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Résumé L’objectif de I’étude était d’évaluer les performan-
ces des tests ImmunoComb®™ Toxo IgG et ImmunoComb®
Toxo IgM pour le diagnostic biologique de la toxoplasmose
chez les femmes enceintes a Cotonou. 266 femmes venues a
I’hopital avec une demande de sérologie toxoplasmique ont
rempli un questionnaire et ont bénéficié d’un prélévement
pour le dosage des IgG et IgM anti 7. gondii par le test rapide
ImmunoComb® Toxo IgG, ImmunoComb® toxo IgM et par
la méthode CIMA de D’automate Architect, considérée
comme technique de référence. La sensibilité, la spécificité,
les valeurs prédictives positives (VPP) et négatives (VPN)
ont été calculées en vue de déterminer les performances du
test rapide. La prévalence de la toxoplasmose par la tech-
nique de référence et le test rapide étaient respectivement
de 48,9 % et 48,5 %. Cette prévalence était plus élevée chez
les femmes plus agées. Les performances du test Immuno-
Comb® Toxo IgG étaient les suivantes : sensibilité = 97 %,
spécificité=100 %, VPP =100 %, VPN = 97,1 %. Pour le test
ImmunoComb®™ toxo IgM, les performances étaient : Sensi-
bilité = 33,3 %, Spécificité =100 %, VPP = 100 %, VPN =
99,2 %. La séroprévalence obtenue montre qu’environ la
moitié de la population de I’étude n’est pas immunisée vis-
a-vis de la toxoplasmose et nécessiterait un suivi sérologique
régulier jusqu’a I’accouchement. Avec les résultats ainsi
obtenus, et étant donné les besoins du diagnostic biologique
dans un contexte de proportion non négligeable du nombre
de femmes non immunisées, ce test pourrait étre préconisé
dans le diagnostic biologique de la toxoplasmose a des
niveaux périphériques de la pyramide sanitaire surtout pour
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la détection des IgG. Par contre pour les IgM, une autre poli-
tique de dépistage devrait étre associée.
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Abstract The aim of the study was to evaluate the perfor-
mance of the ImmunoComb® Toxo IgG and ImmunoComb®
Toxo IgM assays (rapid diagnostic test) in the laboratory diag-
nosis of toxoplasmosis in pregnant women in Cotonou. We
interviewed 266 pregnant women, who first answered an epi-
demiological questionnaire, and collected blood samples for
measurement of IgG and IgM anti T gondii antibodies with
the ImmunoComb toxo assays and with the ARCHITECT
CIMA method. The sensitivity, specificity, positive predictive
values (PPV) and negative predictive values (NPV) were cal-
culated to determine the performance of the rapid test. The
seroprevalences of I1gG against 7. gondii by CIMA technique
and rapid test were respectively 48.9% and 48.5%. The pre-
valence increased with age. Performances for IgG were: sen-
sitivity 97%, specificity 100%, PPV 100%, NPV = 97.10%.
For IgM, Sensitivity: 33.3% Specificity: 100%, PPV 100%,
NPV =99.2%. Seroprevalence obtained shows that about half
of the study population is not immune against 7. gondii and
requires regular serological monitoring until delivery.
According to these results , and given the needs of toxoplas-
mosis diagnosis on the field characterized by an important
decrease of immunized women, this test may be recommen-
ded in the laboratory diagnosis of toxoplasmosis in peripheral
levels of the health pyramid.

Keywords Toxoplasmosis - Pregnant woman -
ImmunoComb® Toxo - Serology - Rapid diagnosis test -
IgG - IgM - Seroconversion - Hospital - Cotonou - Benin -
Sub-Saharan Africa
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Introduction

La toxoplasmose est une maladie parasitaire due a un proto-
zoaire intracellulaire : Toxoplasma gondii (T. gondii). C’est
une parasitose souvent négligée pour sa bénignité. La gravité
de la toxoplasmose se retrouve surtout chez le feetus lorsque
la femme enceinte non immunisée fait une toxoplasmose au
cours de la grossesse avec possibilité de transmission des
formes végétatives au foetus et risque de toxoplasmose
congénitale. Plusieurs études ont montré une proportion de
plus en plus importante de femmes enceintes non immuni-
sées dans le monde, au Nigéria, au Brésil, en Italie, en Chine,
au Danemark, [1,2,5,8,10,11,15]. Ce phénoméne pourrait
s’expliquer par I’amélioration des conditions de vie et ali-
mentaires qui limite le contact avec le parasite. Dans les
populations, a faible niveau d’instruction et a niveau socio
économique bas, la présence de Félidés, notamment de
chats, et la consommation de viande peu cuite sont des fac-
teurs associés a ’infection par 7. gondii [2-4,11,20]. Au
Bénin, les études non publiées portant sur la séroprévalence
de la toxoplasmose ont montré une diminution progressive
de cette séroprévalence en 1997, 2003 et 2010, avec respec-
tivement des taux de 64,74 %, 51,08 % et 43 %. Au vu de
tout ce qui précéde, le dépistage précoce des femmes encein-
tes devient plus que nécessaire. Malheureusement, le diag-
nostic biologique de la toxoplasmose n’est disponible que
dans les hopitaux et les grandes cliniques privées ayant les
moyens de réaliser des techniques Elisa et disposant des
automates nécessaires. Or ces techniques ne sont pas tou-
jours faciles a réaliser, nécessitant des équipements lourds
avec des contraintes de conservation de réactifs et un temps
de manipulation relativement long. Par ailleurs, le cotit n’est
pas toujours a la portée de toutes les femmes, limitant ainsi
I’accés au diagnostic et a un suivi éventuel en cas de sérolo-
gie négative.

C’est pourquoi, nous nous sommes intéressés a un test
rapide, peu cotliteux (3 euros le test, contre 15 euros pour
les dosages avec les automates ou les chaines Elisa) ne
nécessitant pas de lourds équipements, appelé Immuno-
Comb® Toxo IgG et ImmunoComb® Toxo IgM. L’objectif
de cette étude était d’évaluer les performances de ce test par
rapport a la technique CIMA de I’automate Architect pour le
diagnostic biologique de la toxoplasmose chez les femmes
enceintes a I’Hopital de la mére et de I’enfant Lagune
(HOMEL).

Patients et méthodes
Cette étude a ¢été réalisée au laboratoire de parasitologie-
mycologie de ’HOMEL de Cotonou de janvier a aoft

2012. L’HOMEL est un établissement sanitaire public a
caractére social qui comporte plusieurs services dont le ser-
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vice de consultation prénatale qui regoit environ 600 femmes
enceintes par mois. La sérologie toxoplasmique est deman-
dée en consultation prénatale a toute femme enceinte ne
connaissant pas son statut sérologique quel que soit son
niveau économique. L’étude a porté sur les femmes encein-
tes, quel que soit leur age, suivies au cours de la période
d’étude et qui répondaient aux critéres suivants :

® avoir une prescription de sérologie toxoplasmique ;
e résider a Cotonou depuis 6 mois au moins ;
® avoir donné son consentement éclairé pour 1’étude.

Une fois la femme incluse, un interrogatoire a été réalisé
en vue de recueillir les informations sur 1’age et la résidence.
11 a été réalisé ensuite un prélévement veineux dans un tube
vacutainer a gel pour le dosage des anticorps anti 7. gondii
IgG et IgM. Apres centrifugation, une partie du sérum a servi
pour le dosage par I’automate tandis que 1’autre partie a été
utilisée pour la réalisation du test rapide ImmunoComb®.
Les femmes séronégatives étaient suivies tous les mois jus-
qu’a I’accouchement par les deux techniques. Quant aux
femmes séropositives, elles étaient prélevées trois semaines
apres pour une sérologie de confirmation.

La technique de référence dans cette étude est le dosage
immunologique microparticulaire réalisé grace a un auto-
mate a chimiluminescence (CIMA) de marque Architect
(ABBOTT Diagnostics). C’est un automate d’immunoana-
lyse utilisé pour la détermination quantitative des anticorps
IgG ou IgM anti T. gondii dans le sérum ou le plasma
humain. Son principe est basé sur une réaction antigéne anti-
corps révélée par un conjugué par chimiluminescence. Les
résultats possibles sont les suivants.

Pour les IgG : les taux inférieurs a 1,6 Ul/ml sont consi-
dérés comme négatifs. Les résultats compris entre 1,6 et 3,0
Ul/ml sont considérés comme douteux. Les résultats supé-
rieurs ou égaux a 3,0 Ul/ml sont considérés comme positifs.
Pour les IgM : les échantillons dont I’index est inférieur a
0,50 sont considérés comme négatifs, les index entre 0,50 et
0,60 sont douteux. Les échantillons dont I’index est supé-
rieur ou égal a 0,60 sont considérés comme positifs [12].
En cas de résultats douteux pour les deux anticorps, I’ana-
lyse est reprise et si le résultat est identique, le prélévement
est écarté de 1’étude.

La trousse ImmunoComb® Toxo IgG ou IgM (laboratoi-
res Orgenics) est un test rapide pour la détection semi quan-
titative des anticorps dirigés contre 7. gondii dans le sérum
et le plasma humain. Le complexe immun est révélé par
le conjugué, en présence d’un composé chromogénique
sous forme de spots gris, gris-bleu a la surface des dents du
peigne [13].

Un spot présentant une intensité supérieure ou égale a
I’intensité du spot du contrdle positif indique un résultat
positif, c’est-a-dire la présence d’anticorps IgG ou IgM anti
T gondii dans I’échantillon testé. L’absence de spot ou un
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spot présentant une intensité trés inférieure a I’intensité du
spot du contréle positif indique I’absence d’un taux détec-
table d’anticorps IgG ou IgM anti T gondii dans 1’échantil-
lon testé et donc un résultat négatif.

Pour chaque échantillon, le taux d’anticorps peut étre éva-
lué en comparant la coloration des spots inférieurs de chaque
dent avec I’échelle des couleurs [13].

La trousse se conserve entre 2° et 8°C jusqu’a la date de
péremption et a des températures égales ou inférieures a 30 °©
C pendant 48 heures.

Le protocole d’étude a été soumis au comité éthique de la
FSS de Cotonou.

Analyse des données

Les résultats de la deuxiéme sérologie (confirmation) ont été
utilisés pour I’analyse des données. La séroprévalence IgG
de la toxoplasmose a été définie comme le nombre de fem-
mes possédant les anticorps IgG anti 7. gondii sur le nombre
total de femmes prélevées. Celles pour lesquelles des anti-
corps IgG et IgM apparaissent en cours de suivi sont consi-
dérées comme des infections récentes.

Les indicateurs de performance, tels que la sensibilité, la
spécificité et les valeurs prédictives (positives et négatives),
ont été calculés. Le test de chi carré a été utilisé pour com-
parer les proportions. L’obtention d’une probabilité p infé-
rieure ou égale a 0,05 était en faveur de 1’existence d’un lien
significatif entre les variables étudiées.

Résultats

Caractéristiques socio démographiques de la population
d’étude

Au total, seulement 266 femmes agées de 17 a 44 ans ont été
incluses dans notre étude compte tenu des moyens financiers
limités pour assurer la gratuité des tests. L’dge moyen était
de 30 ans. La tranche d’age de 25-34 ans représentait 59 %
de la population. La majorité¢ de la population d’étude soit
69,9 % résidait a Cotonou contre 30,1 % en zone
périphérique.

Séroprévalence de la toxoplasmose par la technique
CIMA

Cent trente femmes enceintes possédaient uniquement les
anticorps IgG anti 7. gondii dés la premicre sérologie avec
une stabilité a la deuxiéme sérologie. Trois femmes encein-
tes (1,1 %) ont présenté les anticorps IgM anti 7. gondii sans
IgG a la premicére sérologie et les deux isotypes (IgM+IgG+)
a la deuxiéme sérologie (tableau 1) confirmant une sérocon-
version. La séroprévalence de la toxoplasmose est donc de
50 %. Cent trente-trois femmes €taient négatives en IgM et
IgG anti T gondii, soit 50 % de femmes non immunisées.

Séroprévalence de la toxoplasmose par le test rapide
ImmunoComb®

Cent vingt-huit femmes enceintes possédaient les anticorps
IgG anti T. gondii seuls. Une seule femme enceinte parmi les
3 positives en IgM et IgG a la 2° sérologie par la technique
CIMA avait des anticorps IgM et IgG anti 7. gondii par la
technique Immunocomb. La séroprévalence de la toxoplas-
mose est de 48,5 % sans différence significative avec la séro-
prévalence par CIMA (p>0,05). Cent trente-sept (137) fem-
mes enceintes ne possédaient ni les anticorps IgG anti 7.
gondii, ni les anticorps IgM anti T gondii, soit 51,5 % de
femmes non immunisées. Cette séroprévalence est plus éle-
vée chez les femmes d’dge compris entre 35 et 44 ans
(p<0,01) avec 59,1 % a CIMA et 58,7 % au test rapide. Elle
est également plus importante chez les femmes vivant en
périphérie de Cotonou avec 58,8 % a CIMA et 59 % au test
rapide. Contre 44 % au centre de Cotonou avec p=0,04.

Performance IgG et IgM du test rapide

Le tableau 2 montre les performances de ImmunoComb toxo
IgG et ImmunoComb toxo IgM. Pour les anticorps IgG, nous
trouvons : sensibilité : 97 %, spécificité : 100 %, VPP :
100 %, VPN : 97,1 %. Pour les anticorps IgM : sensibilité :
33,3 %, spécificité : 100 %, VPP : 100 %, VPN : 99,2 %.
Quatre échantillons faiblement positifs au test de référence
(3,3 Ul/ml, 4,7Ul/ml, 6,5 Ul/ml, et 7,0 Ul/ml) étaient néga-
tifs en ImmunoCombs®™ pour les IgG et deux échantillons
faiblement positifs pour les IgM (0,9 index, 1,2 index) au

Tableau 1 Résultat des trois patientes ayant subi une séroconversion / Results of the three patients with seroconversion.
Echantillon Résultat CIMA Résultat ImmunoComb

IgM IgG (1™ sérologie)  IgG (2° sérologie IgM IgG (1" sérologie)  IgG (2° sérologie)
N°l 0.9 Nég 59.2 Ul/ml Nég Nég Nég
N°2 1.2 Nég 85.4 Ul/ml Nég Nég Nég
N°3 2.8 Neég 105.6 Ul/ml Pos Nég Pos
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Tableau 2 Performance des tests ImmunoComb® Toxo IgG
et ImmunoComb® Toxo IgM / Performance of ImmunoComb®™
Toxo IgG and ImmunoComb® Toxo IgM tests.
Résultats CIMA IgG
Résultats Positifs Négatifs Total
Immunocomb® IgG
Positifs 129 0 129
Négatifs 4 133 137
Total 133 133 266
Résultats CIMA IgM
Résultats Positif Négatif Total
Immunocomb® IgM
Positifs 1 0 1
Négatifs 2 263 265
Total 3 263 266

test de référence étaient négatifs au test immunoComb® pour
les IgM (voir tableau 1). Par ailleurs, 10 sérums positifs tes-
tés 3 fois se sont révélés toujours positifs confirmant ainsi la
reproductibilité de ce test.

Discussion

Au Bénin, le diagnostic de la toxoplasmose est réalisé par
différentes techniques (Elisa, technique automatisée) surtout
dans les hopitaux et les grandes cliniques privées, alors que
les formations sanitaires périphériques qui représentent une
bonne partie des structures sanitaires du pays ont du mal a
réaliser cette analyse. De plus, le coit élevé de cette analyse
ne permet pas a toutes les femmes enceintes de la réaliser. En
général, aprés la prescription et les renseignements sur le
cout, les femmes n’ayant pas les moyens ne viennent pas
au laboratoire. N’eut été la gratuité décrétée pendant I’étude
(achat de réactifs par les enquéteurs dont certains travaillent
dans le laboratoire d’analyses ou s’est déroulée 1’étude) pour
des femmes ayant une prescription de sérologie toxoplas-
mique au cours de la période d’étude, nous n’aurions pas
eu ce nombre de femmes dans notre échantillon. La présente
étude décrit les performances d’un test rapide, simple, peu
cotteux et facile a réaliser pour détecter les IgM et les IgG
anti T gondii. La forte représentativité des femmes de la
tranche d’age de 25 a 34 ans dans notre étude est due au fait
qu’elle constitue une période de forte activité génésique. Par
ailleurs, cette étude montre qu’environ la moiti¢ des femmes
était immunisée contre la toxoplasmose, 1’autre moitié étant
donc exposée au risque d’une séroconversion possible pen-
dant la grossesse avec ses conséquences sur le feetus. Ce taux
de séroprévalence obtenu dans notre étude se rapproche de
celui rapporté pour Cotonou en 1995 par Rodier et al [19]
(53,6 %) et de ceux d’autres études non publiées réalisées au
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cours des mémoires de formation au Bénin (Kassehin
en 2003 : 51,1 % ; Acakpo et al en 2010 : 43 %). Ce taux
se rapproche également de ceux d’autres ¢tudes dans le
monde [1,11,14,16,17,21] avec cependant des taux plus fai-
bles notés chez les femmes enceintes en Chine (10 %) [8] au
nord du Brésil (33,1 %) [2], en Italie (21,5 %), [5], au Dane-
mark (27,4 %) [10], a Varsovie (Pologne) (35,81 %) [15].
Ces différents résultats montrent que la séroprévalence peut
varier d’un pays a un autre et méme parfois a I’intérieur d’un
méme pays surtout en passant d’une zone urbaine a une zone
rurale. Car comme le montre notre étude qui se rapproche de
celle de Lopes et al [11] au Brésil ou la séroprévalence était
plus élevée (58,3 %) chez les femmes vivant en zone rurale,
la séroprévalence était significativement plus élevée chez les
femmes enceintes vivant en périphérie de Cotonou. Le fait
que la séroprévalence augmente avec 1’age comme 1’ont
démontré plusieurs études [2,6,7,9,11,18] implique une
exposition plus forte des jeunes femmes au risque de
contracter la maladie pendant la grossesse. Ces différents
constats nous interpellent quant a la nécessité de rendre
accessible le diagnostic biologique de la toxoplasmose a tou-
tes les femmes enceintes quel que soit leur niveau socioéco-
nomique afin de détecter les femmes non immunisées devant
faire 1’objet de suivi au cours de la grossesse. Ce suivi per-
mettra de détecter précocement les séroconversions pour une
prise en charge précoce afin d’éviter la toxoplasmose
congénitale.

Avec une sensibilité supérieure a 95 % et une spécificité a
100 % pour les IgG, le test InmunoComb™ toxo IgG répond
aux recommandations de I’OMS en ce qui concerne les tests
rapides. Sa spécificité permet ainsi d’atteindre 1’objectif qui
est de détecter les femmes immunisées qui sont ainsi rassu-
rées en début de grossesse et les femmes non immunisées
auxquelles les mesures hygiéno-diététiques doivent étre don-
nées pour éviter la contamination en cours de grossesse. En
effet une contamination en cours de grossesse fait appel a un
traitement adéquat de la femme durant toute la grossesse
avec un suivi échographique et un dépistage du nouveau-
né a la naissance. En cas de toxoplasmose congénitale, le
nouveau-né devra faire également 1’objet d’un traitement.
En ce qui concerne les performances du test de diagnostic
rapide pour la détection des anticorps IgM, la sensibilité se
révele étre trés faible probablement a cause du nombre trés
faible d’échantillons positifs aux IgM dans notre étude.
D’autres études avec un nombre plus important d’échantil-
lons positifs en IgM pourraient permettre d’avoir une meil-
leure visibilité sur la sensibilité de ce test vis a vis des IgM
précoces. Ceci est d’autant plus important que la séroconver-
sion (IgG retrouvés sur la 2° sérologie) n’a pas été détectée
dans deux cas sur trois avec la technique Immunocomb.
D’ou I’importance de confirmer cette sensibilité par rapport
aux IgM et surtout aux IgM de début d’infection, car si cette
faible sensibilité se confirmait, I’utilisation d’un tel test
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devrait certainement étre couplée a une autre stratégie per-
mettant de détecter les infections récentes qui justifient sur-
tout une prise en charge rapide. Cependant, vu le taux d’IgM
positifs (de début de séroconversion) relativement faible au
test de référence dans la population d’étude, la prévalence
d’infection récente dans la population peut étre considérée
comme moindre. L'utilisation du test de diagnostic rapide
ImmunoComb offre donc beaucoup d’avantages dans le
contexte béninois ou la majeure partie des femmes enceintes
n’ont pas acces au diagnostic de la toxoplasmose. Elle per-
mettra ainsi de détecter les femmes enceintes non immuni-
sées qui pourront étre suivies et a qui pourront étre prodigués
des conseils d’hygiéne. Ainsi, le colt relativement abordable
de ce test ne nécessitant pas d’équipements lourds ni de for-
mation particuliére reste adapté a nos formations sanitaires
peu équipées et aux ressources humaines limitées.

Conclusion

Cette étude montre une bonne performance du test Immuno-
Comb® toxo IgG pour le diagnostic biologique de la toxo-
plasmose. Si pour les IgM, une étude sur un échantillon plus
large est souhaitée, le trés faible nombre de positifs pour cet
isotype observé parmi les femmes enceintes par la technique
de référence reste en faveur d’une possible utilisation de ce
test en routine. Ainsi, vu le besoin et la nécessité de dépister
précocement les femmes enceintes, ce test pourrait jouer un
role dans le dépistage des femmes en début de grossesse
surtout dans les formations sanitaires périphériques qui en
ont largement besoin.

Conflit d’intérét : les auteurs déclarent ne pas avoir de
conflit d’intérét
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