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Toxoplasmose et grossesse

Marie-Claire Thalmeyr, sage-femme,

1603 Grandvaux

Introduction

la toxoplasmose est une affection
parasitaire bégnine trés répandue, et
qui peut avoir des conséquences trés
graves pour l'embryon ou le foetus
lorsqu'elle survient pendant la grossesse.
Il semble méme que ce soit |'affection
congénitale la plus fréquente.

Lo toxoplasmose est souvent mal con-
nue du public. C'est un sujet dont on
parle peu, méme pendant les forma-
tions paramédicales, d'ou la difficulté
& donner des indications précises sur
ses risques et ses conséquences.

Il faut dire aussi que les recherches sur
ce parasite sont encore en pleine évo-
lution, que les articles qui le traitent ne
sont pas toujours trés clairs et que les
autres n‘ont pas tous la méme attitude
thérapeutique face aux résultats séro-
logiques.

A leur décharge, un diagnostic précis
ne peut souvent pas &tre réalisé lors du
premier examen sérologique, et le
médecin ne peut donc pas répondre
aux angoisses de la femme enceinte et
de son entourage.

Parce que je me suis trouvée mal infor-
mée lorsqu'il a fallu répondre & des
questions qui abordaient ce sujet, j‘ai
voulu rédiger ce petit guide & I'usage
du personnel soignant, pour mieux
comprendre, et donc mieux parler de
la toxoplasmose, de ses risques et de
ses conséquences.

Physio-pathologie

Mode de transmission

Cet agent pathogége, la Toxoplasma
Gondii, est un parasite (protozoaire)
qui fut découvert au début du siecle.
Son pouvoir pathologique surI’homme
fut établi en 1940, mais le cycle naturel
de sa propagation et de sa proliféra-
tion ne fut découvert qu’en 1970!

Lla mulitplication sexuée de ce parasite
se déroule principalement dans |'intes-

tin du chat qui a généralement été
infecté par une souris (contaminée de
maniére latente).

On le retrouve alors dans les selles du
chat, et il peut rester virulent pendant
plusieurs mois sur un sol humide.

Il est ensuite ingéré par des mamniféres
qui se nourissent de fourrage souillg,
passe dans leur sang, puis dans les tis-
sus. Or, I'animal se protége en enkys-
tant ces parasites, qui peuvent totefois
rester virulent pendant des années.

la contamination de |'homme se fait
donc souvent par ingestion de viande
contenant des kystes, pour autant que
ces derniers n‘aient pas été détruits par
la chaleur ou la congélation.

Mais elle peut également étre provo-
quée par l'ingestion de fruits ou légu-
mes mal lavés, ainsi que par des con-
tacts directs avec un chat.

Et bien sor, la contamination d’une
mére peut infecter son foetus.

On distingue donc deux modes de
transmission: la foxoplasmose acquise
et la toxoplasmose congénitale.

La toxoplasmose acquise

Linfection chez I'adulte passe trés sou-
vent inapercue.

Parfois, elle prend |'allure d’une grippe
avec de la figvre, une asthénie et des
adénopathie cervicales, occipitales et
trapéziennes.

Quelquefois, on observe une hépato-
splénorhegalie, une exanthéme, des
douleurs musculaires ou articulaires.
On constate par contre trés rarement
des complications graves: atteinte
myocardique, choriorétinite, ménin-
goencéphalite, et surtout chez des per-
sonnes immunodéprimées (SIDA, trai-
tés pour greffes d'organes...), ou ayant
un terrain particulier (hémopathies,
cancers...).

«Dans 80% des cas, elle est assymto-
matique, ne se traduisant que par une
séroconversion» (J. lansac et al.,
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1986), ce qui confére & la femme une
immunité définitive et une protection
contre les risques de foetopathie.

Peu d'auteurs parlent de I'opportunité
de traiter une femme non enceinte, ou
un homme.

le Dr. J. Couvreur (collaboration avec
P. Rentchnik, 1987) propose de traiter
rapidement cette affection, car le
parasite va trés souvent persister sous
forme enkystée dans différents tissus
(musculaires, et probablement céré-
braux), et le risque d'une absence de
traitement est «une rechute ultérieure &
l'occasion d’une carence immunitaire»
(p. 2205), notamment lors de greffes
d’organes, & cause du traitement anti-
rejet qui l'accompagne.

Il semble aussi que le toxoplasma gon-
dii est souvent impliqué dans les infec-
tions graves touchant le cerveau chez
les personnes souffrant du SIDA. Selon
les auteurs, la proportion des person-
nes immunisées seraient en France de
50 & 80%. En Allemagne et en Suisse,
il semble que cette proportion soit plus
faible. la fréquence des personnes
immunisées dans une région dépend
en grande partie de leurs habitudes
alimentaires.

La toxoplasmose congénitale
Latteinte foehtale se produit lors d'une
infection maternelle, et celle-ci ne se
traduit souvent que par une sérocon-
version.

la fréquence et la gravité de cette
maladie chez le foetus dépendent de
I"6&ge gestationnel. En effet, il semble
que dans le premier trimestre, les foetus
sont plus rarement, mais plus grave-
ment atteints, et 'inverse au troiséme
trimestre.

la fréquence des foetopathies chez
une femme enceinte non traitée n'est
pas clairement établie: 25 & 50%.
Cependant, plusieurs avis autorisés
s'‘accordent pour dire que les risques
sont réduits de moitié si la mére est trai-
tée; il semble d'autre part que les
échecs de traitement seraient dus prin-
cipalement au dépistage trop tardif de
la contamination.

le placenta joue un réle indispensable
dans la transmission du parasite, et la
contamination ne peut en principe pas
se faire au cours des quatre premiéres
semaines de grossesse.

le Dr. lansac (1986) avance méme que
«la toxoplasmose n‘a pas de risque
foetal avant six semaines» (p. 105) et le
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Dr. Maisonneuve et al. (1984) le confir-
ment (ph. 3065).

Cependant, une collégue m'a rapporté
le cas d'une atteinte foetale grave
alors que la contamination avait eu lieu
deux mois avant le début de la gros-
sessel

lors d'une foetopathie, les lésions peu-
vent se situer & différents niveaux:

— les lésions du systéme nerveux cen-
tral se traduisent par une modification
du volume du créne (hydrocéphalie ou
microcéphalie), des calcifications
infracréniennes, donnant & plus ou
moins long terme un retard psychomo-
teur, des problémes d'épilepsie et/ou
des convulsions

— les lésions occulaires apparaissent
parfois & travers un strabisme ou des
microphtalmies, et signent dans la plu-
part des cas une choriorétinite (plus ou
moins importante) pouvant amener la
cécité.

la rétine étant le lieu de prédilection
des lésions toxoplasmiques, elle est
atteinte dans environ 75% des cas

— les lésions des autres organes sont,
pour les plus connues, les hépatosplé-
nomégalies. Elles peuvent étre dia-
gnostiquées avant la naissance par

ultrasons, et se traduisent parfois par
un ictére.

On observe aussi des lésions myocar-
diques et péricardiques.

Certains auteurs citent aussi |’hypotro-
phie, I'‘anémie, la thrombopénie, le
syndrome hémorragique, |'érythéme
purpurique et les adénopathies.

Il est évident que suivant la gravité des
atteintes, elle peuvent aussi conduire &
I'avortement, & la mort in utéro ou
encore & |'accouchement prématuré.

Diagnostic

Clinique

Pour la mére:

les formes inapparentes sont les plus
nombreuses, d'oU |'importance d’un
examen sérologique mensuel pendant
la grossesse pour les femmes non-
immunes.

les formes apparentes se caractérisent
souvent par une adénopathie (cervica-
les), une asthénie et la fisvre.
U'exantheme, la splénomégalie (ou
I"hépatosplénomégoalie), les douleurs
musculaires ou articulaires, sont des
signes beaucoup plus rares.
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D’autres formes cliniques (méningite,
forme occulaire, toxoplasmose exan-

- thématique) sont encore possible, mais

exceptionnelles; elles ne s‘observent
que chez des sujets immunodéprimés,
ou lors de contamination massive
(accident de laboratoire).

Pour I'enfant:

Avant la naissance, il est parfois possi-
ble de dépister des signes évocateurs
d'une  toxoplasmose  congénitale
grace & I'échographie.

Certains ont pu observer une dilatation
des ventricules cérébraux, des calcifi-
cations intracréniennes, une ascite foe-
tale, une hépatomégalie, une spléno-
mégalie ou une augmentation de
I"épaisseur du placenta. Ce diagnostic
peut étre utile pour poser |'indication
d’une interruption de grossesse.

A la naissance, les formes inapparen-
tes se retrouvent dans plus de la moitié
des cas; souvent, seul I'examen sérolo-
gique permet le diagnostic.
Cependant, les signes observés chez
le nouveau-né sont:

- l'aspect et le volume du créne
(macrocéphalie avec hydrocéphalie
externe, bombement des fontanelles et
des sutures, et augmentation plus
rapide du périmetre cranien)

— les signes neurologiques (convul-
sions, troubles du tonus-hyper ou
hypotonie, modifications des réflexes,
troubles végétatifs)

— les signes occulaires (microphtalmie,
strabisme, nystagmus et choriorétinite)
— les signes généraux (hépatospléno-
mégalies, cardiomégalie, etc...)

Sérologique

Rappel des différents tests:

Je vous propose un bref rappel, afin de
mieux comprendre les résultats de
laboratoire.

les IgM (Immunoglobuline M) sont les
premiers antficorps qui apparaissent,
en général une semaine aprés la con-
tamination. lls atteignent un taux maxi-
mum entre le quinzieme et le trentieme
jour, puis disparaissent en moyenne au
bout de trois & quatre mois (entre un et
douze mois dans les extrémes).

Ils signent donc une infection récente.
les 1gG apparaissent quant & eux
apreés une quinzaine de jours, et attei-
gnent un taux maximum entre le troi-
siéme et le quatriéme mois, puis dimi-
nuent lentement pour persister & un fai-
ble taux pendant foute la vie.
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Il nest pas toujours facile de connaftre
la date exacte de la contamination, et
il faut souvent deux & trois examens
pour avancer un pronostic.
Il existe différents tests pour mettre en
évidence ces anticorps:
— I'immunofluorescence spécifique, ou
test de Remington pour les IgM
— I'immunofluorescence indirecte stan-
dard pour le IgG
— Dye-test de Sabin et Feldman, ou test
de lyse, ou IFA (Indirect Fluorescent
Antibody) pour les IgG
— I'agglutination indirecte

— totale (=IgM+IgG)

- sérum traité au 2 Mercapto éthanol

(2ME) pour les IgM
Pour mieux comprendre les résultats
des réactions d'agglutination, il faut
savoir qu'ils sont exprimés en indice de
dilution, et c’est |'écart entre les deux
indices (avant et aprés traitement au
2ME) qui détermine la présence
d’IgM, issu d‘au moins trois dilutions
(exemple: avant 1:64, apres 2ME
1:32= absence 1gM; avant 1:256,
apres 2ME 1:32= présence d'IgM).
- hémagglutination indirecte pour les
IgG
- hémagglutination conditionnée
avant et aprés deux Mercapto-éthanol
pour les IgM (I’"hémagglutination met
en évidence des anticorps ayant une
spécificité différente)
- réaction de fixation du complément
pour le IgG, qui donne un résultat plus
tardif et plus fugace: il n‘est plus guere
utilisé
— test ELISA pour les IgG et les IgM:
c'est nouveau et plus sensible que
I'Immunofluorescence indirecte, et le
remplacera sOrement (se souvenir aussi
du test ELISA capture pour les IgM)
- méthodes encore & |'étude:
® test ELIFA (Electrosynérése avec
révélation des différentes classes
d'immunoglobulines) pour les IgG
® test ISAGA (méthode d'immuno-
capture) pour le IgM.

Enfin, suivant les réactifs utilisés, les
résultats peuvent se révéler différents,
et il est donc important de toujours
envoyer les examens au méme labora-
toire.

Analyse des résultats pour la mére:

Il existe trois situations principales:

— la plus simple: des IgM et des IgG
négatifs qui signent une absence
d'immunité

- des IgM négatifs et des IgG positifs
stables entre 8 & 160 U.l./ml. (apres
deux tests & trois semaines d'intervalle)
signifient une toxoplasmose ancienne:
la personne est donc immunisée

- la plus difficile, & savoir toutes les
situations infermédiaires avec des IgM
et des IgG & différents taux et variant
plus ou moins d'un test & I'autre, le pro-
nostic (quant & la date de contamina-
tion) ne pouvant étre posé qu'aprés
deux ovu trois tests.

le seuil de positivité (qui dépend en fait
du laboratoire) pour le IgG se situe
entre 2 et 10 U.I. selon les articles.

le taux d'anticorps, pour une immunité
ancienne, se trouve entre 8-160 U.l.
(selon Abroise et Rongier, 1986) et
entre 5-300 U.I. (pour lansac, 1986).
Par contre, un taux trés élevé (entre
300-3000 U.1.) d'anticorps IgG signi-
fie que 'infection est récente.

En principe, une absence d'IgM en
présence d'lgG signifie qu'il s'agit
d’une infection ancienne (il est trés rare
de ne pas rencontrer d'lgG lors d'une
séroconversion).

Uinterprétation devient difficile lorsque
les résultats se situent proches des li-
mites.

Il faut aussi savoir qu’un facteur rhuma-
toide, ou des anticorps antinucléaires
peuvent donner un résultat IgM positif
avec le test d'immunofluorescence: il
faut donc refaire une sérologie avec un
autre test (ELISA capture).

Ambroise-Thomas et al. (1986) résu-
ment bien quatre types de réponses
humorales possibles:

«— Dans plus de 90 % des cas, |'évolu-
tion est classique avec des IgM spécifi-
ques qui disparaissent en frois mois

environ, tandis que les titres d’IgG
s’élévent jusqu’a 1280 U.1./ml. ou plus,
persistant en plateau pendant 6 & 12
mois, puis régressant pour demeurer
indéfiniment positifs & un faible taux.

— Dans moins de 5% des cas, la réac-
tion est majorée et prolongée avec
présence de titres trés élevés d'IgG et
détection d’IgM spécifiques pendant
plus d’un an.

— Dans moins de 3% des cas, la séro-
conversion est décelée uniquement sur
la présence d’IgM spécifique, les IgG
restant trés faiblement positifs.

— Enfin, trés rarement, on peut détecter
des séro-conversions uniquement par
la présence d’IgM, en Iabsence
d'lgG spécifiques qui n‘apparaitront
que quelques jours aprés.» (p. 8)

Analyse des résultats chez l'enfant:
Uinterprétation de la sérologie chez le
nouveau-né est légérement différente.
En effet, les IgG passant la barrigre
placentaire, les anticorps détectés
(parfois avec un taux supérieur d0 &
I"hémoconcentration) sont peut-étre
ceux de sa mére. Dans ce cas, ils dis-
paraissent souvent au bout de cing &
Six Mois.

Par contre, les IgM ne passant pas la
barriere placentaire, leur présence
signifie toujours une toxoplasmose
congénitale. Malheureusement, elles
ne sont pas toujours détectées & la
naissance (25% des cas avec I'immu-
nofluorescence et 75% avec des tech-
niques plus récentes d'immunocap-
ture).

Prophylaxie

les auteurs francais préconisent un dé-
pistage sérologique lors de |'examen
prénuptial. le Dr. Maisonneuve et al.

Prévention de la toxoplasmose congénitale:

conseils prophylaxiques a donner aux femmes enceintes

séronégatives

1) Se laver les mains avant les repas et aprés avoir manipulé de la viande

saignante ou de la terrre

2) Manger de la viande trés cuite, éviter de la viande saignante (steak tartare,
fondue bourguignonne, brochettes, méchoui, ...)
3) laver & grande eavu la salade verte, les fraises et tous les légumes ou fruits con-

sommeés crus

4) Eloigner les chats ou les nourrir avec des aliments spécialisés ou bien cuits, et
nettoyer avec de l'eau de javel le récipient qui recueille les excréments

Ambroise-Thomas et al. (1986), p. 8
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(1984) soulignent: «Si la sérologie
toxoplasmique était connue avant
toute grossesse, les cas suspects de
toxoplasmose seraient bien moins
nombreux» (p. 3064).

Mais en Suisse, cet examen n'est pas
en vigueur.

Or, ne serait-il pas envisageable de
pratiquer ce dépistage de facon systé-
matique chez les femmes en age de
procréer lors d’un contréle gynécolo-
gique?

Une femme séropositive avant sa gros-
sesse peut étre rassurée: elle a acquis
une immunité définitive. Par contre, une
femme séronégative avant sa gros-
sesse devra prendre certaines précau-
tions, car il n'existe pas encore de vac-
cin, et son médecin devra pratiquer un
examen sérologique toutes les quatre
semaines, pour pouvoir instaurer un
traitement rapide en cas de sérocon-
version.

Traitements

C'est sur ce point que les avis divergent
le plus: sur l'opportunité d'un traite-
ment lors de résultats douteux et sur sa
longueur.

Pour le nouveau-né, le probléme est
encore plus délicat, vu le peu de fiabi-
lité des résultats sérologiques et le peu
d’études réalisées sur les effets des
médicaments & long terme.

Pour la mére

pendant la grossesse

De nombreux auteurs sont d'avis qu'il
faut traiter la femme jusqu’a 'accou-
chement avec 2 & 3 g./j. de Spiramy-
cine (Rovamycine). D’autres, moins
nombreux, proposent d'arréter le trai-
tement fous les mois pendant dix &
quinze jours.

Et ils sont plusieurs & déconseiller le
traitement de Pyriméthamine et Sulfo-
diazine, ou Pyriméthamine et Sulfa-
doxine (Fanzidar), surtout lors des
deux premiers trimestres, & cause de
son effet teratogéne (non prouvé selon
I'OMS), et de ses effets secondaires
graves (syndrome de lyell et syndrome
de Stevens-Johnson).

Gréace aux possibilités de traitement
assez efficaces lorsqu'elles sont entre-
prises a temps, et gréce aussi aux nou-
velles possibilités de diagnostic in utéro
par ultrasons, |'interruption de gros-

Ambroise-Thomas et Rouiller (1986) proposent deux schémas thérapeutiques:

— d'apres Garin

@ Spiramycine: 100 mg/kg/j. pendant 3 & 6 mois
@ Sulfadoxine-Pyriméthamine: 1/4 cp/5 kg tous les 8 & 10 jours pdt. 1 an.
@ acide folinique: une ampoule injectable de 50 mg, donnée per os.

- d‘aprés Couvreur

® Pyriméthamine: 0,5 mg & 1 mg/kg/j. per os

@ Sulfadoxine: 100 & 150 mg/kg/j per os, pdt. 3 semaines

@ acide folinique: 5 mg intramusculaire tous les 5 jours

@ puis Spiramycine: 100 mg/kg/j, pdt. 4 semaines

@ 5 cures de ce type sont réalisées au cours de la premiére année.

Ambroise-Thomas et al. (1986), p. 9

sesse est de moins en moins proposée.
En cas de résultats douteux, certains
proposent d’entrée un traitement, dans
I'attente de la deuxieme sérologie.

Pour I’enfant

Pour le nouveau-né sans signes appa-
rents, les avis divergent surtout par rap-
port & la longueur de la ou des cures.
Pour le nouveau-né, il faut distinguer
deux types de situation: le nouveau-né
avec signes cliniques de toxoplas-
mose, et celui n‘ayant que des résultats
sérologiques positifs.

Dans ce premier cas, il faut ajouter au
traitement habituel antiparasitaire un
traitement symptomatique (souvent &
base de corticoides).

Dans le deuxiéme cas, les anticorps
présents sont soit ceux de la mére, soit
ceux du nouveau-né, et comme il n'est
pas possible de le déterminer & la nais-
sance, il faut traiter I'enfant pendant
deux mois (100 mg/kg/j de sirop de
Spiramycine), puis répéter la sérologie.
Si la toxoplasmose est infirmée, le trai-
tement pourra étre arrété, mais des
contréles sérologiques et cliniques
devront encore réguligrement étre pra-
tiqués pendant la premiére année (tous
les deux mois environ), puis annuelle-
ment jusqu’a 10 ans.

Au contraire, si elle est confirmée,
un traitement plus important sera ins-
tauré.

Il est bien sOr recommandé de prati-
guer une surveillance hématologique
mensuelle.

Enfin, certains proposent d‘associer un
antimalarique (Malocide), mais les
substances de base du traitement res-
tent les mémes chez tous les auteurs
consultés.

Par contre, comme déja évoqué plus
haut, la durée et la fréquence des
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cures, ainsi que les associations,
varient effectivement d’un article &
I'autre.

Aspects psychologiques

Comme la toxoplasmose est une affec-
tion mal connue, la confrontation est
d’autant plus difficile.

le plus lourd & supporter, c'est le doute
permanent. L'incertitude d'abord, face
& la date de la contamination: est-ce
une foxoplasmose ancienne ou
récente? Il faut souvent attendre le
deuxieéme, parfois le troisitme examen
pour enfin connafltre la réponse, et
encore, approximativel Pendant ce
temps, les futurs parents ont tout loisir
de craindre et imaginer le pire.

Ensuite, si un traitement est instauré, ce
sont les questions d'efficacité et d'inno-
cuité pour le foetus qui surgissent. Est-
ce que mon enfant est atteint, le traite-
ment est-il efficace, les médicaments
que je prends sont-ils innoffensifs pour
luig Or, l& encore, le médecin ne peut
rien garantir!

En paralléle, on songe & |'éventualité
d’une inferruption de grossesse: mais
subsistent des doutes sur |‘atteinte foe-
tale, et de plus, un risque pour la mere
suivant I'dge de gestation. Face & tant
d'incertitudes, une décision est pénible
& prendre!

Toutes ces question sont autant de
sources d'angoisse pour les parents,
mais aussi pour le médecin:

A la naissance, il y aura d'abord la trés
longue attente des résultats des
examens cliniques, paracliniques et
sérologiques. Puis le traitement de
I’enfant commencera, avec & nouveau
une série d'incertitudes.

Enfin, il y aura la nécessité de contréles
fréquents, d'examens, de prises de



[ ] DOSSIER

sang, d'injections... Autant de stress et
de fatigue que I'enfant et ses parents
devront endurer, sans oublier les médi-

caments & prendre, et foujours cette
angoisse sur leur efficacité!

Conclusions

Lo toxoplasmose, malgré sa fréquence
et sa bénignité chez I'adulte, peut avoir
de graves conséquences chez le nou-
veau-né lorsqu’elle survient pendant la
grossesse.

Pour éviter bien des problémes et des
angoisses aux futurs parents, il faudrait
dans un premier temps prévoir un con-
tréle sérologique avant toute gros-
sesse. Ensuite, comme le traitement
gagne en efficacité s'il est entrepris
rapidement, il est important de procé-
der & une surveillance mensuelle des
anticorps chez toute femme enceinte
non immunisée.

L'utilité de ces mesures préventives est
évidente et incontestable.

Toutefois, tant d’incertitudes doivent
encourager les chercheurs, tant dans
I"élaboration de diagnostics plus fia-
bles qu’a la mise au point de médica-
ments efficaces avec un minimum
d'effets secondaires.

Plus rapidement, des statistiques sur
I'efficacité des traitements & long terme
pour les femmes enceintes et les nou-
veaux-nés seraient fort utiles.

Enfin, et toujours parce que la toxo-
plasmose est encore en pleine étude, il
ne fait aucun doute que le présent
résumé sera vite dépassé. O
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