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Interconversion



Maubon et al, Trends Parasitol. 2008





Toxoplasmose congénitale :

diagnostic et prise en charge



Introduction

- toxoplasmose congénitale

- importance clinique (France en l’état actuel de la 

prise en charge: 0,5/1000 naissances). 200 à 300 

cas/ans sur 6 ans.

- épidémiologie (séroprévalence : variable 

40 % en France)

- diagnostic biologique (séroconversion, diagnostic in   

utero, post natal)

- prise en charge selon protocole. 



Séroconversion - infection maternelle

Pourquoi ?

Objectifs : traiter, prévenir les lésions fœtales

Efficacité (Wallon et al CID 2013, Garweg et al Pathogens 2022)

Cadre légal : différent selon pays (France,    

Autriche, Suisse +/- …)

Dépistage (après la prévention)



Séroconversion - infection maternelle

- Dye test

- Blot II

- I.F.I. (Immunofluorescence indirecte)

- Elisa

- les plus utilisées

- très nombreuses trousses

- antigènes, révélations, etc…

- performances variables selon trousses

- ISAgA

- précocité

- sensibilité

- non automatisée



Séroconversion - infection maternelle

Avidité des IgG

- évolution de l’Elisa

- principe de l’affinité/avidité des anticorps

- exclusion d’une infection récente

- peu de trousses commerciales disponibles



Séroconversion - infection maternelle

Cinétiques

cinétiques + avidité

= datation de la séroconversion



Robert A. & al, J. Clin. Microbiol., 2001





H Pelloux & al, J. Clin. Microbiol., 1997



H. Fricker-Hidalgo & al, Diag. Microbiol. Infect. Dis., 2006



Séroconversion - infection maternelle

Difficultés d’interprétation

- inhomogénéité des techniques et des trousses 

(antigènes, seuils, cinétiques)

- avantage ou inconvénient ? Selon expertise !

- variations individuelles ?

- traitement ?



Formes cliniques

- Mort in utero

- Méningoencéphalomyélite

- Formes dégradées

- Choriorétinites

Formes inapparentes à la naissance+++

(choriorétinites)



Diagnostic in utero

Indications 

- séroconversion entre 6 et 36 SA.

- modification traitement ?

- échographie fœtale

Prélèvement

- liquide amniotique



Diagnostic in utero

Inoculation à la souris

- la plus ancienne

- isoler les souches

- animalerie (difficulté…)

- peu de laboratoires



Diagnostic in utero

PCR qualitative

- plusieurs séquences cibles (P30, TGR1E, 

B1, Rep 529)

- hétérogénéité des techniques 

- « in house »

- a permis de s’affranchir de la cordocentèse



Diagnostic in utero

PCR quantitative

- « standardisation » technique ?

- valeur clinique de la quantification ?
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Pelloux H. & al, FEMS  Microbiol. Lett., 1998



S. Romand & al, Am. J. Obst. Gyn., 2004



Diagnostic in utero

Valeur du diagnostic in utero

- sensibilitéspécificité de la PCR (qualitative et 

quantitative)

- apport de la quantification ?



Diagnostic in utero

Toutes techniques et prélèvements confondus

- sensibilité du diagnostic anténatal entre 90 et 

100 %

- spécificité 100 %



Diagnostic néonatal et postnatal

Pourquoi ? Indications

- enfant né d’une mère ayant présenté une 

infection toxoplasmique pendant la grossesse

- diagnostic in utero ou non

- traitement ?

- « gold standard » : sérologie à un an



Diagnostic néonatal et postnatal

Placenta

- intéressant si absence de diagnostic ante-natal 

(Robert-Gangneux et al, Trends Parasitol. 2011)

- souris, PCR

- sensibilité, spécificité



Suivi du nouveau né et de l’enfant

Sérologies « classiques »

- IgG, IgM, IgA

- IFI, ELISA, ISAgA

- cinétique

- persistance ou disparition des IgG



Suivi du nouveau né et de l’enfant

Western Blot

- profils comparés mèreenfant

-permet de mettre en évidence les anticorps néo-

synthétisés par le nouveau-né



Suivi du nouveau né et de l’enfant

Protocole de suivi

naissance (J +5), 1 mois, puis tous les 2 mois 

jusqu’à 6 mois

puis suivi sérologique jusqu’à un an, sauf si 

négativation des IgG



J. M. Pinon & al, J. Clin. Microbiol., 2001



D. Tissot Dupont & al, Eur. J. Clin. Microbiol. Infect. Dis., 2003





Prise en charge pratique

Femme enceinte positive : pas de suivi

Femme enceinte négative :

- sérologie mensuelle

- règles hygiéno-diététiques

Si séroconversion : la dater

- périconceptionnelle à 6 SA :

écho, Spiramycine 9 MU/J

- 6 SA à 36 SA :

écho, Spira, diagnostic antenatal

suivant résultat : - Spiramycine

- Pyrimethamine (50mg/j) – Sulfadiazine (3g/j)

- Sulfadoxine (2cp/s)

discussion IMG

Après 36 SA

- écho, Pyr-Sulfa, amniocentèse, déclenchement ?



A la naissance :

- Bilan clinique et neuro (FO, ETF…)

- Biologie (sérologie + placenta)

- Pas d’arguments : pas de traitement

- Si toxo congénitale : traitement Pyr-Sulfadox  

1 an (1/2 cp pour 10 kg tous les 10 jours)

- Gold standard : sérologie à 1 an 



Choriorétinite toxoplasmique

- Forme clinique la plus fréquente

- Diagnostic :

. Fond d’œil

. Coefficient C (Desmonts), WB

. PCR

- Traitement : Pyr – Sulfadiazine, 

Triméthoprime-Sulfaméthoxazole, Pyr-Azithro



Perspectives

- typage des souches et serotypage ?

- charge parasitaire ?

- nouveaux traitements ?

- groupes de travail (sero, biomol) CNR toxo

- HAS 2009, 2017… prise en charge NABM ?

- PHRC Toscane et Toxogest (Mandelbrot et al 2018, 

2020)… 

Nouvelles données ?



Toxoplasmose chez le patient 

immunodéprimé

Diagnostic et prise en charge



Introduction 

• Tachyzoites/bradyzoites - kystes

• réactivations

• importance de la maladie sous jacente

- SIDA

- autres patients ID : greffe, hématologie, …



Introduction 

Diagnostic :

• clinique

• imagerie

• biologie :

- sérologie

- P.C.R.

- (antigènes ?)



Épidémiologie :

- épidémiologie du SIDA

- épidémiologie de la toxoplasmose

- traitement de l’infection par le VIH

- prévention des réactivations toxoplasmiques

SIDA 



Principalement :

- toxoplasmose cérébrale

- avant/après HAART (1995/96)

- interruption de la prophylaxie primaire

(Miro et al, CID 2006)

SIDA 



SIDA 

Abgrall et al CID 2001

19,598 AIDS patients 1992-95 (CD4 200 x 106 cells/l)

17,016 AIDS patients 1996-98

• Incidence de la TC en France :

3.9 cas/100 personne-année 1992-95

1.0 cas/100 personne-année 1996-98

• Si HAART et CD4 > 200 x 106 cells/l

0.1 case/100 personne-année (même si arrêt du

cotrimoxazole)

Jones & Roberts, CID 2012: évolution identique USA  

(rupture en 1995)



SIDA

First AIDS-defining event in respective region. Conditions with at least 

40 cases presented

( Blaxhult et al, Epidemiol. Infect. 2000)



SIDA 

Ives et al J. Infect. 2001



Diagnostic

- clinique: toxo cérébrale (lésions focales, fièvre, 

céphalées, désorientation, aphasie, ataxie, 

comitialité…)

- imagerie (abcès cérébral)

- évolution sous traitement

- biologie valeur ?

- Toxo oculaire, toxo pulmonaire

SIDA 



• Sérologie

détermine le statut du patient

 risque de réactivation ou non ?

 valeur prédictive des titres d’anticorps ?

(Belanger et al CID 1999)

 western blot : prédiction de la réactivation ?

(Pelloux et al AIDS 1992, Leport et al, Clin Diag Lab Immunol 2001) 

SIDA 



• Détection directe de Toxoplasma (PCR ++)

- LCR : faible sensibilité

spécificité élevée

- sang périphérique

pas d’intérêt en pratique 

(Pelloux et al AIDS 1997, Ajzenberg et al PloS NTD 2016 )

- problème publis Brésil ?? 

- (biopsies cérébrales : si traitement inefficace)

SIDA 



SIDA

Traitement curatif 6 semaines: 

Pyriméthamine – Sulfadiazine

(100 mg 1 jour puis 1mg/kg/j, 25mg/kg/j ac folinique et 100mg/kg/j 

max 6g/j)

Pyriméthamine – Clindamycine (2,4g/j)

Prophylaxie : 

- primaire : Trimethoprim – Sulfamethoxazole. Alternative 

Dapsone + Pyriméthamine

- secondaire : Pyr-Sulfa (25mg/j et 2g/j)

Arrêt de la prophylaxie (CD4 > 200 mm3 6 mois pour secondaire, 3 

mois pour primaire)



SIDA

Toxicité:

Hypersensibilité (20-40%): éruption, rash, 

Stevens Johnson, Lyell, choc

Hématologique (10-30%): leucopénie, 

agranuloytose

Rénale (5-10%): cristallurie, anurie



Conclusion :

- épidémiologie modifiée par les HAART 

(ART) (Low et al CID 2016)

- diagnostic : principalement clinique

- la sérologie indique la possibilité de   

réactivation

SIDA 



• Deux mécanismes :

- réactivation ( SIDA)

- transmission par le greffon

(mismatch donneur  /receveur )

Non-SIDA 



• Hétérogénéité des tableaux cliniques ( SIDA) 

- fièvre, organes  différents atteints, 

toxo disséminée…

• Les signes cliniques sont moins spécifiques, donc 

l’importance des données biologiques est plus 

grande…

Non-SIDA 



• Épidémiologie

pas de données épidémiologiques à large échelle

(Robert-Gangneux et al Emerging Infect Dis 2018)

cas isolés ou petites séries (Schmidt et al CID 2013)

transplantation de coeur, foie, rein, moelle 

osseuse...

importance prophylaxie AHSCT (Conrad et al CMI 

2016)

Non-SIDA 



Un exemple : épidémiologie de la toxoplasmose dans la 

transplantation cardiaque

Montoya et al, CID 2001

- 620 transplantations cardiaques consécutives (15 years)

- 32 D+/R-

- 16 recevaient une  prophylaxie : pas de toxoplasmose

- 16 ne recevant pas de prophylaxie : 4 toxoplasmoses, 

tous décédés

- 98 R+ : pas de réactivations

Non-SIDA 



Greffe de moelle osseuse

Martino et al CID, 2000

- 15 centres Européens (4 années> 10 000       

transplantations)

- 41 cas de toxoplasmose

- 94 % étaient des réactivations

- 63 % sont décédés de toxoplasmose

Non-SIDA 



• Diagnostic : valeur des techniques biologiques

- sérologie : parfois impossible à interpréter chez   
les patients très immunodéprimés  (hématologie)

(Fricker-Hidalgo et al 2009)

- évaluation du risque de transmission

mismatch D  /R  ? (Fernandez-Sabé et al 2011)

 prophylaxie pour le receveur

Non-SIDA 



• Détection du parasite +++ 

PCR ++ (RT-PCR : suivi de la charge 
parasitaire pendant le traitement ?)

(Patrat-Delon et al 2010, Mulanovich et al 2011, Caner et al 2012)

Suivi des patients à risque ? (Fricker-Hidalgo et al

2009, Meers et al 2010, Cavattoni et al 2010, Busemann et al

2012; Robert-Gangneux et al  2015)

• biopsies, B.A.L., …, preuve de l’infection d’un 
organe (poumon, coeur…)

Non-SIDA 



Non-SIDA 

• Suivi de la parasitémie en cas de greffe de moelle   

osseuse (Martino et al, CID 2005)

• 106 receveurs séro  pendant 6 mois après GMO

• Infection toxoplasmique (PCR  ) : 16 %

(dont incidence de toxoplasmose maladie : 38 %)

• Toxoplasmose disséminée : 6 %

• Aucune toxoplasmose disséminée chez les patients    

sans parasitémie détectée par PCR. 



CID, 2009



Non-SIDA

Toxo infection/ toxo maladie

-Martino et al 2005 (TI 16%, TD 6%)  (prophylaxie 

primaire si possible)

-Adurthi et al 2008 (TI 13%, TD 0.6%) (pas de 

prophylaxie systématique)

-Fricker-Hidalgo et al 2009 (TI 12.8%, TD 5.7%) 

(prophylaxie primaire si possible)

-Meers et al 2010 (TI 5.8%, TD 3%) (pas de 

prophylaxie systématique)



• Détection de la parasitémie

- affirme le risque d’une toxoplasmose disséminée

- suivi pendant le traitement

• quelle interprétation si négative ?

Non-SIDA 



Schéma thérapeutique et prophylactique

- Pyriméthamine – Sulfadiazine

- Triméthoprime – Sulfaméthoxazole



EID, 2018





• Épidémiologie et diagnostic très différents selon 

patients SIDA/non-SIDA  

• Nécessité de données épidémiologiques, 

particulièrement chez les patients non-SIDA

Conclusion



Amoebose (Entamoeba histolytica) métronidazole, puis 

tiliquinol-tilbroquinol

Giardiose (Giardia intestinalis) métronidazole

Trichomonose (Trichomonas vaginalis) métronidazole

Cryptosporidiose (Cryptosporidium hominis ou parvum) 

nitazoxanide, rifaximine

Autres protozooses d’intérêt.. (à la Prévert, 

hors paludisme) 



Cystoisosporose (Cystoisospora belli) cotrimoxazole

Cyclosporose (Cyclospora cayetanensis) cotrimoxazole

Microsporidioses (fungiques ?) (Enterocytozoon bieneusi...) 

fumagilline

Leishmanioses (Leishmania infantum) amphotéricine B 

liposomale

Trypanosomoses humaines (maladie du sommeil et Chagas) 

pentamidine, mélarsoprol, nifurtimox

Autres protozooses d’intérêt.. (à la Prévert, 

hors paludisme) 


