].
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V.5.4.2. Mécanisme immunologique :

Les effets immunologiques référent a la capacité que possede le systeme immunitaire
humain de reconnaitre et de réagir aux molécules étrangeres de poids moléculaire elevé. La
pénétration de ces substances au dela des barrieres naturelles (peau, muqueuses) déclenche

une série de réactions immunitaires agressives apres un premier contact de sensibilisation.

Au sein d’un extraordinaire mosaique d'allergénes présenté par le régne fongique qui,
avec ses centaines de milliers d'espéces, constitue une interface permanente pour le systéeme
immunitaire humain soit par voie aéroportée soit par voie digestive ; les moisissures se
comportent le plus souvent comme des majeurs aeroallergenes notamment les genres :

Alternaria, Aspergillus, Fusarium, Geotricum, Mucor, Penicillium, Rhizopus) [68].

Il est a noter qu’un individu prédisposé aux allergies pourra étre sensibilisé a une ou
plusieurs espéces de moisissures. Une fois sensibilisé a une moisissure donnée, le sujet fera
une réaction allergique en présence de cette moisissure particuliére ou, parfois, réagira a une

autre espece du méme genre.

Les polluants biologiques agissent ainsi par des mécanismes classiques de
I’hypersensibilité suivant la classification de Gell et Coombs [15 ; 25]. Pour les moisissures,
deux mécanismes d’hypersensibilité essentiels sont concernés ; on parle des hypersensibilités

type | et de type 11l [15 ; 16].

Le dépdt de ces particules sur les voies respiratoires dépend alors du flux aérien et des
facteurs anatomiques. Les spores de tailles > 5 um sont responsables d'une allergie type | car
elles restent au niveau des voies aériennes supérieures (fosses nasales, sinus, bronches). Par
contre, les conidies et les fragments de spores ou de moisissures de tailles <5um parviennent
facilement au niveau alvéolaire et déterminent ainsi une allergie de type 11l [24 ; 71]. Le mode
d’inhalation : nasal ou buccal, inspiratoire ou expiratoire, sa rapidité (fonction de I’age, de
I’exercice...) peut également intervenir : ’inspiration par voie nasale retient 90 % des
particules de 2 a 20 p dans la partie antérieure du nez ; a I’inverse, certaines particules tres
fines peuvent étre rejetées lors de la phase expiratoire. Certains auteurs font intervenir aussi la

charge électrique de ces particules [25].
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Les deux formes d’hypersensibilité I et III s’expriment cliniquement selon trois types

d’affections [22 ; 33] :

1. la mycose pulmonaire allergique, dont le type de description est 1’aspergillose

broncho-pulmonaire allergique. Elle consiste en une réaction allergique de type |

(IgE dépendante) et de type III (IgG dépendante) a 1’égard de moisissures du genre
Aspergillus. Le méme mécanisme est impliqué dans la sinusite allergique fongique

2. Palvéolite allergique extrinséque, secondaire a des moisissures inhalées le plus

souvent sur le lieu de travail. Le diagnostic s’appuie en particulier sur la mise en
évidence de précipitines sériques (IgG) ;

3. la rhinite et/ou un asthme allergique, de mécanisme IgE dépendant: Chez les

patients atopiques sensibilisés aux allergénes fongiques. La sensibilisation vis-a-vis
des moisissures est un facteur de risque d’asthme aigu grave et d’asthme sévére.

> Hypersensibilité de type | — « Effet immuno-allergigue par production des

IgE » :

Dite aussi allergie immédiate ; c’est une hypersensibilité a médiation humorale, par
anticorps IgE, sécrétés par les lymphocytes B sous la dépendance des lymphocytes Th2 et des

interleukines 4 et 5.

L’hypersensibilit¢ immédiate aux moisissures représente la forme la plus fréquente des
allergies aux moisissures et peut provoquer des troubles cliniques variés, non spécifiques,
parfois séveéres et probablement sous-estimés [68]. Elle correspond aux manifestations
cliniques protéiformes (rhinites, sinusites, asthme, conjonctivite, eczéma, urticaire, cedéme,
anaphylaxie) liées aux conséquences d'une hypersensibilité immédiate IgE dépendante du

patient vis-a-vis de 1’allergene fongiques.

Ainsi, la réponse survient lorsqu’il y a production d’IgE dirigées contre des allergénes
environnementaux (moisissures, poussiere, pollens, ou autres). Elle s'organise dans un
contexte de régulation génétique, pluricellulaire (dont les lymphocytes T et B), et
moléculaires multiples autour du pivot constitue par I’immunoglobuline de type E qui assure

le couplage entre les allergénes (fongiques) et les cellules cibles (mastocytes et basophiles)
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par I’intermédiaire de deux familles de récepteurs (FceRI et FceRIl). Le complexe immun «
allergene-IgE » se dépose ainsi sur les basophiles ou mastocytes déja sensibilisés par un
premier contact et aboutit a la dégranulation de ces cellules cibles de médiateurs préformés
(phase immédiate) et neoformés (phase retardee) responsables par leurs propriétés vasoactives
et inflammatoires des effets cliniques observes. Cette complexité immunitaire s'additionne a
celle des allergénes fongiques. L’ensemble donne une cascade de réactions biochimiques et
cellulaires qui provoquent a leur tour une réaction atopique ou inflammatoire aigué, ces
derni¢res se manifestent par des expressions cliniques faisant toujours I’objet de nombreuses

études cliniques et épidémiologiques [68 ; 100].

Les réactions allergiques provoquées par I’inhalation de spores fongiques, de fragments
et de débris de différentes moisissures constituent un probléeme de santé reconnu par les
cliniciens depuis des décennies [100]. Elles entrainent une réaction d’hypersensibilité de
type | [79]. La rhinite allergique et I’asthme sont des exemples de maladies de type allergique
associees entre autres a une exposition aux moisissures. Les symptémes les plus couramment
associés a ces réactions allergiques sont le nez qui coule, I’irritation des yeux, la toux, la

congestion et 1’aggravation de 1’asthme.

« National Committee for clinical laboratory standard » signale qu’il existe une
soixantaine de moisissures qui peuvent étre responsables d’un effet immunoallergique [79].
Des ¢études menées pour raffiner les préparations brutes d’extraits antigéniques ont permis
d’identifier de nombreuses substances complexes responsables de réaction allergique,
principalement des protéines et des polysaccharides; aussi des glycoprotéines hydrosolubles et
des lipopolysaccharides [56].

Parmi les principaux allergenes toujours confirmés ceux produits par certaines especes

d’Aspergillus, de Penicillium, d’Alternaria et de Cladosporium ont été isolés [56].

Or ; le processus du déclanchement de I’allergie varie d’un composant moisi a un autre :

e La contamination par des polysaccharides, notamment par les B (1-3)

glucanes déclenche immédiatement 1’allergie ;
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e Par contre pour avoir des antigénes majeurs de nature protéique, tel que 1’"Asp f1"
et I’"Alt al" au sein de I’arbre respiratoire ; les spores ont besoin de germiner afin
de secreter ces allergénes via la croissance de leurs tubes germinatifs [27].
Comme I’ont montré Green et al. [48], les allergenes de 11 espéces de moisissures
dont Alternaria, Aspergillus, Cladosporium, Penicillium ne sont présents qu’apres
germination des spores ; ce qui suggére que les moisissures trouvent dans le

mucus humain le milieu de culture idéal pour la germination.

Ainsi, les allergénes majeurs des moisissures correspondant a ceux aéroportés et
reconnus par les tests cutanés et les IgE circulantes classiqguement recherchés ne

correspondent pas toujours a ceux présents dans les voies respiratoires [32].

Or, les conditions environnementales qui déclenchent la germination des spores peuvent
également déclencher la production d'allergenes. En particulier, depuis les spores d’Alternaria
qui sont trop grands pour atteindre les alvéoles des poumons, une forte probabilité existe que

la sensibilisation a Alternaria est due a I'inhalation de mycélium ou de spores séchées.

Récemment, des tests Elisa ont été développés pour mesurer les allergénes majeurs
d’Alternaria "Alt a 1" et d’Aspergillus Fumigatus "Asp f 1". Dans [’environnement
domestique (n = 54), il est actuellement possible via ces particules fongiques aéroportées de
mesurer "Asp f 1" ou "Alt a 1" dans moins de 10 % des cas. Certains allergénes comme
I’énolase sont également présents dans les quatre especes les plus fréquemment retrouvées
[33]. A savoir que la sévérité de la réaction n’est pas nécessairement proportionnelle a la dose
d’exposition [60], bien qu’il existe probablement des seuils d’exposition sous lesquels les

sujets sensibilisés ne réagissent pas.

> Hypersensibilité de type 111 — « Effet immunogéne par production des 1gG » :

C’est une hypersensibilité semi-retardée, humorale, faisant intervenir des anticorps IgG

détectables sous forme de précipitines sériques.
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C’est le cas des composantes des parois cellulaires et du cytoplasme des cellules
fongiques, et principalement les substances complexes de fines tailles tels que les spores
petites ou fragmentées, les fragments de mycélium et les poussiéres organiques, dés qu’elles
traversent les barriéres naturelles de la peau et des muqueuses, ces substances peuvent,
théoriquement, déclencher une réaction humorale de production d’anticorps IgG spécifiques,

ainsi qu’une réponse d’ immunité cellulaire.

Les moisissures peuvent donc déclencher la production d’IgG spécifiques sans qu’il n’y
ait de processus infectieux. Ces derniers se fixent sur les fragments fongiques respirables en
constituant des complexes immuns qui déclenchent par la suite une cascade de réactions
cellulaires menant a la mobilisation du complément, a I’inflammation et parfois méme a la
destruction tissulaire. Ces mécanismes surviennent dans les cas de pneumonites. Cette
réaction amplifiée, déclenchée par un agent non envahisseur, constitue un mécanisme
d’hypersensibilité de type III, c’est-a-dire une réaction due a la formation de complexes
immuns différente de 1’allergie de type 1. De plus, le fait que cette réaction soit parfois suivie
de la formation de lésions granulomateuses suggeére aussi la possibilit¢é d’une réaction
d’hypersensibilit¢ de type IV ou réaction cellulaire [39; 100]. Ce sont donc des
pneumopathies aigués ou subaigués de mécanisme immuno-allergique complexe a médiation
humorale et surtout cellulaire en rapport avec 1’inhalation chronique de substances
antigéniques. Elles réalisent histologiqguement une infiltration cellulaire inflammatoire et
granulomateuse des espaces aériens terminaux. L’exemple de ce type de pathologie est les
« alvéolites allergiques extrinseques » décrite par Pepys en 1961, liée a I’inhalation de
poussieres de foin moisi riches en spores de moisissures (principalement Aspergillus
fumigatus) et de bactéries [6]. Ce syndrome est essentiellement noté en milieu industriel ou
agricole [103]. L’exposition a ces micro-organismes cause une sensibilisation progressive aux
irritants de poussicres organiques. Il s’ensuit une hyper-réactivité des tissus, qui n’est pas un
phénomeéne proprement allergique, et qui survient théoriquement chez 1(une) personne
exposée sur 10.000 a 1 sur 100.000 [65 ; 70 ; 95 ; 105].
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Le tableau clinique comporte un asthme avec une sensibilité cutanée et biologique vis-
a-vis d’Aspergillus fumigatus, et la présence d’opacités pulmonaires hétérogénes récidivant
dans des territoires différents, survenant le plus souvent dans un contexte d’aggravation de
dyspnée, d’expectoration et de fiévre. L’aspergillose broncho-pulmonaire allergique est une
maladie due a I’exposition aux moisissures dont le mécanisme immunologique est mixte avec
des réactions de types | et Ill. Une étude récente suggére que cette pathologie pourrait
également se développer chez les travailleurs de bureaux contaminés par 1’Aspergillus

versicolor [52].

Or, une exposition externe sensibilisant le systeme immunitaire pourrait étre 1’une des

causes d’une hypersensibilité¢ d’individu aux moisissures du milieu interne.
V.5.4.3. Mécanisme infectieux :

Le terme infection désigne l'invasion d'un organisme vivant par des germes, plus
précisément des micro-organismes pathogénes. Au cours d'une infection, les moisissures
peuvent avoir une action délétére grace a leur multiplication. Elles peuvent sécréter des

toxines, et produire des substances allergenes et irritantes [84 ; 116].

Peu de moisissures peuvent étre a I’origine d’infections. Ce sont des agents infectieux
opportunistes qui ne se manifestent généralement que chez des patients présentant des
opportunités physiopathologiques :

e Diabétiques ;

e Hémodialysés ;

e Malades atteints d’hémopathie maligne ;

e Sujets ages ;

e Immunodéprimés : immunosuppression congénitale ou acquise (chimiothérapie et
VIH).

L’infection la plus connue est I’aspergillose invasive. Souvent nosocomiale. La
moisissure pénétre dans 1’organisme par les voies respiratoires. Une fois inhalées, les spores
d’Aspergillus se multiplient et peuvent entrainer, chez les populations a risque, une invasion

des tissus du poumon ; de 13, elle peut éventuellement passer dans le systeme circulatoire et
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aller coloniser d’autres organes. La dissémination a d’autres organes est fréquente chez les cas
graves [33; 77]. Les infiltrats pulmonaires peuvent étre consolidés en mycétomes. De plus,
selon I’espéce de moisissure, les mycétomes peuvent devenir une source constante d’irritants

ou d’allergénes.

Aux milieux intérieurs contaminés, et suite a une exposition prolongee, il est nécessaire
de noter que des effets immunosuppresseurs occasionnés par certaines moisissures peuvent

rendre certains sujets susceptibles a de multiples infections (cf. V.5.4.4. Mécanisme toxique).
V.5.4.4. Mécanisme toxique :

Les mycotoxicoses, bien que connues depuis de trés nombreuses années en pathologie
vétérinaire, ne sont reconnues chez ’homme que dans un contexte d’ingestion d’aliment

contaminé par les mycotoxines ou bien en cas de contamination professionnelle.

Or, de nouvelles recherches concluent que les moisissures présentes dans 1’air intérieur
peuvent produire des mycotoxines aux effets biologiques puissants et il est possible que ces
mycotoxines jouent un réle important dans le développement des effets néfastes sur la santé

chez des occupants [93].

Les matériaux de construction colonisés par des especes de moisissures, peuvent
contenir des quantités non négligeables de mycotoxines. Une exposition respiratoire a ces
substances ne peut se produire que lors de I’inhalation de particules les contenant. A ce jour,
les spores sont toujours considérées comme le transporteur le plus habituel des
mycotoxines dans 1’air [96]. Or, le pouvoir pathogene des mycotoxines absorbées par
inhalation est dépendant de la taille des supports particulaires qui détermine la profondeur de
la pénétration des substances toxiques dans 1’arbre bronchique. Cependant la taille des spores
de la plupart des moisissures toxinogenes est inférieure a 5 pum (les spores d’A. flavus
mesurent 3,5um. Les particules de cette taille peuvent étre déposées dans la région alvéolaire
[93].
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Les moisissures les plus agressives sont productrices des trichothécenes macrocycliques
dont certaines sont hémolytiques. C’est le cas de la satratoxine, rapportée en lien de cause a
effet entre sa présence et les cas d’hémosidéroses pulmonaires mortelles chez des enfants

occupant des habitats contamineés par la Stachybotrys chartarum [96 ; 97].

Cependant, dans les environnements intérieurs : Alternaria, Aspergillus, Penicillium,
Chaetomium, Cladosporium, Fusarium, Menoniella, Stachybotrys et Trichoderma ont été
toutes identifiées comme pouvant produire de nombreuses mycotoxines. La majorité des
mycotoxines sont de puissantes cytotoxines. Ainsi, certaines mycotoxines peuvent bloquer la
production de surfactants ou détruire les macrophages au niveau pulmonaire. D’autres
attaquent I’intégrité de la structure de 1’épithélium pulmonaire permettant a la moisissure de
coloniser les cavités alvéolaires et dans les cas les plus sévéres, notamment chez les personnes
sévérement immunodéprimées, de traverser 1’épithélium, donnant ainsi lieu a une infection.
Ces différents modes d’action ont des effets délétéres sur les voies respiratoires et peuvent
mener a [’exacerbation de 1’asthme, favoriser la survenue d’infections secondaires,
notamment fongiques, en partie dues aux effets immunosuppresseurs des mycotoxines [15 ;
69 ;74 ;82;83;96].

L’immunotoxicité¢ se manifeste chez I’homme par une diminution des mécanismes de
défense qui peut se traduire par diverses manieres, notamment en diminuant la résistance de
I’hote a des agents infectieux respiratoires, mais aussi réduire 1’efficacité d’'une immunisation
vaccinale ou d’un traitement thérapeutique. L’altération de la fonction ciliaire pourrait aussi
expliquer en synergie avec I’immunotoxicité 1’augmentation des infections respiratoires

observées chez les personnes exposees aux toxines des moisissures [55 ; 66 ; 71].

Or, il semble certain que les mycotoxines inhalées peuvent étre absorbées et produire
ainsi des effets locaux et/ou systémiques semblables a ceux observés suite a I’exposition par
d’autres voies. L’Aspergillus versicolor, est producteur d’une toxine carcinogéne, la
stérigmatocystine, a été la deuxiéme espece majoritairement retrouvée dans les logements en
Belgique [97].
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Sur le plan cellulaire et biomoléculaire, le mécanisme primaire d’action de nombreuses
mycotoxines est au niveau de I’ADN et des ARN, ce qui diminue la transcription et
inhibe la synthése des protéines. Dans certains cas, les mycotoxines interagissent avec les
enzymes ou coenzymes. Les effets se traduisent alors par un changement du
métabolisme et de sa régulation, puis finalement par un effet sur ’organe et puis sur

1I’organisme entier [93]. Les exemples des sites majeurs d’action au niveau moléculaire et des

mécanismes d’action des mycotoxines sont présentés dans le tableau 21.

Tableau 21 : Exemples des effets biologiques des mycotoxines : sites majeurs d’action (adapté

selon Pfohl-Leszkowicz, 1999) [93].

Niveau d’action

Exemplees

Moléculaire : Interaction avec les macromolécules

Adduits a ’ADN (aflatoxines, ochratoxine A,
zéaralénone.

Cassure simple brin ADN (citrinine)

Subcellulaire :
Effet sur les réactions enzymatigques

Interaction avec des organelles

Inhibition de la carboxypyruvate kinase (ochratoxine A).
Découplage de la phosphorylation oxydative dans les

mitochondries (aflatoxines, acide sécalonique, lutéoskyrine).

Cellulaire : Effets sur le métabolisme cellulaire

Inhibition de la synthése des acides nucléiques et des
protéines (ochratoxine A, aflatoxines, citrinine)
Inhibition de la synthése de protéines (trichothécénes)

Inhibition de la synthése des sphingolipides (fumonisines).
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La palette des effets toxiques qui peuvent résulter de ces mécanismes cellulaires est

tres étendue :

Tableau 22 : Cible des principales mycotoxines dans I’organisme animal [117].

Mycotoxines ‘ _ _ Actions _ _
Mutagene | Tératogene | Carcinogéne Immunosuppressive (Estrogénique

Aflatoxine +++ +++ +++ + -
Citrinine + - + - -
Ochratoxine A - + + + -
Patuline + + + + N
Acide N
pénicillinique B - -
Stérigmatocystine + + + - -
Toxine T2 - + +++ + -
Zéaralénone + - + - 4+
Gliotoxine - ? + 4+ _

Les études ci-dessous explorent les informations disponibles sur les mécanismes
d’action néfastes des principales mycotoxines aéroportées: les Aflatoxines (AFB1) et
les Trichothécenes [93] :

L’aflatoxine est I’une des mycotoxines qui nécessitent d’étre activée ou transformée en
métabolite actif a ’intérieur de la cellule. Palanee et al. ont montré que I’AFBI serait
activée majoritairement via la prostaglandine—H-synthétase et/ou la lipoxygénase, cette
activité étant concentrée dans les macrophages alvéolaires. Les cytochromes P450 jouent un
role mineur dans I’activation de I’AFB1 dans le poumon chez I’homme. Or, I’exposition aux
hydrocarbures polycycliques aromatiques, inducteurs des cytochromes P450, peut majorer les
effets néfastes de I’exposition a I’AFB1 dans les voies respiratoires humaines. D’ou la
possibilité d’une synergie ou potentialisation d’action entre les COV et les toxines produits
par des moisissures du milieu intérieurs. Les cellules épithéliales pulmonaires humaines; les
muqueuses olfactive, oculaire et nasale, le foie, le caecum et le colon sont tous des tissus
capables par leurs équipements enzymatiques (cytochromes P450) d’activer ’AFBI ; d’ou
apparaissent les effets néfastes systémiques de cette mycotoxine. Le métabolite actif de
I’AFBI a une affinité trés marquée pour I’ADN ce qui exilique ces effets cancérigénes et
tératogénes par I’implication d’effet mutagéne (tableau: 23). L’AFB1 pourra faciliter la
pénétration des moisissures dans les tissus en causant de I’inflammation et la modification des
épithéliums. Selon plusieurs études épidémiologiques, cet effet est mis en évidence apres

I’inhalation de ces mycotoxines [46].

146



Concernant les trichothécenes, elles sont connues comme des substances inhibant la
synthése protéique et entrainant des Iésions sur ’ADN des cellules eucaryotes; elles sont
responsables de la plupart des effets toxiques des especes qui en générent [8]. La cytotoxicité
s’exerce sur les cellules a croissance rapide notamment. Les trichothécénes sont parmi les
plus actifs biologiquement. Elles n’ont pas besoin d’activation dans 1’organisme pour
provoquer les effets toxiques. En inhibant la synthese des protéines, la toxine T-2 inhibe les
fonctions importantes comme la phagocytose et 1’activation des macrophages. Des synergies
entre trichothécénes (desoxynivalenol, nivalenol) et aflatoxines ont été également décrites.

En conclusion, les données de dose-réponse concernant 1’exposition aux mycotoxines
par voie respiratoire ne sont disponibles que pour de trés rares mycotoxines et seulement chez
I’animal. Il est tres improbable que les doses recues par inhalation dans les environnements
intérieurs puissent entrainer une réponse d’intoxication systémiques graves, mais elles
peuvent, selon plusieurs études épidémiologiques entrainer des mycotoxicoses respiratoires
séveres (ex: la Stachybotrys chartarum : hémosidéroses pulmonaires) aussi que d’autres
atteintes systémiques, notamment neurocomportementales bénignes et non spécifiques tels
que difficultés de concentration et de mémoire, fatigue mentale extréme, irritabilité,
céphalées, etc.

V.5.5. Les diverses especes pathogenes chez I’homme :

Les espéces rapportées ci-dessous sont celles retenues par le groupe de travail du
CSHPF (Le Conseil supérieur d’hygiene publique de France) sur les moisissures des milieux
intérieurs, y compris les milieux de travail (arrété du 22 mai 2003) [97] :

e Acremonium strictum : Parmi les 70 espéces d’Acremonium, Acremonium strictum
est régulierement retrouvé sur les murs de logements humides, en particulier sur les peintures
et recouvrements muraux en vinyle. La quasi totalité des espeéces d’Acremonium est constitué
d’éléments fongiques clairs qui ne teintent pas les substrats qu’ils colonisent et peuvent donc
passer inapercus. lls se développent entre 3 8C et quelques rares especes a 37 8C. Les
conidies de 3 a 8 mm sont essentiellement retrouvees sur les surfaces. Des tests cutanés
positifs et des IgE spécifiques ont été mis en évidence chez des patients exposés dans
I’habitat, mais 1’implication réelle d’Acremonium en allergologie reste a investiguer. Le genre
Acremonium peut étre responsable de kératites et d’infections opportunistes.
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e Alternaria alternata est un des aéroallergenes fongiques les plus importants du
milieu extérieur et est également trés fréquent dans 1’habitat. Il se développe entre 2 et 32 °C,
parfois a 35 °C. Ainsi, sa présence a été mise en évidence sur des murs ou méme sur des
textiles d’ameublement et dans la poussiere de matelas. Ses conidies de grandes tailles (20 a
80 mm) sont allergéniques et leur réle étiologique dans les pathologies allergiques
respiratoires comme les rhinoconjonctivites et 1’asthme est bien connu. Asthmes séveres,
voire mortels, ont été régulierement décrits. Cette moisissure est également responsable
d’infections opportunistes et de mycoses cutanées.

e Les moisissures du genre Aspergillus sont des contaminants tres communs. Ce genre
comprend de 180 a 250 especes selon les auteurs. Seuls les cing premiers groupes cites ci-
dessous sont considérés comme thermotolérants et peuvent étre a I’origine d’infection chez
des malades particulierement fragiles. La taille réduite (2 & 4 um) de la plupart des spores
(conidies) d’ Aspergillus permet a ce germe d’atteindre 1’alvéole pulmonaire :

- Aspergillus flavus est la deuxiéme espéce d’importance aprés A. fumigatus dans
les aspergilloses invasives. Cette moisissure se caractérise par sa capacité a
produire des aflatoxines, cancérigénes pour [’homme en cas d’ingestion
d’aliments contaminés. L’inhalation de ces mycotoxines par les occupants des
logements contaminés est possible.

- Aspergillus fumigatus est 1’agent étiologique principal de nombreuses
pathologies comme [’aspergillose invasive, 1’aspergillose bronchopulmonaire
allergique (ABPA), I’aspergillome et la sinusite aspergillaire. Les mycotoxines
produites : gliotoxine, fumagilline, verruculogene et acide helvolique, sont
immunomodulatrices et potentialisent 1’action pathogéne d’A. fumigatus en
favorisant son développement au niveau épithélial pulmonaire. De nombreux
antigénes d’A. fumigatus ont été identifiés.

- Aspergillus glaucus est un agent étiologique reconnu des pneumopathies
d’hypersensibilité, en particulier du poumon de fermier. En revanche, cette
moisissure n’est pas responsable de mycoses systémiques humaines (espece

mésophile).
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Aspergillus nidulans est également une espece pathogéne provoquant des
atteintes des voies respiratoires : aspergilloses bronchopulmonaires, asthme et
alvéolites allergiques, notamment chez les boulangers. Cette moisissure peut
produire de nombreuses mycotoxines dont la stérigmatocystine, la nidulotoxine et
des aflatoxines.

Aspergillus niger est abondamment retrouvé dans ’air extérieur. En pathologie
humaine, c’est le champignon filamenteux le plus fréquemment isolé¢ dans les
otomycoses. Il produit en faible quantité de I’ochratoxine A. Une étude a montré
que la gluco-amylase, extraite d’A. niger et utilisée en boulangerie, induisait une
allergie respiratoire chez les travailleurs exposés.

Aspergillus terreus provoque des atteintes des voies respiratoires : aspergilloses
bronchopulmonaires, asthme et alvéolites allergiques.

Aspergillus versicolor (espece mésophile) est largement répandu dans
I’environnement intérieur, en particulier dans les logements humides dont il
envahit rapidement les murs, en particulier les papiers peints. Cette moisissure se
caractérise par la production d’une mycotoxine cancérogene, la stérigmatocystine
(précurseur de I’aflatoxine). Le potentiel allergénique d’A. versicolor est reconnu
et une ¢étude récente a permis I’identification de protéines allergéniques
spécifiques présentes au niveau des spores qui pourront étre utilisées pour la mise
au point de tests de sensibilisation.

e Aureobasidium pullulans (Syn. Pullularia pullulans) est fréguemment isolé en

petites quantités dans 1’air de I’habitat (conidies de 3,5 a 7um) et recouvre surtout les endroits

humides comme les bas de chassis de fenétre ou les joints de baignoire. Il est associé a divers

phénomeénes allergiques respiratoires liés a 1’habitat, notamment de 1’asthme. Des troubles

respiratoires liés a des systemes de climatisation ont également été corrélés avec la présence

d’Aureobasidium.

e Botrytis cinerea abonde en régions tempérées dans le sol, sur les fruits et 1égumes. I

se développe entre 5 a 35°C maximum. Les conidies (6—10um) de Botrytis sont nombreuses

dans I’air en ¢été¢ et dans les prélévements d’air effectués a Dl’intérieur d’habitations. Ce

champignon peut éventuellement étre associé a certaines plantes d’intérieur. Les allergies a

Botrytis cinerea sont fréquentes parmi les ouvriers de la vigne et ceux travaillant dans des

serres de production de fruits et Iégumes.
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e Chaetomium globosum est un des principaux agents déecomposeurs des plantes
herbacées et ligneuses ainsi que de tous matériaux cellulosiques. C. globosum est fréquent
dans les habitats humides ou il forme des masses noiratres sur les papiers peints, les plaques
de platre et les vieux livres. Cette moisissure est productrices de mycotoxines de type
chaetoglobosines (A et C) qui agissent en se liant a I’actine et qui sont Iétales a faibles doses
pour des cultures cellulaires. En pathologie humaine, Chaetomium sp. peut étre responsable
de 1ésions cutanées, d’onychomycose, de septicémies, voire d’abces cérébraux chez les
immunodéprimés.

e Le genre Cladosporium est largement prédominant dans la mycoflore atmosphérique
et se développe entre 4 et 32°C. Cladosporium sphaerospermum est I’espéce la plus souvent
rencontrée dans ’air intérieur des logements humides et est présent dans 60% des habitations
de personnes atopiques, hiver comme ¢été. L’importance du potentiel allergique de C.
sphaerospermum est proche de celui d’A. alternata. Les enfants sont le plus souvent
sensibilisés et différentes études suggerent que les patients sensibilisés a C. sphaerospermum
ne réagissent qu’a de fortes concentrations en spores (> 3000 spores/m3 d’air).

e Le genre Drechslera est régulierement isolé de grains de stockage. Rhinites, asthme,
sinusite allergique et « mycoses » broncho-pulmonaires allergiques (MBPA) ont été rapportés
dans la littérature.

e Epicoccum nigrum est fréquent dans la nature, en particulier comme envahisseur
secondaire de végétaux morts. On I’isole parfois dans I’habitat sur des papiers peints humides.
E. nigrum est responsable de rhinites allergiques estivales et d’asthme.

e Fusarium : Deux cas de pneumopathies d’hypersensibilité domestique ont été décrits
suite a la contamination du sol d’une douche. Le genre Fusarium s’isole du sol, de 1’eau, de
I’air et de nombreux végétaux qu’il parasite. De nombreuses especes produisent des
mycotoxines dans les aliments, fumonisines, zéaralénone et trichotécenes, entrainant des
intoxications alimentaires chez I’homme. Assez rarement isolé dans I’habitat, Fusarium
solani peut entrainer des allergies respiratoires telles des sinusites, des MBPA, voire des cas
d’alvéolites. Les Fusarium peuvent également entrainer des mycoses graves chez les

immunodéprimés et les grands brllés et sont des agents fréquents de kératites.
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e La sous-famille des mucorales, regroupant Absidia spp., Mucor spp., Rhizomucor
spp. et Rhizopus spp., est responsable de mucormycoses. Ces moisissures représentent de
redoutables opportunistes pour les patients immunodéprimés et les diabétiques, a 1’origine
d’atteintes graves, invasives et souvent mortelles. Ces moisissures sont surtout responsables
de réactions allergiques de type I, mais des réactions allergiques de type Il et IV peuvent
survenir (Poumon de Fermier), en particulier en cas d’exposition a A. corymbifera, retrouveé
dans les fourrages, mais aussi dans certains logements insalubres.

e De tous les champignons, c’est probablement Penicillium le plus ubiquitaire ; il
comporte plus de 200 espéces qui se rencontrent partout de 1’équateur aux poles. Les especes
de Penicillium sont des contaminants fréquents de 1’air, tant dans les logements qu’a
I’extérieur et cela toute I’année. P. chrysogenum, P. olsoni et P. brevicompactum sont les
espéces prédominantes dans les logements. Tests cutanés, dosage des IgE spécifiques et tests
de provocation positifs ont été décrits chez des patients souffrant d’asthme. Quelques cas
d’alvéolites avec précipitines liés a I’habitat ont été signalés.

e Le genre Phoma (2000 espéces) est fréquent dans la nature sur diverses plantes et
débris végétaux. Phoma herbarum et Phoma glomerata sont les especes les plus communes
du genre. Phoma spp.. Elles se développent rapidement dans les logements tres humides, en
particulier sur les joints des chassis de fenétre, certaines espeéces d’acariens mycophages s’en
nourrissent. Cette moisissure est également trés commune dans les centrales de traitement
d’air. Phoma herbarum est associée a des cas d’asthmes domestiques. Les tests cutanés
positifs sont généralement associés a des IgE spécifiques élevés.

e Stachybotrys chartarum se développe sur des débris végétaux et sur toute une série
de matériaux de construction et de substrats a base de cellulose et de placoplatres lorsque
ceux-ci sont humides. S. chartarum produit des mycotoxines extrémement toxiques, en
particulier des trichothécénes macrocycliques : verrucarine, roridine et satratoxine G et H,
toutes responsables de symptdmes dermato et cytotoxiques. S. chartarum a été associé aux
Etats-Unis et au Canada a des cas d’hémorragies pulmonaires et méme de décés d’enfants de
moins de six mois qui avaient été exposés a cette moisissure dans leur chambre a coucher,

mais I’imputabilité de ce germe reste controversee.
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e Stemphylium est présent sur les lames d’aérobiologie et peut étre confondu avec les
autres porosporés. L’allergéne majeur Alt al est également présent. L’inhalation de grandes
quantités de conidies peut déclencher des manifestations allergiques.

e Puissant champignon cellulolitique, Trichoderma est présent partout, dans la nature
et dans I’habitat, ou il se développe sur les papiers et dans les poussiéres. Trichoderma est
associ¢ a quelques cas d’allergies de type I mais c’est surtout en raison de sa capacité a
produire des meétabolites toxiques (trichothéceénes) qu’il convient de s’en méfier dans
’habitat.

e Trichothecium roseum est une espéce saprophyte isolée du sol et de nombreux
végétaux en décomposition. Dans les habitations, T. roseum se développe préférentiellement
sur des substrats cellulosiques et humides et peut produire une mycotoxine, la trichothécine.
Son role allergisant a été signalé.

e Ulocladium chartarum s’observe dans la nature sur des débris végétaux, sur du bois.
Il contamine également le platre, le papier peint et divers textiles d’intérieur. Alt al, un
allergéne majeur d’Alternaria, est également produit par Ulocladium. Cette moisissure, tres
répandue dans les logements humides et mal ventilés, doit étre prise en compte lors de
I’évaluation de la charge allergénique dans I’environnement d’un patient sensibilisé a

Alternaria.
V.5.6. Epidémiologie :

Plusieurs études épidémiologiques portant sur différents problémes de santé associés a
I’exposition aux conditions humides, aux moisissures et a leurs métabolites ont été publiées

au cours des quinze derniéres années.

S'il s'agissait d'une relation de causalite, la présence d’humidité et/ou de moisissures a
I'intérieur serait responsable d'un nombre important de maladies respiratoires chez la
population en général. Ainsi, et vu son importance potentielle pour la santé communautaire,

les recherches se poursuivent et tentent de clarifier la nature de la relation épidémiologique.
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Une revue a jour des études expérimentales, toxicologiques, cliniques et
épidémiologiques sur les effets delétéres des moisissures et de leurs composantes est citée ci-
dessous afin de faire le point sur les connaissances actuelles évaluant la solidité des données

de causalité.

V.5.6.1. L’impact sanitaire des moisissures du milieu intérieur,

est-il une réalité ? :

Diverses conceptions, de plus en plus bien instruites, ont été abordées pour évaluer la
causalité «effets délétéres - Aérocontamination fongique intérieure ». Les concepts suivis

actuellement par les auteurs sont au nombre de trois :

1. Corrélation entre I’exposition confirmée (inspection environnementale,
échantillonnage et mise en culture des espéces de moisissures dans les logements)
et divers impacts sanitaires chez les occupants (anamneése ; caractére spatio-
temporel des symptomes, tests cutanés, dosage des immunoglobulines...etc.) ;

2. Infirmation de la confusion plausible possible entre 1’impact sanitaire des
moisissures intérieures, et d’autres contaminants du milieu intérieur (acariens,
endotoxines bactériennes...etc.) ;

3. Diminution des symptomes suspectés li€s a I’aérocontamination intérieure par des
moisissures aprés des mesures correctives aux logements contaminés (rénovations

de batiments...etc.).
Vous trouvez ci-dessous un apercu sur ces différentes approches :

En 2002 ; une étude est menée en France par le conseil habitat-santé [24] a la demande
des médecins qui estiment que I’état de santé de son patient est influencé par son

environnement domestique (tableau : 23).
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Tableau 23 : Symptomes ou maladies ayant motivés ’appel

au service du conseil habitat-santé [24].

Asthme 341 52,4 %
dont asthme avec sensibilisation 213 32,8 %
aux allergénes domestiques

Rhinite 447 68,8 %
dont rhinite avec sensibilisation 255 39,3 %
aux allergénes domestiques

Conjonctivite 17 18 %

Bronchites & répétition G 8.8 %

Trachéite spasmaodigue B3 8.1%

Pour 650 visites a domicile, chaque visite répond a un questionnaire qui s’intéresse aux
risques respiratoires et extra-respiratoires, et connait la réalisation d’un test aux acariens,
I’échantillonnage de moisissures visibles et, a la demande, I’échantillonnage d’air pour
mesure des composés organiques volatils et/ou aldéhydes. Dans la majorité des cas, plusieurs
risques, de nature différente, sont mis en évidence (Tableau : 24). En premicre ligne, 1’étude
signale la présence des moisissures pour 74,4 % des domiciles. Les especes fongiques

identifiées sont nombreuses et souvent associées (figure : 25).

Tableau 24 : Tableau des risques observeés [24].

Mature du risque %
Présence de moisissures 4
Présence d’'allergénes acariens 56,3
{Acarex-test : ++/+++)
Présence de COV 9.0
Produits d'entretien & portée de mains des enfants 478
Medicaments 4 portée de mains des enfants 21,1
Circuit électrique non conforme 14,3
Exposition & un champ électromagnétique 28
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Figure 25 : La nature des especes de moisissures identifiées
aux domiciles des patients [24].

Ainsi, le risque le plus souvent identifié est celui de la présence de moisissures, dans
presque les ¥ des logements étudiés. Les espéeces les plus souvent identifiées sont
Cladosporium, Aspergillus et Penicillium (figure : 25). Les especes se trouvent trés souvent
associées sur le méme prélévement. Cependant, le pourcentage de la contamination fongique
résidentielle trouvé est bien élevé par rapport a d’autres études, mais cela est justifié par le fait
que le mode de recrutement des logements était dans cette étude en relation avec le mauvais
état de santé de I’occupant et non d’un échantillonnage aléatoire. Ainsi, I’étude évoque, d’une
part, une corrélation entre I’impact sanitaire noté et 1’exposition aux moisissures du milieu
intérieur, et d’autre part, elle projette plus de lumiére sur la symptomatologie due a

I’exposition aux moisissures.

De nombreuses études réalisées dans différents pays montrent qu’il existe une relation
entre la présence d’humidité et de moisissures dans les environnements intérieurs et la
prévalence de symptomes : irritations des yeux, du nez, de la gorge, toux seche, maux de téte,
fatigue et problémes de peaux [10, 11].
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Cependant, les environnements humides favorisent évidement I’apparition des acariens
et des bactéries, qui sont capables de provoquer, en libérant des substances de potentiels
allerguo-inflammatoires, des effets délétéres plus au moins similaires a ceux causés par les
moisissures sur la santé humaine. Ainsi la contribution d’autres facteurs de confusion
plausible comme les acariens de la poussiere et les endotoxines bactériennes a cette relation
de causalité moisissures-impacts sanitaire nécessite d’étre évaluée afin de prouver I’effet des

moisissures sur la santé humaine.

Pour résoudre ce probleme Dales et Miller [28] ont effectué une étude sur « I'association
observée entre le releve de la contamination fongique, les symptémes et I’influence d’autres
facteurs pathogénes ». Chez un échantillon de 403 enfants des écoles élémentaires du Canada
durant les mois d’hiver, la croissance de moisissures signalée a été comparée a des
symptomes respiratoires et non spécifiques avant et aprés ajustement pour les autres agents de
confusion. 12 a 50 % d'augmentation par rapport a la prévalence des symptdmes a été
associee a la croissance de moisissures rapportées a la fois avant et apres ajustement pour les
caractéristiques du sujet, les antigénes des acariens et les endotoxines bactériennes. Ainsi,
I'association entre la contamination fongique résidentielle et les symptdémes rapportés chez les
patients est une réalité qui entre en synergie avec les effets des acariens, des endotoxines
bactériennes ou d'autres contaminants pathogénes du milieu intérieur qui s’unissent et
cohabitent ensemble les endroits humides, vu leurs nécessité tous a cette condition
primordiale de vie. Par conséquent, I’étude a démontré, en dehors de toute influence de
confusion d’autres contaminants, 1’effet délétere des moisissures du milieu intérieur, qui sont

associées, toujours selon I’étude au développement :

e Des symptomes respiratoires ;

e  Des symptdmes extra-respiratoires :
- céphalées ;
- douleurs musculaires ;
- fiéevre;

- difficultés de concentration.
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Les mémes auteurs signalent que d’autres ¢tudes dans plusieurs pays, fondées sur un
questionnaire, ont toujours trouvé une prévalence accrue de symptémes respiratoires chez les
résidents des maisons de rapport a I'humidité ou de moisi.

Ce lien de causalité a toujours constitue, ces derniéres décennies, une réelle
préoccupation pour les professionnels de santé qui ne cessent d’adopter de divers procédés
possibles pour étudier cette fameuse association entre 1’exposition aux moisissures et
plusieurs symptdémes et pathologies humaines. Dans une autre étude [9], les auteurs ont
essayé de suivre 1’évolution de 1’état de santé des patients exposes aux moisissures apres des
travaux de rénovation des milieux intérieurs contaminés. Les auteurs observent une
diminution significative des symptoémes cliniques non allergiques rapportés telles que la
fatigue et les céphalées. Cette réaction clinique a été également démontrée dans 1’étude de
Rylander chez un nombre d’adultes présentant une hyperréactivité bronchique qui a diminué
dans les suites de travaux de rénovation d’un lieu de travail contaminé par des moisissures
[15]. De méme, les auteurs notent que la fréquence des symptdmes est significativement plus
¢levée dans la population ayant plus d’ancienneté que les nouvellement exposés. Par contre,
les auteurs déclarent que les sinusites et les conjonctivites, persistent encore aprés la
rénovation ; ce qui est expliqué par le fait que le déclenchement du mécanisme immuno-
allergique demande plus de temps pour qu’il s’atténue, une situation qui nécessite souvent le

recours a une thérapie antiallergique.

En 2007, de nombreux experts ont été invités a 1’occasion d’une réunion du groupe de
travail de ’OMS qui s’est tenue en Allemagne afin de débattre I’impact sanitaire de
I’humidité et des moisissures du milieu intérieur sur la santé humaine. Les conclusions des

débats du groupe de travail sont présentées et reproduites comme suit [86] :

e Les études menées dans différents pays et dans différentes conditions climatiques
apportent des témoignages épidémiologiques suffisants pour démontrer que les
occupants de batiments humides et dans lesquels des moisissures sont présentes,
que ce soit dans les logements privés ou dans des batiments publics, sont exposés
a un risque accru de symptomes respiratoires, d’infections respiratoires et
d’asthme aggravé. Dans certains cas, les observations faites pointent vers un

risque accru de rhinite allergique et d’asthme.
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e Des preuves cliniques témoignent de ce que I’exposition aux moisissures et a
d’autres agents microbiens liés a I’humidité des batiments renforce le risque de
pathologies rares telles que la pneumopathie d’hypersensibilité, 1’alvéolite
allergique, la rhinosinusite chronique et la sinusite fongique allergique.

e Ces constatations sont corroborées in vivo et in vitro par les preuves
toxicologiques, qui démontrent I’occurrence de diverses réactions inflammatoires
et toxiques aprés exposition a des micro-organismes isolés dans des batiments
humides, et notamment a leurs spores, leurs métabolites et d’autres ¢léments.

e |l existe des groupes de personnes particulierement sensibles aux agents
biologiques et chimiques dans les environnements intérieurs humides, comme les
personnes atopiques et allergiques, mais des effets adverses sur la santé ont
également été constatés chez les personnes non atopiques.

e La prévalence croissante de I’asthme et des allergies dans de nombreux pays ne
fait qu’accroitre le nombre des personnes sensibles aux effets de I’humidité et des

moisissures a [’intérieur des batiments.
V.5.6.2. Impacts respiratoires et ORL :

Connues depuis de nombreuses années comme responsable de pathologies respiratoires

allergiques, les moisissures sont I’objet d’un regain d’intérét [32].

De nombreuses études épidémiologiques effectuées dans plusieurs pays ont indiqué que
les symptdmes respiratoires signalés étaient associés a la présence de moisissures dans les
habitations. Il faut remarquer que l'on faisait les mémes constatations dans des climats
différents, dans des sociétés différentes, dans des habitations possédant des caractéristiques
différentes et lors d'études menées par des chercheurs différents [99]. Dans le cadre d’une
enquéte allergologique aux pneumallergenes intérieurs, les moisissures les plus fréqguemment
rencontrées sont : Penicillium : 98 %, Aspergillus : 75%, Cladosporium : 71%, Alterneria :
42%, Fusarium : 38%, Rhizopus : 22 % et Stemphylium : 18 % [7].
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Chez le petit enfant aux antécédents d’atopie, des auteurs ont démontré un lien entre
I’exposition aux moisissures exprimées en UFC/m® et I’apparition d’une toux persistante et de
sifflements. Penicillium spp. était ’agent le plus responsable de ces symptomes. L’exposition
aux moisissures est un facteur de risque de consultation en urgence pour asthme. Les
deuteromycetes : Alternaria, Cladosporium, Epicoccum et Penicillium seraient responsables
de 1,9 % des visites en urgence et 4,1 % noté pour les Basidiomycetes [32].

De méme, plusieurs études confirment que les admissions pour asthme chez les enfants
de moins de 15 ans étaient augmentées par la présence de spores fongiques. Autres auteurs
ont pu constater une augmentation de 1’asthme de 75% chez les jeunes enfants occupant des

environnements intérieurs contaminés par des moisissures [32 ; 73].

Les genres Cladosporium, Alternaria, Penicillium et Aspergillus produisent des
allergenes reconnus, et selon des études effectuées a Montréal et en Finlande, 5% des enfants
d'age scolaire seraient allergiques aux moisissures. D’autres études suggerent qu’entre 10% et
15% de la population globale pourraient présenter des allergies aux moisissures. Ce
pourcentage est plus élevé chez les sujets atopiques, soit 21% chez les asthmatiques et 27%
chez les personnes souffrant d’asthme et de rhinite selon une étude, et jusqu’a 40% des
asthmatiques selon d’autres [85]. Ces moisissures ont un réle important dans la survenue des

asthmes et des rhinites allergiques [13].

Les espéeces d'Alternaria sont considérées comme certains des plus importants
champignons responsables d'une morbidité allergéne chez I'homme ; elles sont impliquées
pour des réactions allergiques a I’intérieur types rhinite et asthme [44]. Les Alternaria spp.
intéressent la mycologie médicale & des degrés différents en raison de trois caractéristiques de
leur role pathogéne: infectieux, allergisant et toxinogene. Les spores sont aussi des allergénes
majeurs, méme s'elles ne représentent que 1,2% de la flore fongique totale. Des réactions
croisées ont été détectées entre Alternaria alternata, Cladosporium herbarum et
Cladosporium cladosporioides. Cependant, la fréquence de la co-sensibilisation graminées—
Alternaria a été aussi observée [71 ; 75].
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La prévalence de I’allergie a Alternaria est avoisine en Europe de 10 % chez les patients
souffrant d’asthme ou de rhinite allergique. Les auteurs rapportent que cette espéce possede

un fort potentiel asthmogene [75 ; 91].

De méme, H. Razzouk et al. ont cité que I’asthme allergique d’Alternaria est connu
pour sa sévérité difficilement maitrisable. Il s’agit d’un asthme instable dont le diagnostic est
confirmé par les tests cutanés, le dosage des IgE spécifiques et le test de provocation
bronchique. Les résultats dose-réponse expriment un profil caractérisé par une réaction
précoce survenant 20 minutes aprés exposition, suivi d’une période de récupération variant de
quatre a six heures et par une réaction retardée a caractére plus durable que I’allergie aux
acariens. La réversibilité a été partielle par les a2-agonistes, 1’utilisation des corticoides oraux
a été a chaque fois nécessaire pour stopper cette réaction de caractere inflammatoire. Quatre

cas sur 16 ont présenté une réaction fébrile tardive et un recrutement cellulaire [23].

Cette association de causalité asthme-Alternaria ainsi que la relation dose réponse sont
également rapportées par Pdivi M. et al. Leur étude transversale a sondé un échantillon
national représentatif de 831 unités de logement habité par 2456 personnes, dont 26.8% sont
des enfants. L'exposition a I’Alternaria a été évaluée en mesurant les concentrations
d'antigénes dans des échantillons de poussiere de différents sites par des anticorps poly-
clonaux anti A. alternata. En résultats, la prévalence de I'asthme diagnostiqué par un médecin
était de 11,2%. Cette prévalence a augmenté avec l'augmentation des concentrations
d'Alternaria dans les maisons. Ceci dit que I’adoption des mesures visant a reduire
I'exposition intérieure a cette moisissure pourra aider & controler les exacerbations de 1’asthme
[106].

Thomas B et al, aprés le 29 Juillet 2002, ont cherché les causes derriére une épidémie
d'asthme qui a €été associée a un orage au Royaume-Uni. Et suite a une étude cas-témoin de 26
patients, les sujets ont subi des tests cutanés et sérologiques cherchant des IgE spécifiques aux
aéroallergenes inhalés. Les résultats montrent que 23 des 26 cas suivis avaient une
sensibilisation aux espéces d'Alternaria. Les sujets témoins étaient 31 patients avec état
d’asthme saisonnier. 11 cas de ces 31 sujets ont souffert d’exacerbation de I'asthme pendant

les orages. 10 de ces 11 sujets témoins ont été sensibles aux especes d'Alternaria sur des tests

160



cutanés. En plus, la sensibilité a ces especes a été identifiée dans 4 des 20 sujets témoins
restants qui n'‘ont pas présenté le rapport entre les symptémes d'asthme et 1’orage. En outre,
I’analyse a montré que I’augmentation des concentrations des espéces d'Alternaria de
Cladosporium et de Didymella était significativement associée a l'orage. La sensibilité a
I’Alternaria alternata est une impérieuse prédicteur de I'asthme épidémique chez les patients
atteints d'asthme saisonnier et de l'allergie au pollen de graminées et un facteur important

dans I'asthme lié aux orages [94].

Chez I’adulte, dans un groupe de 1132 asthmatiques européens agés de 20 a 44 ans, la
sévérité de 1’asthme augmentait avec la sensibilisation a Alternaria alternata ou
Cladosporium herbarum [32]. Des auteurs ont montré qu’un doublement de I’exposition a
cladosporium entraine une augmentation de 52 % le risque d’attaque d’un asthme [90].Cette
association est retrouvée dans tous les pays européens participants a I’étude. La présence de
moisissures a I’intérieur du logement était un facteur de risque particulierement pour les sujets

sensibilisés & C. herbarum et a A. alternata.

Or, les auteurs rapportent que si les sujets atopiques ne sont plus a risque d’asthme,
I’apparition de toux et de sifflements chez le nouveau-né, I’enfant et 1’adulte atopiques en
présence de moisissures n’est peut-étre pas uniquement la conséquence d’un phénoméne
allergique, mais peut étre aussi associée a un phénoméne d’inflammation lié a I'inhalation des
mycotoxines et des composés organiques volatils (odeur moisie) libérés par les moisissures
[31;32].

Cependant, une des rares études [9], a évaluer le role de I’exposition a I’odeur des
moisissures du milieu intérieur et celui de I’atopie parentale sur la genese d’un asthme au
cours de I’enfance, a été publiée en 2005. Ces roles été estimés dans le cadre d’études « cas-
témoins » pendant une période de six ans. L’effet conjoint de I’atopie parentale et de 1’odeur
de moisi (indicateur d’exposition le plus pertinent) sur le risque d’asthme a été évalué. Les

taux d’incidence d’asthme ont été comparés entre 4 groupes d’enfants :

1. Groupe 1 de référence : pas d’atopie parentale et pas d’exposition a I’odeur de
moisi ;
2. Groupe 2 : pas d’atopie parentale et exposition a I’odeur de moisi ;
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3. Groupe 3 : atopie des parents et exposition a I’odeur de moisi ;
4. Groupe 4 : atopie des parents et pas d’exposition a I’odeur de moisi.

L’¢tude indique que seule 1’exposition a une odeur de moisi est associée a un risque
accru de survenue d’asthme, tout en mettant le doigt sur I’un des grands facteurs favorisant ou
aggravant I’impact sanitaire des moisissures intérieures dans la survenue de I’asthme, qui est
I’atopie des parents : 1’incidence de 1’asthme dans le groupe 3 a été supérieure de 127% par

rapport a celle du groupe de référence.

M. Hulinb et al [7] ont étudié 1’association entre les maladies respiratoires et
moisissures détectées a partir des COVm dans un échantillon représentatif de 567 logements
frangais. 1012 individus ont répondu a un questionnaire standardisé sur les symptémes et les
maladies respiratoires. Un logement sur 3 présentait une contamination fongique: 38,7 %
urbain et 30,3 % rural. Des associations positives étaient observées entre moisissures et
rhinite allergique, asthme et bronchite chronique. Enfin, ces résultats pourraient suggérer un
effet possible de ces moisissures par le biais de mécanismes non allergiques.

Une étude sur la rhinite allergique de I’enfant (avant 1’dge de sept ans) a montré qu’elle
est associée a un risque de survenue d’asthme multipli¢ par sept en préadolescence, par quatre
a ’adolescence et par deux a 1’age adulte. Burgess et al suggeérent que la relation rhinite—
asthme n’est pas seulement chronologique, mais qu’elle est également causale. D’ou la
nécessité de I’intervention chez les enfants atteints de rhinite pour diminuer le risque de
passage a I’asthme [1 ; 2].

Les manifestations cliniques allergiques atteignent tous les niveaux de 1’appareil

respiratoire : les plus connues et les plus fréquentes étant la rhinite et I’asthme [25].

Or, en dehors de I’allergie immédiate IgE-dépendante, les moisissures sont impliquées
dans de nombreuses pathologies : alvéolites allergiques extrinseques, sinusites fongiques
infectieuses, aspergilloses broncho-pulmonaire allergiques primitives ou secondaires a la

mucoviscidose [108].
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Jarvis et Morey ont étudié une épidémie de maladies respiratoires allergiques, qui s'est
produit dans un batiment (ni agricole, ni industriel) qui a subi des dégats d’eau importants et
caractérise par la présence de moisissures visibles sur des vastes surfaces intérieurs :
Aspergillus versicolor en particulier. Aprés 5 ans d’évaluations cliniques des personnes qui
occupaient I’immeuble, I’étude a révélé des taux élevés de symptdmes respiratoires
allergiques, y compris l'asthme et la pneumopathie d’hypersensibilité aussi que d'autres
impacts sanitaires chez les occupants et parmi les personnes travaillant dans le batiment
touché [93]. L’étude a tenu compte de plusieurs facteurs qui constituaient des faiblesses
méthodologiques dans d’autres études semblables : la présence de moisissures a été évaluee
par observation et par échantillonnage ; I’espéce dominante dans ’air intérieur, Aspergillus
versicolor était absente de 1’air extérieur ; il y avait deux groupes-témoins travaillant dans des
édifices non-problématiques ; aussi les travailleurs ont été suivis pendant plusieurs années
afin d’évaluer 1’évolution des symptomes selon 1’état du batiment. Sur prés de 500 occupants
dans 1I’édifice problématique, les auteurs ont identifi¢ 15 cas d’asthme relié¢ au batiment et 5
cas probables d’alvéolite allergique extrinseque. Cependant, les chercheurs ont observé une
diminution de ce type de symptdémes lorsque les patients étaient en dehors de ce milieu
contaminé (aspect spatio-temporel confirmé). De plus, les auteurs considerent que leurs
résultats démontrent un effet dose-réponse, car les symptdmes respiratoires étaient plus
fréquents chez les occupants qui avaient travaillé plus longtemps dans 1’édifice, chez ceux qui
travaillaient plus preés des matériaux endommagés par I’eau et chez ceux dont I’emploi

occasionnait une perturbation des poussieres [85].

Dans le méme cadre, plusieurs études récemment publiées ont identifi¢ ’AAE en
dehors des milieux de travail industriels ou agricoles. Les alvéolites allergiques extrinseques
(AAE) sont des maladies pulmonaires dues a une réaction d'hypersensibilité type Il
déclenchée aprés inhalation répétée de substances antigéniques, notamment de moisissures.
Cette affection est particulierement invalidante. Aigue ou subaigue, elle peut évoluer vers une
insuffisance respiratoire chronique [102]. Souvent d'origine professionnelle, I’AAE peut étre
parfois liée a une exposition domestique suite a une exposition prolongée a de faibles
quantités d'antigénes. L’AAE d'origine domestique peuvent étre dues au développement de
moisissures sur différents substrats (moquette, charpentes, oreillers) ou dans les systémes de
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climatisation. Elles sont parfois en rapport avec des activités de loisir (menuiserie,...). L’AAE
peut se manifester par un syndrome pseudo-grippal fébricule avec une dyspnée d'intensité
variable et une photophobie qui s'accompagne rapidement d'une altération de I'état général
avec asthénie marquée, anorexie et amaigrissement voire une fibrose interstitielle diffuse
[102 ; 103].

Pour ce qui concerne les infections fongiques respiratoires, il est bien connu qu’elles
sont le plus souvent opportunistes affectant essentiellement les sujets immunodéprimés,
comme le cas pour I’aspergillose invasive (une infection nosocomiale [33 ; 77].

Par ailleurs, le role de I’exposition aux ¢éléments fongiques dans les pathologies

allergiques et infectieuses naso-sinusiennes est rarement recherché [20].

J.-M. Klossek et ses collegues ont étudié [62] I’interaction entre les agents fongiques et
les cavités nasosinusiennes qui se traduit généralement par de nombreuses affections dont le
tableau clinique varie selon 1’agent fongique et le statut immunitaire du patient.
Schématiquement les atteintes rhinosinusiennes sont divisées en formes invasives ou non
invasives selon la présence ou non des agents fongiques dans les tissus (muqueuse, 0s,
vaisseaux). Les formes évolutives peuvent étre aigués ou chroniques.

On distingue [20 ; 62] :

» Les formes non invasives représentées par :

e La rhinite allergique aux moisissures IgE dépendante ; soit19% de la population
allergique ;

e Les balles fongiques (anciennement appelées aspergillome ou mycétome) est la
forme non invasive de la mycose sinusienne. L’agent fongique le plus souvent
en cause est I’Aspergillus fumigatus. Le sinus maxillaire est la localisation la
plus fréquente suivie par le sphénoide. Il n’y a jamais d’atteinte pulmonaire
associée. C’est la forme clinique la plus fréquente en France ;

e Les rhinosinusites fongiques allergiques (RSFA). Les espéces en cause sont
principalement des champignons « noirs » : Alternaria et Culcurvaria. C’est 1’«
équivalent ORL » de D’aspergillose bronchopulmonaire allergique (ABPA),
associant des mécanismes immunoallergologiques de type | IgE dépendant et de
type 111 1gG dépendant.
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» Les formes invasives ont toutes la caractéristique d’une infiltration tissulaire des
agents fongiques. Deux formes évolutives sont distinguées : les formes fulminantes et les
formes indolentes ou chroniques :

e Les rhinosinusites fongiques invasives fulminantes : Elles sont principalement
observées chez les patients dont I'immunité est déficiente (sida, aplasie
médullaire, etc.). La clinique connait I’apparition de paralysies de paires
craniennes, de nécrose cutanéomuqueuse, d’invasion oculaire. Les agents
fongiques en cause sont principalement les Aspergillus et les Mucorales ;

e Les rhinosinusites fongiques chroniques ou indolentes : La symptomatologie
associe fréeqguemment des douleurs faciales associées a un foyer infectieux
sinusien. Seules des biopsies larges et profondes révélant la présence des agents

fongiques.

L’interaction des agents fongiques avec les cavités nasosinusiennes donnent lieu a des

différentes réactions infectieuses et allergiques [62].

Or, le point de débat actuel est celui de la toxicité respiratoire pour 1’homme des
moisissures domestiques capables de secréter les mycotoxines. Celles-ci ont été identifiées
dans des logements contaminés par certaines moisissures, et également dans le sang et les

urines de personnes occupant ces logements [33].

Cette polémique a retrouvé un nouvel ¢€lan avec la publication d’une association
possible entre 1’exposition a S. chartarum (une moisissure connue pour ses nombreux
métabolites, dont les trichothécenes macrocycliques) et 1’hémorragie pulmonaire chez
I’enfant. Depuis 1993, Stachybotrys chartarum a été associé a des cas d’hémorragie
pulmonaire entrainant le déces chez 30 jeunes enfants a Cleveland, et plus de 100 cas aux
Etats-Unis [34 ; 43 ; 96]. Cette moisissure est le sujet de nombreuses investigations et des
signalements de cas similaires qui continuent d’étre publiés. Ces effets délétéres rapportés ont

été mis en évidence [93] :

e par [Dexistence d’une cytotoxicité sur cultures cellulaires en présence de

matériaux de construction contaminés par Stachybotrys chartarum ;
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e par des techniques de dosage chromatographique et analyse en spectrographie de
masse d’échantillons également contaminés pour confirmer la présence de cette
classe de mycotoxines ;

e par technique ELISA appliquée a des échantillons d’air prélevés dans des locaux
contaminés ;

e 2 des échantillons sanguins de personnes ainsi exposées par la mesure d’anticorps
spécifiques chez des résidants de logements victimes de dégats d’eau ;

e par inhalation de la satratoxine élaborée par Stachybotrys chartarum chez des
souris : une hémorragie pulmonaire est survenue ;

e Par la découverte de S. chartarum dans le liquide de lavage bronchoalvéolaire

d’un enfant de 7 ans atteint d’'une hémosidérose pulmonaire.

Le bureau d’hygiene de la ville de New York stipule que les enfants ayant présenté une
pathologie pulmonaire évocatrice d’hémosidérose pulmonaire ne doivent retourner a leur
domicile que lorsque des mesures de décontamination y ont été effectuées [42 ; 43 ;52 ; 82;
83;92; 96].

Autre impact des moisissures toxinigenes est possible; quelques cas
documentés rapportent que le syndrome de poumon de fermier atypique ou ODTS (organic
dust toxic syndrome); qui est d0 a une exposition inhabituelle et massive d’un ensemble de
substances organiques y compris un mélange de mycotoxines, peut étre observé chez les
travailleurs en bonne santé lors des travaux de rénovation ou de décontamination de locaux
insalubres. Cette affection peut se caractériser par un brusque accés de fievre, par des
symptomes inflammatoire respiratoires et pseudo-grippaux, non allergique et non infectieux.
Plus récemment, ces symptdmes ont été notés chez des occupants d’appartements fortement

contaminés aux moisissures [37 ; 55 ; 96].
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V.5.6.3. Divers impacts neurocomportementaux et systémiques :

A coté des symptdmes respiratoires, la présence macroscopique de moisissures dans
I’habitat serait associée a des effets déléteres sur la thymie, la vitalité, ’humeur et 1’apparition
de neuropathies périphériques [9]. 1l s’agit 1a de symptomes proches de ceux décrits dans le
syndrome des batiments malsains. L’exposition a des mycotoxines telles que les trichotécenes
pourraient en étre la cause. C’est ce qu’ont souligné Olivier Meunier et Michel Bientz. Les
rénovations des logements concernés ont permis une diminution de la fatigue et des céphalées
qui sont des symptomes treés subjectifs. Ce résultat est d’autant plus intéressant que ce sont le
plus souvent dans les classes rénovées que les taux de formaldéhyde sont les plus élevés. Or,
pour des personnes sensibles, le formaldéhyde peut étre responsable de céphalées et

d’irritations des voies aériennes.

Dans une étude menée entre 2001 et 2002 sur 1’état de santé de 65 personnes exposées
aux moisissures, les auteurs ont recherché des anomalies de fonctionnement des systémes
nerveux et pulmonaire. Aux domiciles, des croissances fongiques étaient visibles sur les murs
et les plafonds, et les occupants faisaient état d’odeurs de moisi. Les especes mises €n
évidence sont : Stachybotrys chartarum, Aspergillus, Penicillium, et Alternaria. Au total, dans
le groupe exposé, 12 fonctions neurophysiologiques testées sur 14 et 9 tests
neuropsychologiques sur 13 sont altérés. L’examen neurologique met en évidence 1’existence
de symptdmes de neuropathies périphériques chez 52% des sujets exposes, alors que cela ne
concerne que 14 % des non exposés. De plus, dans la population exposée, une augmentation
de la sensibilité aux produits chimiques chez 68 % d’entre eux a été observée avec une
diminution de vitalité. Les auteurs ont attribué ce fait a I’exposition dans I’air aux

mycotoxines des moisissures retrouvées telles que les trichothécenes [9 ; 93].

Rea et al., 2003 ont exploré différents parametres de santé chez 100 personnes exposées
aux moisissures toxinogenes dans leurs maisons. Les symptdmes et les anomalies de santé
rapportés étaient majoritairement liés aux problemes du systeme respiratoire, nerveux et
immunitaire. Les moisissures prédominantes retrouvées dans I’air intérieur des maisons
contaminées comprenaient des especes des genres Alternaria, Aspergillus, Cladosporium,

Penicillium, Stachybotrys et autres [93]. Cliniquement, une altération objective du systeme
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nerveux y compris son influence sur la fréquence cardiaque a été retrouvée. Les tests
neuropsychologiques montraient une perte de la mémoire, des altérations des fonctions

d’exécution, de jugement et de la concentration.

Il semble que ces troubles persistent, voire s’aggravent, méme apres arrét de
I’exposition, ce qui serait en faveur d’une persistance de I’activité toxique des mycotoxines
absorbées. Ainsi, la prévention primaire est indispensable afin de stopper le développement

des moisissures [9].

Le syndrome des batiments malsains ou « sick building syndrome » (SBS) est I’un des
impacts sanitaires possibles suite a 1’exposition aux moisissures. Récemment, le SBS est
défini comme suit : des sujets groupés dans un méme batiment; en atmosphére climatisée et
pendant plusieurs heures par jour, sans substratum organique, ni criteres vraiment objectifs,

qui souffrent d’un ensemble de symptdmes locaux et systémiques non spécifiques [49 ; 97] :

» des signes neurologiques : fatigue ; céphalées; difficulté de concentration et
sensation d'étourdissement voire des nausees;

» des irritations des muqueuses: gorge seche; conjonctivite; nez sec avec
obstruction ou écoulement ; irritation ou écoulement oculaires et géne au port de
lentilles ;

> des signes respiratoires : géne respiratoire; toux ; sifflements et rhinite ;

A\

des signes cutanés : prurit ; rougeur et sécheresse de la peau ;
» des signes sensoriels : sensation d'éblouissement ; modification de la perception des

odeurs ; nausées et godt étrange dans la bouche...

En 1986, 'OMS estime a 30 % la proportion de batiments engendrant un SBM et de 10
a 30 % le pourcentage d'occupants atteints [90]. L’aspect spécifique de ces troubles est le
caractére spatio-temporel. Les moisissures ne sont pas les seules en cause, pourtant, certaines
especes ont été significativement reliees au développement de SBS : la présence de

Pénicillium et de Stachybotrys chartarum sur les murs et d’Aspergillus dans I’air [19 ; 90].
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Pour la célébre moisissure Stachybotrys chartarum, une synthése des études a impliqué

S. chartarum et ses toxines dans la genése de divers problémes de santé, & moyen ou a long

terme, des occupants de certains lieux et ayant fait des prélévements d’air, de surface ou de

matériaux bruts (le tableau 25) :

Tableau 25 : Exposition a Stachybotrys et/ou ses mycotoxines a I’intérieur des batiments

non industriels et les effets sur la santé (adapté de Revankar, 2003) [93].

. R h r M in
Réference Symptomes Stachybotrys ycotoxines
A* S** A S
Malaise, fatigue, diarrhée, céphalées,
Croftetal, . ,
1986 éruption cutanée, maux de gorge, + + + +
syndrome grippal, alopécie focale
Smoragiewicz et Céphalees, fatigue, syndrome grippal, . . .
. - - +
al.. 1993 irritation de la gorge, des yeux et de la
peau
] Symptomes d’irritation des voies
Johanning et al., . ]
1996 aériennes, des yeux, de la peau, fatigue + + NF +
chronique, syndrome grippal
Infection des voies respiratoires
Sudakin, 1998 | supérieures, fatigue, dépression, troubles - + NF NF
de la concentration
Irritation des muqueuses, fatigue,
Hodgson et al., ) ) ] )
— céphalées, oppression thoracique, + + NF +
difficultés respiratoires, léthargie
Troutet al., . )
Fievre, dyspnée, toux + + NF +
2001

*A - dans lair; **S — dans la poussiére sédimentée ou dans les matériaux de construction ;

NF - la recherche non faite.
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En conclusion, plusieurs études confirment que parmi les effets nocifs que peut produire
I'inhalation de mycotoxines sur la santé humaine, existent des symptémes non spécifiques tels
que les maux de téte, maux de gorge, alopécie, grippe, diarrhée, fatigue et malaise, irritation et
congestion nasales, épistaxis, fievre, nausée, somnolence, soif, polyurie, cedéme, capacité
mentale réduite avec odorat et go(t changés. En plus des effets qui ont été documentés,
d’autres sont non vérifiés, on note essentiellement des leucémies (avec I’A. parasiticus et A.

flavus), I'insuffisance rénale et une encéphalopathie qui provoque des tremblements [99].

L’influence de I’accumulation des mycotoxines reste peu connue. Le role a long terme
des mycotoxines dans les maladies respiratoires nécessite encore des preuves
complémentaires et notamment 1’établissement de mesures des concentrations pour 1’air

intérieur pour chaque espéce fongique ou groupe d’espéces toxicogeénes [96].
V.5.6.4. Divers impacts biologiques :

Les champignons produisent de puissantes mycotoxines, des allergénes et des
constituants de la paroi cellulaire possédant une activité biologique [99]. Cependant, la
réaction a une exposition est variable, allant de I'absence de réaction jusqu'a I'apparition d'une

maladie.

Pour ce qui est du milieu résidentiel, les sujets allergiques aux moisissures présentaient
toujours des niveaux élevés des IgE sériques [9; 36 ; 99]. Or, I’exposition aux moisissures
peut également entrainer la production des IgA, des IgM et des 1gG et des IgE spécifiques de
plus que 14 espéces de moisissures allergenes et de certaines mycotoxines telles que :
trichothéceéne, aflatoxine et satratoxine, détectées et mesurées dans le sang. Les moisissures
concernées le plus souvent sont: Alternaria, Cladosporium, Penicilium, Aspergillus et
Trichophyton [2 ;9 ;29 ; 36 ; 99].

Des études récentes ont montré que de nombreuses mycotoxines sont
immunosuppressives et ont un role sur le métabolisme des protéines, le taux d’hémoglobine et

I’efficacité des vaccins [96].
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Dans 5 habitations contaminées par des moisissures produisant les trichothécenes, les
tests sanguins ont montré que les personnes symptomatiques avaient une proportion moins
élevée, statistiguement significative, de T-lymphocytes matures CD3 reflétant probablement
une dysfonction du systeme immunitaire. Cette différence était la seule statistiquement
significative de tout le bilan sanguin réalisé. Les auteurs ont conclu qu’une exposition
prolongée et intense a S.chartarum toxinogene et aux autres moisissures atypiques était
responsable de symptomes des personnes exposées [93].

Autres études suggerent que les mycotoxines de [’Alternaria alternata : alternariol et
acide ténuazonique peuvent induire des leucopénies [97]. La cytotoxicité des trichothécenes
peut affecter les tissus hématopoiétiques. Cet effet explique la survenue de la leucopénie, la

thrombopénie et I’anémie associées a 1’exposition a des moisissures toxinigénes [93].

La mise en évidence de ces effets par d’autres études pourra aider les médecins dans le
futur a poser un diagnostic précis pour les pathologies en relation avec I’exposition aux

moisissures du milieu intérieur.

Enfin, le manque de standardisation des moyens de mesure et d’analyse rend difficile la
comparaison entre les études épidémiologiques existantes. De plus, sachant que toutes les
pathologies respiratoires liées a 1I’environnement ne sont pas clairement définies (par exp : le
syndrome des batiments malsains), que les interactions entre les substances pathogénes de
I’environnement domestique compliquent encore I’analyse, et que la sensibilité individuelle
,tres distincte entre individus joue un réle important dans ’ampleur de I’impact sanitaire di a
I’exposition aux moisissures, I’ensemble de ces limites rend 1’établissement d’une relation
dose/effet bien complexe. Pour autant, des progrés actuels de la standardisation des
techniques, notamment en utilisant des techniques plus fines (PCR-rt) et 1’étude d’un nombre
de cas croissant devraient a I’avenir permettre de mieux cerner le risque environnemental lié

aux moisissures des milieux intérieurs.

En conclusion, malgré que la relation dose-réponse entre les différents impacts
sanitaires et 1’exposition aux moisissures résidentielles ne soit pas totalement éclaircie,

certaines populations sont plus vulnérables [85]:

e les nourrissons et les enfants ;
e |es personnes immunodéprimées ;
¢ les individus atopiques.

171



V.6. Analyse des résultats de notre étude :

> Pourquoi nous avons recruté des enfants consultant pour des allergies

respiratoires, notamment l’asthme?

D’apres la littérature, les symptomes les plus couramment associés a une exposition
fongique intérieure sont les maladies respiratoires allergiques en particuliers chez I’enfant.
4éme

Ainsi, les maladies allergiques se classent au rang des maladies chroniques et

représentent 20 a 25 % de la population des pays développés.

Les allergies aux champignons touchent 20 a 30 % des sujets atopiques et 4 a 15 % de
la population totale selon les études [118].

Cependant, le cas des enfants de moins de 14 ans est particuliérement utile pour
comprendre le role joué¢ par D’environnement dans le développement de problemes
respiratoires comme 1’asthme ; car aprés cet age, d’autres facteurs, comme le tabagisme actif
et le milieu de travail, entrent en jeu [85]. De plus, les enfants sont plus vulnérables aux effets

nocifs des contaminants que les adultes pour les raisons suivantes :

- lls sont dans une phase de développement rapide, ce qui les rend plus vulnérables
aux effets des contaminants dans 1’air;

- En raison de leur métabolisme, les enfants inhalent plus d’air (et donc plus de
contaminants) par unité de poids corporels que les adultes. En d’autres mots, non
seulement les enfants sont plus vulnérables aux effets des contaminants sur la sante,
mais leur dose d’exposition relative est également plus €élevée que celle des adultes.

- Or, les symptomes d’asthme apparaissent avant 1’age de 10 ans chez environ la
moitié des asthmatiques, une prévention t6t dans la vie pourrait contribuer a
diminuer 1’asthme chez les adultes de demain [85]. Plusieurs études confirment que
I’histoire naturelle de 1’allergie respiratoire qui débute pendant 1’enfance se
manifeste par des rhinites et des conjonctivites. Ces derniéres peuvent se développer
plus tard, si aucune prise en charge n’est entreprise [20 ; 40].
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- Par ailleurs, les auteurs rapportent aussi que les débuts précoces de 1’asthme sont

plus fréquents chez les garcons que chez les filles, le sexe ratio passant de 1.8/1

avant 2 ans a 0.7/1 entre 12 et 14 ans [40]. Notre étude a inclus 9 garcons pour 4
filles (sex-ratio G/F : 2.25).
» Etude mycologique :

Depuis de nombreuses années, les études sur 1’évaluation des moisissures en
milieu intérieur se succédent et les techniques évoluent. Il n’existe pas de
protocole standardisé pour procéder a I’échantillonnage et a 1’analyse fongique.
Il existe plusieurs schémas de prélevements : prélévements d’air, de surface et
des poussiéres sedimentées par la technique de sédimentation. Néanmoins, une
norme 1SO (16000-16-17-18) sur 1’échantillonnage par filtration et impaction et
la culture des moisissures est en discussion [97]. Les prélévements d’air par
aspiration sont ainsi les plus utilisés.

D’un autre c6té, le choix du site de prélévement et 1’endroit pour 1’installation
de I’'impacteur est motivé par 1’audit et I’inspection visuelle qui permettent de
déterminer la source de contamination intérieure et les pieces ou le patient passe
le plus de temps pendant la journée. Par exemple chez le patient N° 11, au lieu
d’effectuer le 3*™ prélévement au séjour nous I’avons réalisé dans la cuisine au
coin ou la contamination fongique est retrouvée, sachant que la cuisine n’a pas
de porte et ouverte directement sur le séjour. Ainsi, on pourra également évaluer
qualitativement le risque sur la santé des occupants que pourra entrainer la
sédimentation des spores émises dans 1’air sur les plats et les aliments non
couverts.

La variabilité des sites de prélevement (3 par patient) permet généralement
d’établir un statut fongique le plus complet possible dans un logement. Ce qui a
été le cas dans notre étude.

Par ailleurs, Scytalidium sp, retrouvé fréquemment dans les chambres a coucher
des patients, mais également dans les autres sites n’a aucune pathogénicité par

rapport au terrain atopique, I’hypothese serait que les patients ont peut €tre des

onychomycoses a Scytalidium sp qui n’est pas rare.
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Notre étude nous a permis de décrire la flore fongique isolée aux domiciles des
13 patients habitant Témara et Salé, suivis en pédiatrie de ’HMIMV par un
meédecin allergologue. 9 genres et 5 especes différentes ont été identifiés avec
une moyenne de 3 genres par habitats.

Dans notre étude, les moisissures les plus fréquentes sont: Aspergillus sp
(57.14%), Penicillium sp (14.28%), Aureobasidum sp (10.2%) et Alternaria sp
(8.61%).

La biodiversité des champignons isolés dans les habitations est grande, cela rend
difficile la définition de toutes les especes retrouvées via I’identification
conventionnelle. Cependant, la biologie moléculaire sera la deuxiéme étape
d’identification afin de compléter celle basée sur I’identification macro et
microscopique.

Le nombre de genres isolés par pieces (figure : 12) montre que la chambre a
coucher (longue durée d’exposition) suivie de la salle de bain sont généralement
les plus contaminées, notamment par 1’Aspergillus niger et 1’Aspergillus flavus.
Nos résultats qualitatifs sont en accord avec la littérature qui classe ces genres
retrouvés dans les logements de nos patients dans le groupe des genres
pertinents de 1’intérieur, dépendant ainsi, le plus probablement, des sources de
contamination intérieures (cf. V.4.3.1. La distribution spatiale et « les genres
pertinents »). En revanche, la présence des espaces verts, la forte humidité, la
faible exposition au soleil (obscurité), la ventilation insuffisante, ainsi que les
dommages dus aux infiltrations d’eaux et de pluies sont les principaux facteurs
favorisant le développement des moisissures aux logements des patients.

Ces genres et ces especes retrouvés dans notre étude sont généralement les plus
impliqués par les auteurs dans les allergies respiratoires, notamment les
Aspergillus et les Alternaria, deux genres les plus allergisants connus aussi bien
au niveau pulmonaire qu’au niveau ORL (cf. Les allergénes dans V.5.3.1. Les
composants pathogenes).

Par ailleurs le réle des mycotoxines aéroportées (via les spores) est aussi bien

probable (voir ci-dessous : Analyses des cas).
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Les résultats obtenus laissent suspecter un lien possible entre la présence de
moisissures dans 1’habitat et la pathologie respiratoire allergique chez nos
patients. La confirmation sera recherchée par 1’exploration immuno-allergique
que le groupe de travail compte mener plus tard, afin d’établir ou non une

corrélation entre ces deux parametres.

> Concernant le patient N° 13 et le risque d’aspergillome 1!

1.

La mere rapporte lors de notre enquéte qu’en hiver, de vastes surfaces
contaminées par des taches de moisissures de couleurs noires apparaissent dans
la cuisine et dans la salle de bain de fagon réguliere et couvrent presque 2/4

murs de la salle de bain : une forte exposition aux spores de [’Aspergillus sp.

dans un laps temps est donc trés possible.

Le pére et le grand frére de notre petit patient ont attrapé une tuberculose
I’hiver dernier, sachant que le patient lui-méme est en cours de diagnostic
suspectant une tuberculose.

» Un risque accru chez cette famille de développer un aspergillome doit étre
pris en considération, vu que parmi ces facteurs favorisants figure I’atteinte
par la tuberculose qui laisse des cavités au sein des poumons ou peuvent
facilement s’installer les spores et entrainer cette lourde pathologie [120].

> Les patients généralement concernés par la tuberculose sont des patients de
faible statut immunitaire. Ainsi le faible état immunitaire de cette famille peut
étre d a une forte inhalation, en hiver, des spores d’Aspergillus sp. contenant
des mycotoxines (des aflatoxines par exemple) connues pour ce genre d’effets
sur le systeme immunitaire humain (cf. V.5.4.4. Mécanisme toxique); sachant
que la notion d’aphtes buccaux a répétition chez 1’enfant laisse suspecter cette
relation des mycotoxines avec les deux pathologies citées au dessus :

la tuberculose suivie de 1’aspergillome.
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> Critéres de causalité selon Bradford Hill :

Le fait d'observer une association statistique, spatiale ou temporelle entre une exposition
et une maladie n'implique pas que 1’exposition en soit la cause. Sir Austin Bradford Hill a
présenté en 1965 une méthodologie permettant de distinguer les relations causales des
associations non causales. Selon la méthode qu’il propose, il faut vérifier si l'ensemble des
connaissances recueillies répondent ou non a neuf critéres d'un lien causal. Cependant, aucun
de ces critéres n'est strictement nécessaire pour qu'une relation soit causale, sauf celui de la
cohérence chronologique. Par surcroit, le fait de rencontrer un de ces criteres n'implique pas
nécessairement qu’il y a causalité [26] :

1. Force de I'association : dans une étude épidémiologique, plus la mesure
d'association (ex. : risque relatif) est forte (c’est-a-dire éloignée de la valeur nulle), plus
l'association a des chances d'étre causale. Lorsqu’une association est forte, il y a moins de
probabilités qu’elle soit expliquée uniquement par le hasard ou par des biais.

2. Constance de l'association : l'association est observée de fagon constante dans
différentes populations et dans des circonstances variables (ex. : types d'études différents,
pays et époques variés, especes animales différentes, etc.) ; les résultats doivent aussi étre
consistants a l'intérieur d'une méme étude.

3. Spécificité : le facteur de I’exposition est spécifique de la maladie. En d’autres
mots, E ne cause que M et n'est pas la cause de multiples maladies. En pratique, ce critére de
causalité est peu souvent rencontré.

4. Cohérence chronologique : la cause doit nécessairement précéder I'effet dans le
temps. 1l est plus difficile a vérifier dans les études rétrospectives, ou I'exposition est
déterminée une fois la maladie survenue, que dans les études prospectives. Lorsque les
données d’une étude prospective ne sont pas disponibles, le critére de gradient biologique
peut fournir une information temporelle complémentaire lorsque le retrait de 1’exposition
entraine la diminution ou la disparition des symptomes.

5. Gradient biologique (relation dose-réponse) : lorsqu’il existe une véritable
relation causale dans une association, on s'attend a ce que l'association augmente avec
I'intensité et la durée de I'exposition. Par contre, une association peut étre causale méme en

I’absence de cette relation dose-effet. Ceci est vrai entre autres lorsque qu’il y a un seuil
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dichotomique a 1’exposition : sous le seuil, il y a absence d’effet tandis qu’au-dessus de celui-
ci, il y a présence d’effet. Par ailleurs, la présence d'une relation dose-effet n'implique pas
nécessairement qu'il y a causalité. Une telle relation peut étre expliquée par d'autres facteurs
(ex. : par un facteur dit « confondant » qui serait associé selon une relation dose-effet avec la
maladie). La relation dose-réponse peut donc se définir comme la relation entre la sévérité de
la réaction ou de la pathologie avec la concentration de I’exposition, sa durée ou sa fréquence.
Il arrive que la définition de la relation dose-réponse dépasse 1’augmentation de 1’effet
mesurable chez un seul sujet donné. Le terme dose-réponse peut alors qualifier I’effet de seuil
au-dela duquel plusieurs sujets réagiront ; il s’agit de la relation entre la prévalence des
problémes de santé et I’augmentation de la dose d’exposition.

6. et 7 - Plausibilité biologique et cohérence avec les connaissances biomédicales :
l'association est compatible avec ce qui est connu de la nature de 1’exposition et de celle de la
maladie. Ceci se vérifie lorsque les données provenant des études animales, 1’explication du
mécanisme biologique du probléme, les connaissances de 1’histoire naturelle de la maladie
ainsi que les propriétés de 1’agent en cause sont cohérentes.

8 - Evidence expérimentale : I'association est vérifiée par des études expérimentales
(animales ou humaines), qui démontrent soit qu'en exposant des sujets a E, on cause
I'apparition de M, soit qu'en retirant E, on diminue lincidence de M. L'évidence
expérimentale chez I'nomme est rare et difficile a observer. Les extrapolations de I'animal a
I'nomme, quant a elles, sont parfois difficiles a réaliser.

9- Analogie : I’élément de preuve par analogie existe lorsque des associations de nature
semblable ont été démontrées comme étant causales, c’est-a-dire, par exemple, lorsqu’une
substance peu différente de celle qui nous intéresse, a été identifiée comme I’agent causal
d’anomalies semblables a celle sous étude ou que la substance qui nous intéresse a été
identifiée comme agent causal de ’anomalie sous étude dans des circonstances d’expositions

différentes (ex. : ingestion au lieu d’inhalation).
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> Ou’en est-il, soit pour notre travail que dans lactualité de littérature au sujet de

impact sanitaire des moisissures du milieu intérieur ?

1. Force et constante de I'association : selon les multiples études menées dans
difféerents pays par différents groupes de recherches dans ce domaine,
I’association entre [’exposition aux moisissures intérieures et la
symptomatologie respiratoire est admise. Or, dans notre étude malgré que le
nombre d’échantillon soit minime, il reste en accord avec les résultats rapportés
par la littérature.

2. Spécificité : difficile a établir.

3. Cohérence chronologique : L’ensemble des études réalisées dans le monde
entier ainsi que notre travail sont de caractére prospectif descriptif.

4. Gradient biologique (relation dose-réponse) : cette relation dose-réponse a
été confirmée par quelques études, cependant ce parametre manque encore de
précision.

5. Plausibilité biologique et cohérence avec les connaissances biomédicales :
sont affirmée par les différentes études effectuées sur ce sujet (cf. V.5.6.
Epidémiologie).

6. Evidence expérimentale : Quelques auteurs ont commencé & faire des études
sur les effets sanitaires de 1’inhalation des mycotoxines chez les animaux.

7. Analogie : Confirmé (avec les acariens et les endotoxines bactériennes) sans
aucune confusion. L’impact sanitaire des moisissures du milieu intérieur est
affirmé en présence de cette analogie (cf. V.5.6.1. L’impact sanitaire des
moisissures résidentielles est-il une reéalité ?).

» Conclusion de ’analyse :

A la lumiére de ces résultats, la prolifération de moisissures en milieu intérieur peut étre
un responsable des problémes allergiques respiratoires des occupants. Par conséquent 1’audit
environnemental représente un outil majeur pour I’évaluation de I’impact sanitaire de

I’exposition aux moisissures résidentielles.
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Nos résultats préliminaires laissent suspecter qu’il existerait une association entre
I’aérocontamination fongique des milieux intérieurs et diverses atteintes de la santé
respiratoire, en particulier chez ’enfant. Une corrélation qui sera évaluée dans les proches
délais par une exploration immuno-allergique des sérums de nos patients, mais aussi sur un
lot de personnes plus large dans le cadre d’une recherche des études doctorales, une étude

type cohorte qui sera menée sur le méme sujet (cf. I. INTRODUCTION).

V.7. Lignes directrices pour le diagnostic des allergies aux

moisissures :

En fonction des connaissances actuelles sur les composants moisis pathogeénes, leur
principal mode de contamination, les mécanismes physiopathologiques et selon les impacts
sanitaires rapportés dans la littérature, I’exposition aux moisissures des milieux intérieurs est
responsable essentiellement des problémes d’allergie et d’irritation des systémes respiratoire

et ORL (I’asthme allergique, la rhino-conjonctivite ; 1’alvéolite allergique extrinseque...etc.).

Ainsi ; connaitre les nouvelles approches de diagnostique et les moyens de prévention et
d’éviction existants est essentielle au médecin traitant dans 1’évaluation et le suivi des

problémes de santé reliés a une exposition aux moisissures.
V.7.1. Diagnostic clinique :
V.7.1.1. Anamnese :

Avec I’absence de signes cliniques spécifiques pour chaque allergéne; I’interrogatoire
est le moment fondamental du diagnostic qui permet de suspecter 1’étiologie et de s’orienter
dans une deuxiéme étape, dans le bilan allergologique, le traitement et 1’éviction des
allergenes [58 ; 68 ; 80 ; 111].

C’est la premicre étape du dépistage global de I’allergie respiratoire pour le praticien
qui doit rechercher le terrain allergique chez le patient et sa relation avec 1’environnement.
Ainsi, le meilleur outil dont dispose le médecin traitant est un questionnaire minutieux qui

doit répondre aux principales questions suivantes [58] :

1. Existe-t-il des symptdmes compatibles avec une allergie immédiate?
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2. Ces symptdmes sont-ils compatibles avec une allergie aux moisissures?

3. Existe-t-il une relation entre 1’environnement du patient et la périodicité des

symptomes ?

L’interrogatoire rigoureux doit donc préciser les éléments suivants [13; 41 ; 68 ; 72,

80;108;111;113;115]:

e Le lien possible entre les symptémes décrits par le patient et une allergie

respiratoire :

Signes évocateurs d’allergie nasale. Tous les auteurs retiennent quatre
symptémes cardinaux de rhinite : une symptomatologie bilatérale qui se
manifeste par une rhinorrhée ou 1’écoulement (et son aspect aqueux, séreux ou
purulent), I’obstruction nasale, le prurit nasal et les éternuements lors de

I’exposition aux allergénes.

Les symptomes ORL fréqguemment associés incluent : des symptdmes
oculaires; des symptdmes pharyngés (prurit, irritation de la gorge, raclement de
gorge et toux) ; des signes auriculaires (diminution de I’acuité auditive,

sensation d’oreille « bouchée ») ;

Présence d’une conjonctivite bilatérale associée a la rhinite, trés évocatrice

d’allergie : prurit et rougeur, cedéme, larmoiement;

Symptomes d’asthme avec toux, sifflements, acces de dyspnée paroxystique,
rythmés par 1’exposition aux allergénes. L’association d’une rhinoconjonctivite
a un asthme est un élément évocateur du diagnostic d’allergie respiratoire :
plusieurs études ont montré que, chez les asthmatiques, la prévalence de la
rhinite allergique etait de 80 & 90 %. La rhinite est un facteur aggravant de

I’asthme ;
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e Terrain du patient :

- Atopie familiale ou personnelle : Atopie chez les parents (le risque allergique
arrive jusqu’a 80% si les deux parents sont atopiques), recherche de dermatite
atopique, d’asthme ou de rhinite dans la famille, d’urticaire ou d’cedéme de

Quincke, d’allergie alimentaire associée ;
- Antécédents personnels d’asthme ou de rhinites ;

- Autres antécédents : sinusites infectieuses, reflux gastro-oesophagien,

pathologies dysimmunitaires ;

e Facteurs déclenchants : activités de ménage, séjour a la campagne, activités de loisirs
(sport, équitation, bricolage, jardinage), des COV chimiques (odeur du bois, de la

peinture,...) ;

e Y a-t-il des symptdmes compatibles avec une allergie aux moisissures en se basant

sur le fameux critere spatio-temporel?

- les symptdémes coincident avec la présence du patient dans son environnement
intérieur ;

- les symptdmes sont-ils ressentis par I’ensemble des personnes logés au méme
local? ;

- lapériode de I’apparition des symptomes ;

e Des atteintes compatibles a I’exposition aux moisissures COMme :

- Infections respiratoires a répétition ;

- Fatigue ;

- Difficultés de mémoire ;

- Céphalées ;

- Atteinte du systeme immunitaire ;

- Maladie chronique ;
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e Conditions et criteres de logements : ensoleillé, aéré, utilisation du chauffage ou
climatisation, la nature des matériaux de construction (papier peint, bois,
cellulosiques...etc.) ; présence de carton, de plantes, de literie ou de moquette, odeur,
présence de taches de moisissures visibles, dégats ou fuite d’eau, humidité excessive,
isolation de la résidence, travaux de rénovations, proximité de la mer, d’une forét,

d’un lac ou d’un parc ...etc. ;

¢ habitudes personnelles favorisantes (tabac, alcool), expositions en milieu de travail

(poussieres, solvants, etc.) ou dans la créche et 1’école pour les enfants ;

Le médecin traitant doit porter une attention particuliere a 1’aspect spatio-temporel,
c’est-a-dire au moment de 1’apparition et de la disparition des symptémes en fonction du lieu
occupé [58]. Ceci lui permettra de s’orienter vers le groupes d’espéces de moisissures les plus

suspectées ; comme il facilitera la mise en place des tests complémentaires du diagnostic.

Prenons 1’exemple de deux patients allergiques aux moisissures présentant une
périodicité différente de leurs symptomes selon le mode d’exposition: le patient vivant dans
un environnement domestique dénué de moisissures et bien aéré ne sera symptomatique que
I’été puisqu'il ne sera exposé qu'aux moisissures atmosphériques dites « pertinentes de
I’extérieur » ; alors que le patient vivant dans un habitat riche en moisissures sera
symptomatique toute lI'année, a savoir que ces symptdmes vont étre atténués loin de ce local

contaminé. Cet exemple montre la difficulté et la précision indispensable de I’interrogatoire
en allergologie [38 ; 39 ; 58].

V.7.1.2. Examen clinique : [41; 68 ; 80 ; 108 ; 115]

Le médecin confirme les signes cliniques allergiques rapportés par 1’anamneése avec le
patient a travers :

e Auscultation thoracique ;
e Examen des muqueuses nasale et oculaire ;
e Examen des oreilles ;

e Demander la couleur des crachats en cas de toux productives : les crachats d’origine

allergique sont généralement jaunes (riches en éosinophiles) ;
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V.7.2. Examens para-cliniques :

Suite a I’anamnése et au diagnostic clinique, le médecin suspectant un lien entre les
symptomes allergiques explorés et I’environnement du patient peut demander, quand il le juge
nécessaire, des examens complémentaires afin de construire une vue globale sur 1’état

clinique du patient :
e Les tests cutanés ou le Prick-test ;

e L’exploration fonctionnelle respiratoire (EFR) : pour mettre en évidence un éventuel
syndrome obstructif pulmonaire ;

e Laradiologie standard :
- Radiographie pulmonaire ;
- Radiographie du cavum : ¢’est une radiographie de profil de la zone des fosses
nasales chez I’enfant pour chercher les végétations (végétations Adénoides).
e Les examens biologiques :

- Le test de dépistage sérique : c’est un test sérique pour dépistage de ’allergie
respiratoire, congcu pour chercher la présence des IgE spécifiques des
aeroallergenes courants dans le sérum, afin de distinguer les patients atopiques
des patients non atopiques. Ce test est commercialisé sous forme de kits de la
phase solide (dans laquelle sont fixés les aéroallergénes courants) ; ainsi sa
prescription passe par le nom commercial du kit dont le plus connu est le
Phadiatop®. D’autres tests basés sur le méme principe sont commercialisés :
Stallerscreen®, Alatop®, Allergy screen® [80 ; 111 ; 113 ; 119].

- L’exploration biologique des immunoglobulines E (IgE) spécifiques: Ce
dosage permet d'obtenir des arguments biologiques spécifiques de l'allergie et
de determiner I'allergéne responsable des symptomes.

- Autres tests marqueurs de I’atopie, mais non spécifiques:

e La numération formule sanguine (NFS): afin de pouvoir mesurer 1’¢osinophilie
sanguine ;

e Dosage des immunoglobulines E (IgE) totales.
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V.7.3. Audit de I’environnement du patient :

Le développement d’outils de mesure des aérocontaminants a permis ces 15 derniéres
années une meilleure prise en charge des pathologies liées a 1’environnement intérieur via la

mise au point de méthodes d’évaluation des allergénes domestiques [87].

Ce développement a entrainé la création d’une nouvelle activité professionnelle
réalisant des audits environnementaux aux domiciles des patients souffrants des allergies

respiratoires. L objectif est de :

e Démontrer les liens entre exposition allergénique de I’habitat et symptomes

d’allergie ;
e Mesurer I’exposition aux polluants incriminés ;

e Et de conseiller le patient sur les mesures d’éviction a mettre en ceuvre,
I’accompagner, voire apprécier avec plus de rigueur 1’effet des méthodes d’éviction

des allergénes déja proposeées.

Abordée dans les recommandations de la Haute Autorité de santé en France (HAS) pour
I’éducation et le suivi des asthmatiques et intégrée dans le Plan national santé environnement
(PNSE), cette profession a été introduite au sein du CHU de Strasbourg en 1991. Ce sont les

conseillers médicaux en environnement intérieur (CMEI).

Le CMEI se déplace sur prescription médicale, c’est donc le médecin qui propose ce
service a son patient. 1l fait un audit sur la qualité de ’air intérieur, dont la visite débute par
un questionnaire complet et standardisé qui permet au CMEI d’avoir une idée précise sur le
mode de vie, sur I’environnement global du malade et sa relation avec sa pathologie, puis un
examen rigoureux est effectué dans le logement piece par piéce et fini par la mesure des
polluants incriminés lors du diagnostic médical. Par ailleurs, un compte rendu est
systématiquement envoyé au patient et au médecin reprenant les observations et les mesures

effectuées pendant la visite, ainsi que les conseils d’évictions proposées au patient.
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Les polluants les plus couramment recherchés, mesurés ou analysés, sont [87] :
e Qacariens;
e allergenes d’animaux domestiques ;
e Moisissures ;
¢ Dlattes ou cafards ;
e polluants chimiques ;
e composes organiques volatils (COV) ;
o formaldéhyde ;
e dioxyde d’azote (NO2),
e ctc....liste en perpétuelle évolution.

Selon un travail évaluant le bilan de cinq ans d’exercice des CMEI de la région de
Marseille, réalisé sur 400 dossiers de patients visités, puis a des questionnaires envoyés aux
200 derniers malades visités, ainsi qu’aux 70 médecins ayant fait appel a ce service, les

demandes étaient pour la recherche [109] :
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Figure 26 : Pourcentage des types d’analyses demandées par le médecin [109].
(Le total est supérieur a 100 %, puisque la demande peut étre multiple).
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Dont la demande est en premier lieu pour [109]:

une recherche de moisissures (71 %) ;
puis d’allergeénes d’acariens (64 %) ;
ou encore une recherche globale (52 %) ;

et viennent ensuite des demandes de recherche de divers allergénes domestiques :
de blattes (12 %), de chat (8,5 %), de chien (5 %) ; de formaldéhyde (6, 5 %) ; de

plantes d’appartement dont ficus benjamina (1 %).

Cependant, lors de ces audits recherchant les moisissures (71%), 149 visites étaient

positives.

Le réle du CMEI et son intérét dans la prise en charge des patients a été validé par

plusieurs travaux [87 ; 109] :

Une étude multicentrique francaise menée en partenariat avec I’association
asthme et allergies, réalisée en 1999 et 2000 et portant sur 378 patients a montré
’utilité de cette profession en termes de réduction de la charge allergénique et la
prise en compte de I’environnement global du patient. L’étude a été publiée dans

le journal Allergy en 2003 ;

Une deuxieme américaine, effectuée par Morgan et al., publiée dans le New
England Journal of Medicine (NEJM) en 2004.

Et la troisiéme avait 1’objectif de rechercher une estimation du bénéfice apporté,
tant aux patients qu’aux médecins et qui a pu étre réalisé grace aux 400 dossiers
de patients visités, puis a des questionnaires envoyés aux 200 derniers malades
visités, ainsi qu’aux 70 médecins ayant fait appel a ce service. L’étude est publiée

en 2009 Rdans la revue frangaise d’allergologie

Ces travaux démontrent que suite a I'intervention d’un CMEIL il a été constaté une

corrélation significative entre diminution des symptomes et des allergénes.
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Les médecins participant aux études, quant a eux, ont tous noté 1’avantage de cette
action comme étant une aide considérable au diagnostic et un moteur pour le patient a une
participation active a sa prise en charge thérapeutique. Si l’intérét de la profession est
aujourd’hui clairement prouvé, il était important de comprendre plus précisément que était

grace a I’apport réel de la démarche d’éviction proposée suite aux visites a domicile.

Selon les études publiées, seule 1’éviction globale, c’est-a-dire de tous les réservoirs
d’allergénes en contact avec le patient, était cliniquement efficace. D’aprés certains auteurs,
la baisse d’exposition aux allergénes a permis une amélioration clinique (diminution de
I’hospitalisation pour asthme, diminution de consultation en urgence) qui correspondait a
celle obtenue par des corticoides inhalés. Ainsi, il fallait des personnes capables de se rendre
au domicile du patient, de réaliser un audit de qualit¢ de I’environnement intérieur, de
proposer des conseils d’éviction en fonction des niveaux d’exposition mesurés et des

habitudes culturelles du patient [87].

En fonction des mesures effectuées, le CMEI propose des mesures d’éviction
personnalisées. Cette démarche permet aussi souvent d’orienter les patients vers d’autres
professionnels pouvant répondre a leur probléme (exemples : technicien du batiment - service
environnement et santé et service communaux d’hygiéne et de santé des grandes villes), et un

veéritable réseau de professionnels peut se coordonner autour du patient.

En conclusion, suite a ces expériences comme aux résultats des audits de notre travail ;
nous proposons dans le futur de discuter la possibilit¢ d’introduire les audits
environnementaux aux domiciles par des conseillers médicaux a la prise en charge des

allergies respiratoires au Maroc dans les volets de :

e Diagnostic des allergies respiratoires et 1’établissement du lien entre
I’environnement intérieur du patient et sa pathologie par la preuve de 1’analyse

biologique ;

e Et de I’éviction via un suivi global construit sur des démarches précises et

efficaces permettant la réduction de I’exposition aux allergénes domestiques.
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V.8. Lignes directrices pour 1'éviction des moisissures du milieu
intérieur :

La présence d’une prolifération de moisissures dans un environnement intérieur
représente un risque potentiel pour la santé des occupants. Compte tenu de la susceptibilité de
certains individus et du pouvoir pathogéne de plusieurs espéces fongiques, la présence de
surfaces ou de matériaux contaminés par les moisissures ne devrait pas étre tolérée en milieu

intérieur.

Or ; sachant que la pierre angulaire dans la prise en charge des maladies allergique
respiratoires dues aux moisissures est 1’éviction des allergénes ; les études sur les effets liés
aux mécanismes toxiques, infectieux et aux troubles neurocomportementales associés a la
contamination fongique intérieur montrent également que le développement d’une politique
précise d’éviction de moisissures au sein des domiciles contaminés pourra prévenir et

résoudre de loin tout impact sanitaire possible de ces agents pathogenes.

Cependant; le contrble des principales conditions propices au développement des
moisissures (eau et matiere organique disponible) constitue la fagon préventive la plus simple
et la plus efficace pour diminuer leur prolifération et leur concentration en milieu intérieur. Ce
chapitre offre un apercu des actions a entreprendre pour prévenir ou pour corriger les

situations de la prolifération de moisissures en milieu intérieur [26].
V.8.1 Mesures préventives :

La prévention est un concept qui se fonde sur la mise en place d’actions avant
I’apparition de probleémes de santé chez les populations concernées. Elle implique ’adoption

de stratégies ou de mesures dont 1’efficacité est reconnue.
V.8.1.1. Entretien des batiments :

Sur le plan de la prévention primaire, une attention particuliere devrait d’abord étre

accordée a la conception de I’habitation et a sa construction.
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Il faut toujours prévoir un entretien préventif adequat qui constitue une action
essentielle pour prévenir la croissance microbiologique et 1’introduction de micro-organismes
indésirables dans 1’air intérieur. L’entretien préventif requiert une planification qui sera
notamment fonction du type des édifices publics. La stratégie de base visant a maintenir un
batiment en bon état et a prévenir la prolifération microbienne est la suivante [15; 25; 57 ;
99] :

e Effectuer le nettoyage périodique des humidificateurs et déshumidificateurs, des
climatiseurs et des appareils de filtration d’air ;

e Pratiquer un entretien préventif de la toiture et de son systeme de drainage, de la
plomberie et du systeme de ventilation ;

e [’installation d’un humidimétre de pénétration peut étre utile pour déceler la
présence d’eau a I’intérieur des structures.

e Cependant, il faut également porter une attention particuliere a tout probléme
susceptible de favoriser la prolifération de moisissures [26 ; 61 ; 86 ; 99]. Les
problémes d’humidité relative élevée, de présence d’eau a I’intérieur d’une
habitation ou d’un édifice proviennent :

e de sources ponctuelles (bris de tuyauterie, inondation, refoulement d’égout, etc.) :
qu’il faut nettoyer et assécher rapidement ;

e de problémes d’infiltration chronique (par la toiture, la fenestration non étanche,
les fondations fissurées ou poreuses) : afin d’éviter ce type de probléme, il est
nécessaire d’effectuer des inspections de routine visant a identifier toute trace
d’infiltration d’eau ou de moisissures afin de corriger rapidement les dégats et
assécher complétement toutes les surfaces ayant été mouillées ;

e de problémes de condensation chronique a travers la formation d’une
condensation visible sur les surfaces intérieures des fenétres, des murs, des
planchers et des plafonds: ce probleme peut étre simplement corrigé par
’installation d’un déshumidificateur ;

e d’une ventilation insuffisante : Il faut aérez le logement convenablement 2 a 3 fois

par jour pendant 5 a 10 minutes et également aprés douches.
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V.8.1.2. Comportement des habitants :

En revanche, les habitants doivent apprendre a contrdler leur comportement a ’intérieur

des domiciles [4]:

e Pas de plantes dans les chambres a coucher ;

e Pas de stockage de bois de chauffage dans 1’espace d’habitation ;

o Le patient qui fume doit cesser de stimuler la réactivité de son systeme respiratoire
par cette tres mauvaise habitude ;

e Pour les résidences utilisant le chauffage, il est recommandé d’abaisser, autant que
possible, I’humidité relative de 1’air sous les 50 % pendant la période de chauffage,
pour empécher aussi le développement des acariens. Le plus simple est d’utiliser un
hygrometre ;

¢ |l convient également de ne pas dépasser une température de 20 °C dans les piéces
de vie et de 17 °C dans les chambres ;

e Comme il faut laisser au moins 10 cm entre le mobilier et le mur ;

e Apprendre a aérer suffisamment est primordial pour une bonne qualité de I’air
intérieur.  L’aération permet aussi d’¢liminer les émissions résiduelles des

matériaux d’aménagement et produits de construction ;
V.8.2. Mesures correctives :

La réduction de I’exposition allergénique constitue un moyen efficace pour lutter contre

les maladies respiratoires allergiques [89].

Cette réduction passe essentiellement par 1’élimination de 1’agent en cause, surtout
lorsque I’exposition est résidentielle. Il s’agit d’une décontamination appropriée des sources

de prolifération de spores de moisissures a I’intérieur de 1’habitat.

Cependant, le nettoyage ne pose généralement que peu de problémes (débarrasser les
poussieres,...etc.). Toutefois, lorsque des pieces sont contaminées par des moisissures, la

rénovation est plus complexe en raison de la nature méme du contaminant en cause [26].
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V.8.2.1. Décontamination des locaux :
Le protocole de décontamination a trois objectifs essentiels [19] :

1. Protéger la santé des personnes ;
2. Eviter la dispersion des moisissures des zones contaminées aux zones propres ;

3. Eliminer en profondeur le mycélium (désinfection et/ou incinération).
Voici quelques régles de base a respecter [19 ; 26 ; 86] :

e Les personnes a risque telles les immunodéprimées, les allergiques ou les
asthmatiques devraient s’abstenir d’effectuer ces travaux ;

o Il est préférable d’¢loigner les enfants de moins d’un an, les personnes ayant subi
une intervention chirurgicale récente, les personnes immunodéprimées et les
personnes souffrant de problémes d’allergie respiratoire, et les personnes
greffées ;

e Lorsque la contamination est étendue ou considerable, il est recommandé aux
individus chargés de travaux de décontamination d’étre protégés par le port des
lunettes, un masque de protection respiratoire et de gants;

e Avant de commencer les travaux, il est important de s’assurer de ne pas disperser
les moisissures aprés décontamination ou dans les pieces avoisinantes :

- Lorsqu’il s’agit de zones contaminées de grande étendue comme un mur,
celles-ci seront recouvertes d’une bache en plastique avant le début des
travaux, afin de contenir les éléments fongiques, les débris et les poussiéres
contaminées ;

- Il s’aveére nécessaire d’envelopper les systemes de ventilation qui doivent étre
colmatés de maniere étanche afin d’éviter la dispersion ultérieure de spores ;

e Les mesures a appliquer consistent a éliminer les moisissures qui proliferent en
surface et derriere les murs et plafonds, ainsi qu’a nettoyer les surfaces adjacentes.
L’¢limination en profondeur s’effectue par un nettoyage approfondi suivi d’un
ringage sans détrempage, puis d’une désinfection a 1’eau de Javel et/ou produit

fongicide.
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e Les picces contaminées doivent Etre isolées, en évacuant 1’air de préférence a
I’extérieur. ;
e Toute zone traitée doit étre asséchée au plus vite et laissée sans contamination, ni
débris apparents ;
e Apres les travaux de décontamination :
- Les vétements couvrant les décontamineurs de la téte aux pieds doivent étre
nettoyés a sec ;
- Les éponges et chiffons utilisés pour le nettoyage doivent étre éliminés.
- La surveillance ultérieure est recommandée pour confirmer I’efficacité des
travaux de décontamination. Ces recommandations mettent I’accent sur la

nécessité d’une éviction globale [19 ; 26 ; 86 ; 89].
V.8.2.2. Décontamination des structures :

Les moisissures qu’il convient d’éliminer des matériaux sont des micro-organismes
vivants et autonomes constitués de mycélium et de spores. Le mycélium s’incruste plus ou
moins profondément dans 1’épaisseur du matériau contaminé en fonction de la nature de

celui-ci [19].

Les mesures correctives a adopter en fonction du matériel contaminé sont [19 ; 26 ; 61 ;
99] :

» Matériel non poreux et semi-poreux :

Le métal, le verre et les plastiques peuvent étre décontaminés par divers moyens tels le
nettoyage a 1’aide d’un aspirateur et le lavage avec une solution nettoyante, puis asséché et
peint ou repeint si c’est possible. Ces articles peuvent étre utilisés a nouveau.

Pour les matériaux semi-poreux (bois, béton) dont la structure est saine mais portant des
traces visibles de moisissures, ils peuvent étre nettoyés et réutilisés.

» Matériel poreux : Les panneaux de gypse et les tuiles acoustiques sont susceptibles
d’étre contaminés en profondeur. Ils doivent étre enlevés. Cependant, ces derniers sont
récupérables si le niveau de détérioration est mineur c’est-a-dire si la surface contaminée est

restreinte et superficielle.
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» Livres et papiers :

Les livres et les papiers mouillés et souillés doivent étre jetés. Sauf en cas de livres rares
ou les papiers importants peuvent toutefois étre decontaminés et conservés par des experts en
restauration (musees, bibliothéques, archives, etc.).

» Vétements et literie :

Ces articles doivent étre lavés a 1’aide d’un javellisant. Un nettoyage a sec est conseillé.
Si des moisissures persistent ou que 1’on note la présence d’odeur, il est préférable de jeter ces
articles.

» Systémes de ventilation (ventilateur, unité de chauffage et refroidissement) :

Les systémes de ventilation contaminés et leurs conduits doivent étre nettoyés et

désinfectés.

Les matériaux contaminés qui ne peuvent pas étre nettoyés : lls doivent étre retirés
et sortis du batiment, et placés dans des sacs plastiques hermétiques. 1l faut prendre toutes les

dispositions pour que ces matériaux ne puissent étre récupérés et donc réutilisés.
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VI. PERSPECTIVES :

Il n'est pas certain que l'adéquation soit parfaite entre moisissures présentes dans l'air et
les allergenes de moisissures utilisables pour les tests. Par exempte, le genre Acremonium est
I’un des plus communs dans la nature et trés présent dans les logements humides, mais son

role exact allergénique est mal connu, faute de pouvoir tester cette moisissure en routine [39].

Les extraits allergéniques utilisés pour les tests cutanés peuvent étre différents des
allergenes fongiques in vivo et des allergenes natifs. Il n'existe pas nécessairement de
concordance avec les tests cutanés et I'histoire clinique. Ainsi, seules les techniques de
diagnostic spécifiques a l'aide d’une large palette d’allergénes unitaires, couvrant les
moisissures les plus concernées, doivent étre efficaces [68]. Cependant, le développement du
clonage des allergenes fongiques permettra de mieux caractériser le profil immunitaire des

patients atteints.

Actuellement, le médecin ne dispose que d'une gamme restreinte d'allergenes dont la
plupart ne sont pas standardisés a la fois pour des raisons :

e Industrielles : technique de culture, cinétique de croissance, méthode d'extraction,
standardisation, innocuité etc. ;

e Mycologiques : des centaines de milliers d'especes, expression antigénique
variable parfois pour chaque souche, conservation des souches, technique et

milieu de culture, etc..

Or, les études sur DI'impact sanitaire de 1’aérocontamination intérieure par les
moisissures, nécessitent également plus d’éclaircissement et d’évaluation précise afin de
pouvoir agir efficacement contre ce probléme intérieur dont son ampleur indique que c’est un

probleme potentiel de la santé publique.
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Par conséquent, les efforts des industriels, pharmaciens, mycologues, cliniciens et des
pouvoirs publics devraient permettre de mieux comprendre le réle des allergénes fongiques
dans la survenue des manifestations allergiques en fournissant au clinicien les outils adaptés a
ce diagnostic difficile. La relation de causalité doit donc étre orientée par une enquéte
mycologique approfondie afin de préciser les allergeénes a tester par l'allergologue a I’aide

d'extraits de qualité [67]. Ces efforts passent essentiellement par [99] :

e La normalisation des protocoles d'échantillonnage et des méthodes d'analyse
applicables aux champignons ;

e [’¢laboration des méthodes d'analyse basées sur des techniques immunologiques
(anticorps monoclonaux) et moléculaires (PCR et sondes géniques) ;

e Mise au point des méthodes normalisées permettant de déterminer les
mycotoxines et d'évaluer leur toxicité, y compris des méthodes de contrdle in vitro
en utilisant divers indicateurs biologiques ;

e Aussi, il faut bien connaitre les limites et le biais des méthodes choisies ;

e Selon des études récentes, il faut explorer l'utilisation d'étalons d'extraits
d'allergénes préparés a partir de champignons associés aux zones de prolifération
intérieures, pour déterminer si les réactions d'hypersensibilité peuvent étre liées a
la présence de ces champignons dans l'air intérieur ;

o |l faut déterminer la relation dose/effet ;

e Toutes ces recommandations de recherche vont permettre par la suite de mettre en
évidence les moisissures qui seront concernées par le développement d’extraits
allergéniques adéquats et spécifiques pour le diagnostic allergologique comme

pour la désensibilisation spécifique.
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CONCLUSION GENERALE :

Les problémes liés a la qualit¢ de D’air intérieur constituent un facteur de risque
important pour la santé humaine. Cependant, le mode de vie actuel, associé a une isolation
importante des résidences, des matériaux susceptibles d’étre colonisés par des champignons
(platre, bois, cellulose, cartons,. . .), le manque d’hygiéne, les défauts de ventilation et une
humidité excessive (douche, aquarium, lacs, infiltrations...) contribuent énormément a

I’envahissement des logements par différents genres fongiques et a leur établissement durable.

Les moisissures de 1’environnement intérieur émettent des spores fongiques, des
¢léments mycéliens et des COV dans I’air ambiant. Les symptdmes les plus couramment
associés a une exposition intérieure aux moisissures sont des maladies allergiques
respiratoires. Les genres allergisants les plus souvent rencontrés sont Aspergillus, Alternaria,
Penicillium, Cladosporium et Mucor. Les réactions immuno-allergiques peuvent prendre les
formes : rhinite, rhiniconjonctivite, asthme, voire pneumopathie d’hypersensibilité. Ces
impacts sanitaires sont particulierement observés chez les groupes de la population qui sont
les plus vulnérables tels les trés jeunes enfants et les personnes atopiques.

Il faut améliorer les techniques de diagnostic d'ou découle la stratégie thérapeutique.
L'éviction reste souvent la mesure la plus adaptée. L’immunothérapie spécifique, le seul
traitement curatif, est réservée aux diagnostics de certitude lorsque les mesures d'éviction sont
impossibles, les symptdmes sont séveres, ou le traitement médicamenteux est inefficace, a
condition que I’extrait allergénique thérapeutique utilisé soit le méme que celui du diagnostic,

et en I'absence de toute contre-indication, ce qui n’est pas le cas au Maroc.

Le role des moisissures de I’environnement intérieur en pathologie respiratoire est un
sujet d’étude trés ouvert dont les implications en terme de santé publique sont
particulierement importantes. Il devrait pouvoir se clarifier dans I’avenir grace a une meilleure
évaluation de I’exposition, et a une étude clinique plus fine traitant les relations de causalité et
notamment le rapport dose-effet chez les occupants de logements contaminés par des
moisissures. En revanche, I’amélioration des techniques de diagnostic représente la pierre

angulaire pour une prise en charge des patients adéquate et efficace.
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Milieu de culture gélose a ’extrait de MAL'T

e Principe : L’extrait de MALT riche en glucides apporte tous les éléments nutritifs

nécessaires au métabolisme des moisissures. En outre, 1’acidité du milieu inhibe le

développement de la plupart des germes contaminants.

e Matériel Utilisé :

MALT AGAR, gélose au MALT ;

Balance ;

Papier filtre ;

Erlen 500 ml ;

Eau distillée ;

Baton pour mélanger ;

Coton cadré (hydrophobe) ; papier et pansement ;
Autoclave ;

Boites de Pétri diamétre 90mm.

e Préparation (cf. Figure ci-dessous) :

On met 500ml d’eau distillée dans un Erlen ;

On pése 24g de poudre de gélose au Malt Agar sur un papier filtre ;

On dissous la poudre dans les 500ml de I’eau distillée ; et on mélange jusqu’a
I’obtention d’une suspension homogene ;

On ferme I’Erlen avec un bouchon de coton cadré qu’on couvre par un morceau
de papier et on ferme I’ensemble par un pansement ;

On stérilise a ’autoclave a 121°C pendant 15 minutes selon la notice d’utilisation
de I’autoclave ;

On répartit 15 a 20 ml de geélose liquide par boite de 90mm (environ 25 boites) ;
On laisse refroidir avec le couvercle légérement ouvert pour éviter la buée
pendant 45 minutes ;

On range les boites de Pétri au réfrigérateur a I’envers, apres les avoir identifiées
et datées ;

Ces milieux peuvent étre gardés 1 mois a +4°C.



1- Erlen 500ml

2- Eau distillée

3- Poudre de la gélose Agar a I'extrait de MALT
4- Baguette pour mélanger

5- Couton et papier pour fermer I’Erlen

6- Boites de Pétri

7- Marqueur

-z

Poudre Pesée Mélange Fermeture Stérilisation Mettre le milieu
du milieu de I’Erlen al'autoclave dans les boites
de Pétri

Figure du laboratoire de parasitologie — Mycologie
HMIMV

Figure montrant la méthode de préparation du milieu de culture
(gélose Agar a I’extrait du MALT) en boite de Pétri







RESUME

Titre : Impact sanitaire des moisissures de I’environnement domestique dans la wilaya de Rabat- Salé

— Zemmour — Zaér.
Auteur : Oussama SALIMI.
Rapporteur : B. E. LMIMOUNI.
Mots Clés : Aérocontamination- Moisissures — Habitation — Allergie - Audit.

Contexte de I’étude : De nombreuses études épidémiologiques ont suggéré un lien possible
entre 1’exposition aux moisissures en milieu intérieur et divers impacts sanitaires irritatifs,
immunologiques, toxiques et plus rarement des infections opportunistes ainsi que des effets

immunosuppresseurs en cas d’exposition importante.

Objectifs : Etablir un audit environnemental au domicile des patients suivis par un clinicien
suspectant un lien entre le probleme d’allergie respiratoire et leurs environnements domestiques et

décrire les moisissures isolées.

Matériel et méthodes : 1- Discussion des cas avec le médecin, 2- Expliquer aux patients
I’objectif de 1’étude pour la signature du consentement éclairé, 3- Visites aux domiciles :
Inspection environnemental, prélévements d’air par impaction sur milieu MALT par le
biocollecteur AES® a 100L/min pendant une minute, questionnaire, 4-Incubation des échantillons
a 37°C, 5- Prélévements sanguins pour 1’exploration immuno-allergique, 6- Etude mycologique,

7-Résultats.

Résultats : 39 préléevements dans 13 domiciles entre fin Janvier et fin Mai 2011 ont été
réalisés. 9 genres et 5 espéces fongiques ont été identifiés. Trois genres différents par habitation
sont retrouvés en moyenne, les plus fréquents sont : Aspergillus sp (57.14%), Penicillium sp
(14.28%), Aureobasidum sp (10.2%) et Alternaria sp (8.61%).

Conclusion : Selon nos résultats, la prolifération de moisissures en milieu intérieur peut
constituer un risque pour la santé respiratoire des enfants. L’audit environnemental est un outil
majeur pour 1’évaluation de I’impact sanitaire des moisissures intérieures. Une enquéte de cohorte
a la Wilaya de Rabat sera menée par ’HMIMYV par un groupe de travail pluridisciplinaire. Cette
recherche vérifiera via I’exploration immuno-allergique 1’association probable « Exposition aux

moisissures intérieures - Allergie respiratoire » chez nos patients.



SUMMARY

Title: Health impact of mold in the home environment in the Wilaya of Rabat — Salé — Zemmour
— Zaér.

Author : Oussama SALIMI.
Rapporteur : B. E. LMIMOUNI.

Keywords: airborne contamination - Mold - Home - Health Impacts - Allergy.

Study Background: Numerous epidemiological studies have suggested a possible link
between exposure to indoor mold and various health impacts irritation, immunological, toxic
and rarely opportunistic infections and immunosuppressive effects in case of significant
exposure.

Objectives: to establish an environmental audit in the residence of the patients followed
by a clinician suspecting a link between the problem of respiratory allergy and their home
environments and describe the isolated molds.

Materials and methods: 1- Discussion of cases with the physician, 2- Explain
to patients the objective of the study for signing the informed consent, 3-Visits to the homes
of patients: environmental inspection, air sampling by impaction on Malt medium ract by
biocollector AES ® to 100L/min for one minute, questionnaire, 4 -Incubation of samples at
37 °C, 5- Sampling of blood for the immuno-allergic exploration, 6-mycological study, 7-
Results.

Results: 39 samples in 13 homes between late January and late May 2011 have been
made. 9 kinds and 5 fungal species were identified. Three different kinds are found per house
on average, the most common are: Aspergillus sp (57.14%), Penicillium sp (14.28%),
Aureobasidum sp (10.2%) and Alternaria sp (8.61%).

Conclusion: According to our results, the proliferation of indoor mold can be hazardous
to the respiratory health of children. The environmental audit is a major tool for assessing the
health impact of indoor mold. A cohort study on the Wilaya of Rabat will be conducted by
HMIMV by a multidisciplinary working group. This search will verify through exploration
immune-allergic the probable association “Exposure to indoor mold - Respiratory allergic” in
our patients.
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devoirs envers le malade et sa dignité humain.

- D'étre fidele dans [exercice de la pharmacie a législation en
vigueur aux. régles de [honneur, de la probité et du
désintéressement.

- Qe ne pas dévoiler a personne les secrets qui m’auraient été
confiés ou dont j'aurais eu connaissance dans [exercice de ma
profession, de ne jamais consentir a utiliser mes connaissances
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