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325 épidémies d’infections a protozoaires liées a I'eau ont été relevées jusqu’en
en 2007

Giardia duodenalis: 132; 40.6%

Cryptosporidium parvum  : 165; 50.8%,

Entamoeba histolytica: 9 (2.8%)

Cyclospora cayetanensis : 6 (1.8%)

Toxoplasma gondii : 3 (0.9%)

Isospora belli : 3 (0.9%)

Blastocystis hominis: 2 (0.6%).

Balantidium coli, microsporidies, Acanthamoeba, Naegleria fowleri : 1 (0.3%).

Source: Medline, notification a Eurosurveillance, Communicable Disease Report, Morbidity and Mortality Weekly Report, Canada
Communicable Disease Report et publications
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Cryptosporidium spp et
cryptosporidiose

Especes de Cryptosporidium pouvant
Infecter ’lhomme

Especes Hote principal Hote secondaire
C. hominis Homme Dugong, montons
C. parvum Bovins, caprins Cerf, souris, porc
homme
C. muris Rongeurs Homme, daman, chévre
C. suis Porc Homme
C. felis Chat Homme, bovins
C. canis Chien Homme
Cryptosporidium Cerf, bovins Homme
génotype cerf
C. meleagridis Dinde Homme, perroquets
= zoonoses

Source: Xiao L et al. Clin Microbiol Rev, 2004; Caccio & Pozzio, Exp. Rev. Anti Infect. Ther, 2006




Répartition des especes de Cryptosporidium
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En Europe: répartition a peu pres équivalente de C. parvum et C. hominis.

Autres especes< 5%

Dans d’autres pays (ex. Pérou ) : prédominance de C. hominis et plus forte
représentation des autres espéeces. En Inde: 90% de C. hominis

Chez les immunodéprimés : surreprésentation des especes autres que C. hominis
et C. parvum.

Source: Cama et al EID 2008, Chalmers et al. Eurosurveillance 2009, Ajjampur JCM 2010

Manifestations cliniques

Immunocompétents

Durée d’incubation: 7 + 2 jours

Symptémes:

Diarrhée aqueuse, douleurs abdominales, asthénie, nausées, vomissements.
Fievre modérée (40-60% des cas). Amaigrissement

Signes extra digestifs (douleurs articulaires, douleurs oculaires, céphalées récurrentes)
Significativement plus fréquents chez les patients infectés par C. hominis

Durée des symptémes: 12 £ 6 jours (jusqu’a 40 jours). Rechutes transitoires dans
30% des cas

Séquelles: intestinales, extra digestives, impact nutritionnel et sur la croissance (mal
evalué)

Immunodéprimés

Diarrhée sévere et persistance, conduisant a une malabsorption chronique

Douleurs abdominales, vomissements. Perte de poids importante

Durée et séverité des symptdmes en relation avec le taux de lymphocytes CD4

Atteinte biliaire dans prés de 30% des cas

Sténose papillaire, cholangite sclérosante, cholécystite

Evolution Grave en I'absence de traitement. Risque important de décés dans les 3 & 6 mois

Sources: Chen et al. NEJM 2002, Chalmers ett la. 2010, Hunter et al. JID 2004, Caccio et al. 2009




Répartition geographique de la cryptosporidiose
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Facteurs de risque

Fortement associé a un risque de cryptosporidiose (po pulation générale)*:
*Voyage hors du Royaume Uni (C. hominis)*,
*Contact avec une personne ayant une diarrhée,
*Aider un enfant <5 ans pour aller aux toilettes (C. hominis),
*Nombre de verres d’eau du robinet bus chaque jour,
*Contact avec des animaux de la ferme (C. parvum).

Chez les patients infectés par le VIH
«Contact avec un enfant <5 ans (C. hominis)
sSusceptibilité accrue en fonction du taux de CD4:
X 2 si CD4 500-1000/mm3
x 3.6 si CD4 100-200/mm2 ,
X 6 si CD4 <100/mm3

Risque chez les autres patients immunodéprimés

Transplantés: cas rapportés chez les transplantés rénaux, hépatiques, chez les
greffés de moelle, mais pas de facteur de risque clairement identifié

Déficit immunitaire primitifs : syndrome d'hyper-IgM lié a I'X (comportant un déficit en
CD40 ligand): plus grande susceptibilité & Cryptosporidium

Source: *Hunter et al. EID 2004, Caccio et al. 2009, Cama JID 2007

Epidémies de cryptosporidiose

1983-2001: 165 épidémies de cryptosporidiose lices  a l'eau

*Nombre de cas: 5- 407 000 cas

*>90% sont survenue en Europe et aux Etats-Unis

*>70% des épidémies européennes sont survenues en Grande Bretagne
*3 épidémies en France (Sete, Dracy-le fort, Divonnes les Bains)

Fréguence probablement trés sous-estimée dans les pays de faible niveau d’hygiéne et
dans ceux qui ne disposent pas de systeme de surveillance ou de notification des cas de
cryptosporidiose.

Principale cause des épidémies: eau de boisson contaminée (réseau)

Autres causes: contamination des eaux de loisirs (piscine, baignades), des aliments.
Contaminations interhumaines (créches) et contact avec des animaux (ferme)

Angleterre et Pays de Galles (1983-2005) : 149 épidémies de cryptosporidiose
v'55 : contamination de ressources ou de réseau municipaux
v'6 : contamination de ressources privées,
v'43 : contamination de piscines
v'16 : contact avec des animaux

Source: Semenza Eurosurveillance, 2007; *Nichols G, et al. Drinking Water Directorate 2006.




Epidémies de cryptosporidiose liees a I'eau
aux Etats Unis 1984-2007 (n=147)
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Evolution vers une prédominance des épidémies liées a la conta mination des eaux de loisirs

Source: Yolder Exp. Parasitol. 2010

Conséquence des epidemies de cryptosporidiose
chez les patients infectés par le VIH

Milwaukee (1993)
400,000 cas dans la population générale,
100 déceés chez des patients atteint de SIDA
*73% de mortalité dans I'année qui suit la contamination, chez les patients dont le taux
de CD4 est <50 /mm3
*36% de mortalité dans I'année qui suit la contamination si CD4 >50 et <200 CD4/mm3

Las Vegas (1994)
78 cas chez des patients atteints de SIDA, 41 déces dans I'année qui suit la
contamination.

Peu d’information en Europe:
Italie : Plus fort taux d’attaque chez les patients VIH+ (30.7%) comparativement aux
patients non infectés par le VIH (13.6%) (Pozio et al JID, 1997)




Isospora belli and Cyclospora
cayetanensis

Manifestations cliniques
Incubation: estimée a 1 semaine pour Isospora

Immunocompétents

Diarrhée aqueuse, douleurs abdominales. Fievre modérée.

Symptémes plus séveres chez les enfants et personnes agees.

Durée des symptdémes: résolutif en 2 a 3 semaines. Persistance d’émission
d’oocystes 2 a 3 semaines apres la cessation des signes.

Immunodéprimés
Isospora :
Diarrhée profuse et prolongée (plusieurs mais),
Malabsorption, perte de poids, déshydratation,
Cholangites ou cholécystites,
Rechutes fréequentes (50%).
Cyclospora
Symptémes plus séveres et durables que pour I'isosporose.
Perte de poids importante.
Rare cas de cholangite




Epidemiologie

Distributions géographiques

Cosmopolites, beaucoup plus fréquentes dans les régions tropicales et
subtropicales. Tres forte prévalence en Haiti, Guatemala, Pérou, Népal, Asie
du sud Est.

Facteurs de risque identifiés: consommation d’eau non traitée, faible niveau
sanitaire.

En Europe : observées principalement chez les migrants et les voyageurs.
Formes séveres chez les patients VIH+

Epidémies
Isospora: 3 épidémies mal documentées.

Cyclospora: 32 épidémies rapportées entre 1990 et 2009 (12 a 1475 cas)
Classées dans les épidémies d’origine alimentaire (framboises, persil,
salades) mais indirectement liées a la contamination de I'eau d’arrosage et
rétention des oocystes sur la peau des fruits ou les feuilles.

Source: Karanis J. Water Health 2007, Ortega & Sanchez 2010

Diagnostic et traitement




Diagnostic et recherche dans I'eau

Cryptosporidium Isospora Cyclospora
Microscopie 4.5-5.5 ym., sphérique 23-36x12-17 um, ovoide 8-10 pum, sphérique
Coloration de Ziehl- Etat frais Auto-fluorescence
Neelsen, safranine, Eventuellement: Ziehl- Eventuellement: contraste de
auramine, Neelsen phase, Ziehl-Neelsen,
immunofluorescence safranine
—
\ S i VR
Antigéne Immunochromatographie.
Sensibilité: 70-90% pour C.
PCR parvum/C. hominiso. 20-30% pour les Non Non
autres eSpece_S* o (PCR dans de rares (PCR dans de rares
PCR pour identification laboratoires spécialisés) laboratoires spécialisés)
spécifique.
Détection IMS-IF (Immunomagnetic Non standardisé Non standardisé
dans I'eau separation + IF)
(AFNOR NF T90 455, colt
env. 350 euros HT)

* ANOFEL cryptosporidium network, unpublished. Photo CD ROM ANOFEL 4

Traitement

Cryptosporidiose

Peu de médicaments actifs.
Aucun n’est curatif

Nitazoxanide: Réduction de I'intensité et de
la durée des symptdmes chez les
immunocompétents

Pas de preuve d'un efficacité significative sur
la durée ou l'intensité de la diarrhée au cours
du SIDA

Paromomycine : activité in vitro et in vivo
(modele animal)

Réduit la durée des symptomes chez les
immunocompétente. Au cours du SIDA, n’est
pas plus efficace qu’un placebo

Source: Derouin & Lagrange-Xelot, Exp. Rev. Anti Infect Ther, 2008

Isosporose, cyclosporose

Deux médicaments efficaces

Cotrimoxazole:
Trimethoprime-sulfamethoxazole : 960mg, 2
fois par jour pendant 7 jour.

Ciprofloxacine
500mg 2 fois par jour pendant 7 jours.

Fort taux de rechutes au cours du SIDA.
Prophylaxie secondaire recommandée tant
gue le taux de CD4 reste bas.

Alternative possible mais non validée
Pyriméthamine (50mg-75mg par jour)

Nb: Pas de modeéle d'étude expérimentale in vitro
ou in vivo




Préevention individuelle et
collective

Prévention

Prévenir la contamination
* Prévenir la contamination de I'eau de boisson et des aliments

Protection des ressources, traitement de I'eau +++

« Recommandations individuelles (en particulier chez les sujets
immunodéprimes)

Hygiene alimentaire +++. Hygiéne des mains +++
Eviter le contact avec des selles (changement des couches)

Eviter le contact avec des animaux pouvant étre contaminés par Cryptosporidium (animaux
de la ferme)

Ne pas consommer d’eau de provenance douteuse ou non traitée,

Etre informé du risque li¢ aux baignades,

Précaution vis-a-vis des jus de fruits frais, des glaces et des fruits (a laver ou peler),
Renforcer ces recommandations en cas de voyage en pays de faible niveau d’hygiene.

Chimioprophylaxie : pas recommandée

Reconstitution immunitaire

Source: IDSA, 2002




Impact des mesures réglementaires
(Drinking Water Inspectorate, UK)
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Appréciation quantitative du risque de
cryptosporidiose lié a la consommation d’eau

Contamination

Nombre mesuré de micro-
organismes dans I'échantillon

n

Performances de la
méthode d’analyse

Consommation

Nombre « réel » de micro-
organismes dans I'échantillon

Ny

Quantité d’eau
consommée

q

l

Exposition

l

Nombre ingéré de micro-
organismes
D

Viabilité et infectiosité
des micro-organismes

Nombre ingéré de micro-
organismes infectieux
D..

Modélisation de la contamination
d’'une ressource d’'eau

Données de la consommation
(INCA)

Estimation de la relation dose
ingérée/infection

=» Estimation du risque
=» Estimation du niveau

d’abattement nécessaire en
fonction de la ressource

Source: Rapport sur les « Infections a protozoaires liées aux aliments et a I'eau » : « Evaluation scientifique
des risques associés a Cryptosporidium sp. »AFSSA 2002

Conclusions

Probable sous-estimation des cas de gastroentérites du es a
Cryptosporidium , Isospora et Cyclospora et de leur conséguences

=» améliorer le diagnostic dans les laboratoires,

=» informer les médecins et les biologistes (parasitoses tres mal connues),
=» effectuer un relevé les cas en France et en Europe. Investigation
«parasitaire » des épidémies.

Développer les démarches d’appréciation quantitative des risques liés a
I'eau et a I'alimentation
=»nécessité d’avoir des méthodes plus simples et moins colteuses de
recherche des oocystes dans I'eau et les aliments. Evaluer leurs

performances.

Prévention et traitement
=» protection des ressources et traitement de I'eau dest inée a la

consommation

=» éducation sanitaire sur les facteurs de risque,
=» soutenir le recherche et I’évaluation de nouvelles molécules.




