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Réaction du laboratoire Dianalabs a la présentation
du Professeur Patrick Hohlfeld lors de I'Assemblée
annuelle de la Société Suisse de Gynécologie et
d'Obstétrique a Interlaken du 26-28 Juin
2008 «Toxoplasmose : un nouveau paradigme» et
contribution a lanalyse de Iutilité ou non du
dépistage de la toxoplasmose chez les femmes
enceintes en Suisse.

Introduction

Lors de I'Assemblée annuelle de la SSGO qui s'est
tenue a Interlaken du 26 au 28 juin 2008, le
Professeur Patrick Hohlfeld, dans une
communication intitulée «Toxoplasmose : un
nouveau paradigme», a présenté les conclusions du
travail d'un groupe d'experts, avant leur publication
officielle par I'OFSP annoncée pour octobre 2008.
Les conclusions de ce travail sont d’abandonner
tout dépistage et suivi de la toxoplasmose chez les
femmes enceintes en Suisse. Les justifications
avancées sont : le co(t du dépistage ; la diminution
de la séroprévalence de la toxoplasmose en Suisse ;
linefficacité du traitement médicamenteux prescrit
lors des séroconversions toxoplasmiques chez les
femmes enceintes.

Surpris de ces recommandations basées sur des
données incomplétes (telles qu'elles ont été
présentées lors de cette communication), nous
avons souhaité prendre connaissance du rapport
d'experts. Malheureusement, il n'a pas été possible
d'y avoir acces.

C'est donc sur la base des notes prises lors de la
présentation, que nous présentons ici, au nom d'un
devoir de réaction, notre contribution a I'analyse de
lutilité ou non d'un dépistage de la toxoplasmose
chez les femmes enceintes en Suisse. Ce document
du laboratoire Dianalabs ne prétend pas étre un
document exhaustif sur la toxoplasmose: ceci
releve du travail d’experts. Il a pour objectif de
présenter nos données chiffrées sur la
toxoplasmose et notre réflexion sur le suivi de la
toxoplasmose congénitale.
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Rappel toxoplasmose

La toxoplasmose congénitale résulte de la
contamination du feetus par Toxoplasma gondii au
cours de la grossesse. Elle peut avoir des
conséquences lourdes : avortement spontané, mort
in utero, séquelles neurologiques et oculaires graves.
La toxoplasmose congénitale a été reconnue
comme probléeme de santé publique (en Suisse
depuis 1995) et des mesures de dépistage et de
prise en charge ont été proposées pour les femmes
enceintes.

Le dépistage permet :

- d’établir le statut immunitaire des femmes
en début de grossesse afin de déterminer si
elles doivent ou non prendre des mesures
de prévention primaire et bénéficier d'un
suivi sérologique ;

- de diagnostiquer une séroconversion en
cours de grossesse ;

- de proposer aux femmes présentant une
séroconversion en cours de grossesse, les
mesures adéquates de prise en charge :
traitement et suivi néonatal ;

- d’assurer le suivi des enfants ayant eu une
toxoplasmose congénitale en prévision de
complications tardives, en particulier
oculaires.

L’abandon total du dépistage de la
toxoplasmose chez les femmes
enceintes aurait pour conséquences :

(A)  Ignorance du statut immunitaire en début
de grossesse. Toutes les femmes enceintes
devraient appliquer les mesures de
prévention primaire puisque le statut
immunitaire ne serait plus connu : les 30 a
50 % de femmes enceintes immunes
sinquiéteraient inutilement et prendraient

page /7



sans justifications des mesures de
précaution pendant 9 mois.

(B)  Absence de diagnostic sérologique des
infections en cours de grossesse: si
I'échographie permettra toujours de
dépister certaines atteintes graves liées a la
toxoplasmose, les atteintes demeurées
inapercues a |'échographie ne seront plus
dépistées ni suivies, aucun traitement ne
sera instauré, et aucun suivi ou traitement
des nouveau-nés et des enfants a risque ne
sera réalisé.

Arguments invoqués pour ’abandon de
tout suivi de la toxoplasmose chez les
femmes enceintes

1. Une baisse importante de la
séroprévalence est observée en Suisse.
Les chiffres avancés sont une baisse de la
séroprévalence de 53% en 1982 a 35% en
1999 (étude baloise), d'ou une diminution
des infections congénitales
symptomatiques. Le Professeur Patrick
Hohlfeld annonce, sur la base de données
du service sentinelle', 4 a 5 cas
symptomatiques par an, ce qui d'aprés lui
ne justifie plus un programme de
surveillance sérologique.

2. Le traitement médicamenteux prescrit
lors d’une séroconversion chez la femme
enceinte n'aurait pas fait la preuve de son
efficacité pour la prévention des
complications, et le dépistage serait donc
plus anxiogéne que réellement bénéfique.

3. Colt élevé du dépistage : le Professeur
Patrick Hohlfeld ne fournit aucune donnée
chiffrée du colt du dépistage actuel en
Suisse. Précisons qu'aujourd’hui les
schémas de suivi de la toxoplasmose
congénitale varient d'un canton a l'autre.

Conclusion du Professeur Patrick Hohlfeld : @ Le
rapport colt/efficacité d'un dépistage de la
toxoplasmose en Suisse n'est pas en faveur de son
maintien chez les femmes enceintes. Les
recommandations futures se réduiront a une

prévention primaire. e Cette décision sera
annoncée dans une publication OFSP en octobre
2008. e Les médecins gynécologues peuvent
considérer que ce schéma sera applicable a partir
du jour de cette présentation’. e Afin de suivre
I'évolution de la toxoplasmose en Suisse, deux
laboratoires - I'un a Lausanne et lautre a Bale -
seront considérés comme des laboratoires de
référence pour une surveillance locale.

Sur le sujet tres sensible des infections congénitales,
on constate que linformation (exacte ou non)
circule déja sur internet (Forum grossesse)

Profil : Fidele
Posté le 17-07-2008 a 07:04:22

fabienneg Je sais pas si ¢a va te rassurer ou
pas.

Profil : Fidele

En Suisse, depuis peu nous ne faisons plus de
prise de sang pour la toxo. Sauf au tout debut.
Car sauf si je me trompe pas, selon mon gygy
(il y a une conférence sur le sujet) c'est plus
grave de |'avoir au début que pendant la
grossesse. Enfin peut étre que sur le net tu
trouveras plus ample renseignements sur
google.ch en tout cas pour moi c'est plus de
prise de sang pour la toxo.

Argumentaire de Dianalabs

Dianalabs est un laboratoire spécialisé en sérologie
de la femme enceinte depuis 1989. Ce laboratoire
est reconnu comme laboratoire d'excellence dans
ce domaine. Il collabore depuis sa création au
développement de nouveaux réactifs (IgG, IgM
recombinants, tests d'avidité (cf. posters Dianalabs),
étude de la cinétique des anticorps au moyen de
Dianagrammes® (cf. Figure 1 ci-dessus) afin
d'améliorer la qualité du diagnostic sérologique et,
ainsi, permettre de mieux différencier les patientes
qui sont réellement a risque des patientes ne
nécessitant pas un diagnostic prénatal (diminution
des angoisses et des co(ts). Il assure le suivi

1 On sait que les déclarations par les services sentinelles sous-estiment la prévalence réelle des maladies.

2 On s'étonne qu'une décision majeure de santé publique soit considérée comme effective avant méme sa publication officielle.
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Figure 1 : Un exemple de Dianagramme®
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sérologique de 80%
canton de Geneve.

Nos données chiffrées de séroprévalence
(1996-2007), tableau 1
populations : les femmes en age de procréer non
enceintes qui effectuent un bilan de pré-grossesse et
les femmes enceintes. En effet, comme nous ne
disposons du résultat toxoplasmose que si l'analyse

des femmes enceintes du a été prescrite par le médecin et que celui-ci ne
demande pas une sérologie toxoplasmose chez une
femme a I'immunité établie, on risquait, en se basant
sur la seule population de femmes enceintes, de
sous-estimer la séroprévalence réelle. Une
diminution de la séroprévalence est observée, tout
particulierement entre 2000 et 2001. La
séroprévalence moyenne entre 1996 et 2000 est

de 54% ; elle est de 37% entre 2001 et 2007. Ces

: nous avons étudié deux

Tableau 1

Age de procréer

Séroprévalence des femmes en age de procréer et des femmes enceintes, données dianalabs de 1996 a 2007
Nombre 4165 3724 3749 3742 3804 4269 3762 3721 3937 4695 4133 4000
Enceinte  33.1% 36.4% 32.9% 30.5%  30.5% 25.7%  28.7%  27.8%  24.4%  27.7%  24.2% 22.6%
Nombre 616 806 770 713 645 575 678 667 577 690 679 650
62.1% 57.7%  47.2%  49.2% 53.6% 38.2% 43.6% 39.5% 35.1% 35.6% 32.1%  34.9%
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1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007

Séroprévalence moyenne chez la femme en
age de procréer 1996-2000 : 54%

Séroprévalence moyenne chez la femme en
age de procréer 2001-2007 : 37%

Méthode : les séroprévalences ont été calculées a partir des résultats des dosages des réactifs TOXO IgG MEIA et IgM MEIA IMx/AXSYM, Abbott (Positif 23.0 UI/mL)

&
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données confirment ce qui a été rapporté dans
différents pays européens (réf. Berger) tout comme
celles présentées par le Professeur Patrick Hohlfeld.

Nos données chiffrées des séroconversions (1996-
aolt 2008), tableau 2 : un cas de toxoplasmose
chez une femme enceinte est défini comme une
séroconversion en cours de grossesse, ou une
évolution sérologique (augmentation des taux
d'lgG) avec un indice d'avidité faible (réf. Montoya).
Les cas douteux (avidité faible mais taux d'lgG
stables, infections diagnostiquées tardivement en
cours de grossesse) et les cas adressés au
laboratoire uniquement a titre de confirmation
n'ont pas été comptabilisés. Il est a noter que le
nombre de séroconversions a la fin du 3¢ trimestre
est sous-estimé, les dernieres sérologies étant
effectuées en général 2 a 8 semaines avant
I'accouchement.

Dans notre laboratoire, le nombre moyen de
séroconversions a Toxoplasma gondii en cours de
grossesse est de 9 a 10 cas par année.

Lincidence varie de 0.10% a 0.31%, sans
diminution continue mais avec des variations

annuelles. Nous n’observons pas de diminution
significative du nombre de cas annuels de
toxoplasmose chez la femme enceinte malgré la
baisse de la séroprévalence.

Le développement ces derniéres années de tests
sérologiques comme l'avidité, ainsi que I'étude de
la cinétique des anticorps, permettent de dater
plus précisément la séroconversion au cours de la
grossesse (voir Dianagramme®, figure 1) et de
mieux évaluer le risque d'atteinte foetale grave (réf.
Montoya). On sait que le passage transplacentaire
est moins fréquent au cours du premier trimestre,
mais que les atteintes du foetus sont plus graves ;
inversement, le passage transplacentaire est plus
fréquent au cours du dernier trimestre mais les
atteintes foetales moins séveres.

Traitement de la toxoplasmose congénitale : le seul
fait que l'efficacité du traitement de la toxoplasmose
en cours de grossesse suscite des controverses (réf.
SYROCQOT), ne permet pas de conclure a son
inefficacité. Trés récemment, Valentini et coll. ont
montré 'efficacité d'un traitement antibiotique chez
les femmes enceintes dans la prévention de la

Tableau 2 T3ux d'incidence’ de la toxoplasmose des femmes enceintes suivies chez dianalabs a Genéve ces 12 derniéres années (1996-2007)

Incidence annuelle : 0.31% 0.27% 0.16% 0.19% 0.29% 0.28% 0.32% 0.21% 0.25% 0.26% 0.10% 0.25%

20 0,50%

Nbre total de cas/an  ==#=Incidence annuelle :
0,40%

15

0,30%

’n\’

o . /’1'—\”/\
_ \9/*/ o W

0,20%

0,10%

0 0,00%
1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008*
Nbre moyen de cas/an 1996-2000 : 9.4 Nbre moyen de cas/an 2001-2007 : 9.7
Incidence moyenne 1996-2000 : 0.243% Incidence moyenne 2001-2007 : 0.239%

Toxoplasmoses en cours de grossesse classées par trimestre :

1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007
Séroconversion ler trimestre® 2 2 1 2 5 3 6 5 2 5 2 2 3
Séroconversion 2e trimestre' 7 0 0 3 2 3 2 1 2 3 0 2 4
Séroconversion 3e trimestre® B] 1 0 0 1 3 2 0 1 1 0 2 0
Infestation® 1 7 5 2 3 2 2 5 3 2 4 3
Nbre total de cas/an 13 10 6 7 11 12 12 8 10 12 4 10

Légende :

1 Apparition d'IgG et d'IgM (IgA évent.) en cours de grossesse (un sérum négatif -> un sérum positif).

> Infestation en cours de grossesse : pas de sérums séronégatifs en début de grossesse mais présence d'IgM (d'IgA évent,) + avidité faible associée a une
augmentation des taux d'IgG sur un deuxiéme spécimen a un intervalle de 1-3 semaines.

3 Incidence = nbre total de cas/nombre de grossesses suivies

*
Données du ler janvier 2008 au 31 ao(t 2008.

P
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toxoplasmose congénitale et de ses complications.
Une autre étude récente (américaine), s'est
intéressée au suivi d'enfants ayant eu une
toxoplasmose congénitale non traitée et a
démontré la gravité des infections oculaires
évolutives (réf. Phan). Ces données récentes ne
sont pas en faveur de I'abandon du diagnostic et
du traitement de la toxoplasmose chez les femmes
enceintes (réf. Montoya). Les enfants infectés ne
seront plus diagnostiqués et traités, et davantage de
complications, notamment oculaires, seront
observées.

Mesures de prévention primaire : depuis 1996, le
laboratoire Dianalabs met a disposition de toute
femme enceinte suivie au laboratoire un carnet de
grossesse qui contient, entre autres, les mesures de
prévention primaire pour la toxoplasmose. Malgré la
mise a disposition de ce carnet, nous n'observons
aucune diminution d'incidence de la toxoplasmose
chez les femmes enceintes. Des séroconversions
apparaissent chez des femmes informées des
risques et qui respectent les recommandations
actuelles. Lefficacité de ces mesures de prévention
primaire n'est pas totale.

Laboratoires de référence a Lausanne et a Bale :
les raisons du choix de ces deux laboratoires de
référence, tout comme leurs objectifs, n'ont pas été
présentés et demeurent obscurs. Leurs données de
prévalence et d'incidence de la toxoplasmose
congénitale ne sont pas connues.

Seule la déclaration obligatoire des toxoplasmoses
chez les femmes enceintes permettra de recueillir
des données épidémiologiques fiables a I'échelle de
la Suisse.

Conclusion de Dianalabs : la séroprévalence de la
toxoplasmose a baissé a Geneve ces |2 derniéres
années, évoluant de 54% avant 2000 a 37% depuis
2001. Nous n’observons pas de baisse du nombre
de cas d’infection en cours de grossesse, mais des
fluctuations annuelles. Le risque de s'infecter est
vraisemblablement plus faible depuis quelques
années, mais la population sensible augmente (réf.
Berger).

Lefficacité du traitement antibiotique suscite des
controverses. Toutefois, est-il éthiquement
acceptable de ne plus offrir un dépistage et un
traitement en cours de grossesse alors que des
publications récentes montrent leur efficacité ?
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Dans ces conditions, il paraft hasardeux de décider
I'abandon total de toute surveillance de la
toxoplasmose chez les femmes enceintes.

Il est vrai qu’il manque des données sur Ila
prévalence des infections congénitales et leurs
manifestations chez les nouveaux-nés et les
enfants. En France, pays ou le dépistage en cours de
grossesse est mensuel, une importante étude a été
lancée afin de déterminer la prévalence de la
toxoplasmose congénitale. Le bilan de cette
premiére année de surveillance sera réalisé au cours
du deuxieme semestre 2008 (réf. King). Il serait
prudent d'en prendre connaissance avant d'émettre
des recommandations.

Notre proposition :

(A)  Ne pas arréter le suivi de la toxoplasmose
chez les femmes enceintes et harmoniser
les pratiques dans les différents cantons.
Dans le domaine des maladies infectieuses,
nous savons que les courbes de prévalence
des maladies peuvent étre inattendues avec
parfois des variations régionales et annuelles
importantes (cf. tableau 2) et qu'on peut
voir resurgir une maladie qu'on pensait en
voie de disparition. L'épidémiologie, les voies
de transmission de la toxoplasmose ne sont
pas complétement connues (réf. AFSSA).
Aux USA, pays ou il n'y a aucun suivi de la
toxoplasmose chez les femmes enceintes, la
toxoplasmose congénitale est classée parmi
les «maladies négligées en raison de la
pauvretéy (réf. Hotez). Il ne s’agit pas de ne
plus faire, ni de faire moins: il s’agit de faire
mieux, notamment en suivant les
recommandations européennes «The
epidemiological surveillance of congenital
toxoplasmosis needs to be improved in order
to determine the true burden of disease and
assess the need for and effectiveness of
existing prevention programmesy, EUROTOXO
study group, Eurosurveillance avril 2008 (réf.
Bénard).

(B)  Mettre en place un systéme de déclaration
obligatoire des séroconversions
toxoplasmiques en cours de grossesse et
un suivi des cas de toxoplasmose
congénitale. Cette mesure avait déja été
recommandée lors de la réunion de
consensus en 1995 (réf. Raeber). En Suisse,
la rubéole congénitale est a déclaration
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obligatoire depuis 1995. Il doit en étre de
méme pour la toxoplasmose. Remarquons
que la toxoplasmose en Suisse fait I'objet
d'une déclaration obligatoire chez les
animaux en tant qu' «épizootie a surveiller
jouant un certain réle dans le commerce
international» (réf. OVF). On a du mal a
comprendre gu'on en fasse moins pour la
connaissance de linfection et sa prise en
charge dans la population humaine que
dans la population animale.

Conclusion :

Abandonner tout dépistage de la toxoplasmose
chez les femmes enceintes en Suisse est une
décision importante et non justifiée en I'état actuel
des connaissances. Il est a craindre que cette
décision détermine une prise en charge médicale
différente des femmes enceintes, basée sur leur
niveau de connaissance du risque de la
toxoplasmose congénitale (les femmes informées
étant 2 méme d'exiger un suivi sérologique) et/ou
leur situation économique (le dépistage ne sera plus
remboursé systématiquement par I'assurance
maladie) et/ou leur situation géographique (les
femmes enceintes de Béle et Lausanne seront-elles
seules a bénéficier d'un dépistage ? ). Cette situation
institue une médecine a plusieurs vitesses,
inacceptable d'un point de vue de santé publique.

Il n'en demeure pas moins que la question du
rapport colt-efficacité d’'un programme de santé
publique est une question légitime. Pour vy
répondre, il est indispensable de disposer; ou de se
donner les moyens de disposer, d'informations
fiables. Ce n'est que sur la base de données
scientifiques et médicales incontestables que pourra
&tre prise la décision responsable de la poursuite ou
non d'un dépistage de la toxoplasmose congénitale.
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