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Introduction

Les schistosomoses, également appelées bilharzioses, sont des affections
parasitaires causées par des trématodes du genre Schistosoma. Il s’agit de vers plats,
a sexes seéparés, hématophages, vivant au stade adulte dans le systéme circulatoire
des mammiféres (hote définitif) et évoluant au stade larvaire chez les mollusques d’eau

douce (héte intermédiaire).

Les premiéres descriptions de cas de schistosomose sont trés anciennes et

datent de 1550 avant J-C, sur le papyrus d’Ebers découvert a Louxor. A cette époque,
les Egyptiens décrivaient une maladie caractérisée par une hématurie. Cette
interprétation et I'existence de schistosomose a Schistosoma haematobium seront
confirmées par la découverte d’ceufs calcifies de schistosome dans les vessies de
momies égyptiennes (1). Au Moyen-Age, des médecins portugais et espagnols ont
également constaté la présence de sang dans les urines dans des zones aujourd’hui
considérées comme endémiques pour la schistosomose. Les médecins arabes
parlaient de « pissement de sang » des caravaniers du Sahara revenant de
Tombouctou (2).
Par la suite, des chirurgiens frangais comme le baron Dominique Jean-Larray,
accompagnant Napoléon Bonaparte lors de sa campagne en Egypte en 1798 ont fait
le constat que I'hématurie des égyptiens touchaient également les sujets européens
(3).

Ce n’est qu’en 1852 que le docteur Théodore Bilharz, au cours d’'une autopsie
d’'un égyptien, a pu mettre en évidence la présence de petits vers blancs dans les
veines mésentériques ainsi que d’ceufs dans les urines. Il appela ce vers Distomum
haematobium qui avec le temps sera nommé Schistosoma haematobium (1). Un demi-
siécle plus tard, en 1902, Patrick Manson décrit lors d’'un examen de selles la présence
d'ceufs de schistosome avec un éperon latéral. Cependant, cette description est
différente de celle qu’a faite auparavant le docteur Bilharz, Il fit donc I'hypothése de
I'existence de différentes espéces de schistosomes dont certaines seraient
responsables d’infections intestinales et d’autres d’infections urinaires (4). En 1907,
Louis Westenra Sambon confirme cette hypothése et nomme cette 2°™¢ espéce
Schistosoma mansoni.

Grace a ces découvertes, d’autres especes de schistosomes pouvant infecter
'Homme ont pu étre décrites, comme Schistosoma japonicum en 1904 par Fujiro
Katsurada (5) ou encore Schistosoma intercalatum en 1934 par Fisher en République
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Démocratique du Congo (6). Schistosoma mekongi n’a été isolé qu’en 1978 au Laos

(7). Récemment, en 2003, Schistosoma guineensis a été décrite en Basse-Guinée (6).

Aujourd’hui, cette affection est trés répandue dans le monde, elle constitue la
2¢me endémie parasitaire mondiale derriére le paludisme. On répertorie en général 200
millions de cas de schistosomose dans le monde. Selon I'Organisation Mondiale de la
Santé (OMS), en 2023, au moins 253,8 millions de personnes avaient besoin d’une
chimioprophylaxie dans 50 pays différents. Cependant seulement 89,8 millions de
personnes ont recu un traitement dans 33 pays dont la plupart ont été administrés en
Afrique (96,5%), ce qui représente une couverture mondiale de 35,4%. Mais ce chiffre
peut évoluer car certains pays ne communiquent pas leurs données et d'autres
peuvent rencontrer des problémes de financement car la chimioprophylaxie est
colteuse (8).

En fonction des différentes sources consultées, le taux de mortalité peut varier
de 20 000 a 200 000 déces par an dans le monde (9,10). Plusieurs éléments peuvent
expliquer cette grande variabilité : si on considére les morts directement dus aux
parasites nous sommes plus aux alentours des 20 000 morts par an; si on prend
également en compte les comorbidités et co-infections possibles nous atteignons les
200 000 morts par an. De plus, il est bien souvent difficile de recueillir 'ensemble des
informations sur les différentes zones géographiques du globe et parfois les causes
de la mort ne sont pas évidentes a déterminer.

Selon 'OMS, le nombre de décés directement di a la schistosomose est difficile
a estimer a cause des comorbidités déja présentes telles que les insuffisances
hépatiques et rénales, les cancers notamment de la vessie, les grossesses ectopiques
provoquees par la schistosomose génitale. Ainsi que des co-infections possibles.

Elle serait tout de méme responsable de 11 792 décés par an dans le monde mais

I'OMS estime que ces chiffres sont sous-estimés et doivent donc étre réévalués (11).

Bien que cette pathologie soit habituellement présente dans certaines régions
tropicales et subtropicales du globe (Afrique, Asie et Amérique du Sud), depuis
quelques décennies, des foyers ont pu étre observés dans d’autres zones
géographiques y compris dans des pays européens comme la France. En Corse, la
schistosomose a été un sujet d’'inquiétude a partir de fin avril 2014. En effet, des cas
de bilharziose ont été signalés auprés des autorités sanitaires : il s’agissait de

personnes s’étant baignées dans la riviere Cavu entre 2011 et 2013 (12).
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L’objectif principal de mon travail de thése est de comprendre les facteurs qui
ont permis a cette maladie de s’implanter et de se maintenir dans cet environnement
insulaire longtemps considéré comme protége.

Dans un premier temps je vous parlerai des généralités concernant les
schistosomoses (épidémiologie, physiopathologie, symptomatologie, diagnostic,
traitements et prévention), puis nous nous intéresserons plus en détail du cas de la
Corse en tenant compte des particularités écologiques, touristiques et enfin nous
aborderons les impacts du déreglement climatique sur la progression de cette infection

dans le monde.
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Chapitre 1 — Schistosomoses / Bilharzioses : généralités
1] Epidémiologie
1.1) Agents pathogénes pour ’'Homme
Il existe 6 espéces de schistosomes a I'origine de manifestations cliniques chez

'Homme : S. haematobium ; S. mansoni ; S. japonicum ; S. mekongi ; S. intercalatum

et S. guineensis (Figure 1 ; Tableau 1)

'. ~ ‘E*‘

N

/T~

“" 8. mansoni

= S. haematobium

m S. japonicum

m Both S. mansoni and
S. haematobium

= S, intercalatum

w S. mekongi

Figure 1 : Répartition géographique des principales especes de schistosomes (13)

Les adultes sont gonochoriques (a sexes séparés) et vivent dans le systeme
circulatoire veineux porte. Leur morphologie est trés semblable d’'une espéce a l'autre.
Dans les 2 sexes, il existe 2 ventouses (Figures 2 et 3) :

- Une ventouse antérieure péribuccale qui s’'ouvre dans I'cesophage et se
dédouble en 2 branches intestinales. Ces 2 tubes se soudent en un coecum
unique. Cette ventouse joue les roles de fixation et de nutrition par
absorption de sang ;

- Une ventouse ventrale qui sert d’organe de fixation.

En regle générale, le méale est blanc et mesure de 10 a 15 mm de long sur 1
mm de large. Le corps est plat mais parait cylindrique (forme de U) suite a
'enroulement de ses bords délimitant ainsi un canal (= le canal gynécophore) dans
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lequel la femelle va pouvoir se loger au moment de I'accouplement (Figure 2). Le
nombre de testicules varie en fonction de I'espéce, mais en moyenne, il possede entre

4 et 9 grands testicules situés en avant du corps.

La femelle est cylindrique et filiforme, plus longue que le male, elle mesure de
15 a 30 mm de long et sa largeur augmente régulierement d’avant en arriére (de 0,1
mm en avant a 0,2 mm en arriére). La couleur noire de son intestin lui donne une teinte
foncée (Figure 3). A la partie postérieure du corps on observe, 'ovaire, la glande
vitellogéne et I'utérus. Le nombre d’ceufs matures présents au sein de 'utérus est trés
variable d’'une espéce a une autre et n’est pas directement corrélé a I'importance de

la ponte (Figures 2 et 3).

a I0kV WD21mm SS41

Figure 2 : S. mansoni adultes au microscope optique électronique a balayage (14)
Accouplement de S. mansoni : la femelle filiforme se loge dans le canal gynécophore
du méle
OS = ventouse orale ; VS = ventouse ventrale ; GC = canal gynécophore ; M = méle ;
F = femelle
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Canal gynécophore Ventouse orale

Tube digestif

Ventouse ventrale

Testicules

Male Femelle

Figure 3 : S. mansoni adultes au microscope optique (laboratoire de
Parasitologie, UFR3S-Pharmacie)

Les ceufs pondus par les femelles sont différents en fonction de I'espéce mais
partagent certaines caractéristiques communes, notamment la forme ovalaire,
I'apparence claire, ainsi qu'une coque transparente et lisse. De plus, ces ceufs sont

embryonnés et dotés d’'un éperon caracteéristique plus ou moins visible.

1.1.1) Schistosoma haematobium

S. haematobium est I'agent responsable de la bilharziose uro-génitale.
Les vers adultes présentent un tropisme sélectif pour les plexus veineux péri-vésicaux
et péri-rectaux des Hommes. La femelle pond des ceufs a éperon terminal (Figures 4
et 30), regroupés en paquets, sur les parois vésicales et rectales. Ces ceufs sont
principalement éliminés a I'extérieur par les urines, ce qui contribue a la pérennité de
'espéce, bien qu'une partie d’entre eux reste dans les tissus avoisinants ou sont
parfois embolisés. La longévité de S. haematobium est de plus de 10 ans.

L’Homme constitue le seul réservoir du parasite. Tandis que les hbtes
intermédiaires sont principalement des mollusques appartenant aux genres Bulinus et

Physopsis (15).
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Figure 4 : (Euf de S. haematobium avec éperon terminal observé au microscope
optique (15)

La bilharziose causée par S. haematobium est présente sur 'ensemble du
continent africain, ainsi qu’a Madagascar et sur I'lle Maurice. Toutefois, on observe
également quelques foyers de cette parasitose sur le pourtour du bassin
méditerranéen et au Proche-Orient (Figure 5) (15). Elle est absente du continent sud-
americain, car le mollusque héte intermédiaire qui permet sa propagation est lui-méme

absent.

Figure 5 : Répatrtition géographique de S. haematobium (15)

1.1.2) Schistosoma mansoni

S. mansoni est I'agent responsable de la bilharziose intestinale, pouvant
également entrainer des complications hépatospléniques. Les vers adultes migrent en
direction des plexus veineux mésentériques inférieurs. La ponte des ceufs se produit

principalement dans la paroi intestinale. Cependant, il arrive fréequemment que les
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ceufs, dotés d’un éperon latéral (Figures 6, 29 et 30) s’embolisent dans le foie ou la
rate. La longévité des vers adultes est de plus de 10 ans.

Bien que I'Homme soit le principal réservoir du parasite, une trentaine
d’espéces animales, principalement des rongeurs, ont également été identifiées
comme étant naturellement infestées.

Les hétes intermédiaires sont des planorbes du genre Biomphalaria (15).

Figure 6 : CEuf de S. mansoni avec éperon latéral, observé au microscope optique
(15)

La schistosomose causée par S. mansoni est la forme la plus répandue dans le
monde. Son incidence est particuliérement élevée en Afrique tropicale. On observe
également des cas sur la cote Est de Madagascar. Elle est la seule schistosomose
identifiee en Amérique, affectant les territoires des Antilles et de 'Amérique du Sud
(Figure 7) (15).

Figure 7 : Répartition géographique de S. mansoni (15)
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1.1.3) Schistosoma japonicum

S. japonicum est considéré comme I'espéce la plus pathogéne pour 'lHomme,
provoquant une bilharziose artério-veineuse. Chez 'Homme, les vers adultes se
localisent principalement dans les plexus veineux mésentériques supérieurs, bien que
certains couples puissent migrer et atteindre les artéres pulmonaires. La ponte est
particulierement élevée, variant de 500 a 3 500 ceufs par jour. La longévité des adultes
ne dépasse généralement pas les 5 ans. Les ceufs sont plutét ovoides et présentent
un trés petit éperon latéral (Figures 8 et 30).

Ce vers est a l'origine d’'une anthropozoonose qui affecte non seulement
I'Homme, mais également de trés nombreux animaux sauvages et domestiques.

Les hoétes intermédiaires sont des mollusques amphiphiles du genre
Oncomelania (15).

Figure 8 : CEuf de S. japonicum avec petit éperon latéral, observé au microscope
optique (16)

La schistosomose causée par S. japonicum est exclusivement présente en
Asie, touchant des régions telles que la Chine, Taiwan, les Philippines, les Célébes
(Figure 9).

Cette espéce a été totalement éradiquée du Japon et ne garde de ce pays que
le nom car elle fut au départ diagnostiquée dans ce pays (15).
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Figure 9 : Répartition géographique de S. japonicum (17)

1.1.4) Schistosoma mekongi

S. mekongi est également un agent trés pathogéne et se retrouve
exclusivement en Asie. |l a été identifié pour la premiére fois dans la péninsule
indochinoise, le long du fleuve Mékong, d’ou il tire son nom (18). Sa morphologie est
trés semblable a celle de S. japonicum. Cependant, ses ceufs sont plus petits et plus
sphériques par rapport a ceux de S. japonicum et possedent également un tout petit
éperon latéral (Figures 10 et 30).

Figure 10 : CEuf de S. mekongi observé au microscope optique (15)

Son hoéte intermédiaire est un mollusque de I'espéece Tricula aperta, qui est plus
petit que I'héte intermédiaire de S. japonicum et ne résiste pas a la sécheresse.
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Des foyers de cette espece sont présents de maniere limitée en Thailande, aux

confins du Laos et du Cambodge (Figure 11) (15).

Figure 11 : Répatrtition géographique de S. mekongi (17)

1.1.5) Schistosoma intercalatum et Schistosoma guineensis

S. intercalatum et S. guineensis sont a I'origine de la bilharziose rectale.
Bien que ces espéces présentent des similitudes morphologiques, elle se distinguent
par leurs répartitions géographiques et sont assez mal adaptées a 'lHomme. Les vers
adultes se trouvent principalement dans les plexus veineux périrectaux. Les ceufs sont
de grandes tailles et présentent un éperon terminal (Figures 12 et 30).

L’héte intermédiaire est un bulin : Bulinus africanus, Bulinus forskatii et Bulinus

globosus (15).

Figure 12 : CEuf de S. intercalatum a éperon terminal, observé au microscope optique
(15)
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S. intercalatum sévit essentiellement en République Démocratique du Congo
alors que S. guineensis sévit plutdt en République Centrafricaine, République
Démocratique du Congo, Guinée équatoriale, Cameroun, Gabon, Nigéria, Angola,
Tchad, Sao Tomé (Figure 13) (15).

Figure 13 : Répatrtition géographique de S. intercalatum et S. guineensis (15)
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Tableau 1 Résumeé des principaux caractéres des schistosomes pathogénes pour
I’Homme (15,19)

Hote
intermédiaire

Voie Forme et Répartition
d’élimination | dimensions | géographique

Localisation
des

Espéces

S.
haematobium

S. mansoni

S. japonicum

S. mekongi

S.
intercalatum

S. guineensis

parasites
adulte

Plexus
veineux uro-
génital et/ou

rectal

Veine
meésentérique
inférieure

Veine
meésentérique
supeérieure

Veine
meésentérique
supeérieure

Plexus
veineux
périrectal

Plexus
veineux
périrectal

des ceufs

Vessie

Colon

Intestin gréle

Intestin gréle

Rectum

Rectum

des ceufs

Ovalaire a
eperon
terminal

150/60 um
Ovalaire a
éperon
latéral

140/60 um
Arrondi a
eperon
latéral peu
visible

70/50 um
Arrondi a
éperon
latéral peu
visible

60/40 um
Ovalaire a
eperon
terminal

200/65 um
Ovalaire a
éperon
terminal

200/65 pm
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1.2) Cycle de vie du parasite et mode de transmission

Les schistosomes sont des parasites avec un cycle hétéroxéne, nécessitant la
présence d'un héte intermédiaire pour la maturation et la multiplication du parasite
(phase asexuée), permettant la production et libération de larves furcocercaires
infectantes dans les sources d’eau douce. Un héte définitif est également requis pour
héberger les formes adultes du parasite et permettre leur reproduction (phase sexuée),
entrainant ainsi la production et la libération d’ceufs dans I'environnement extérieur
(20).

Ce cycle est globalement identique pour les 6 especes de schistosomes (Figure
14). Les différences sont surtout liées aux lieux de ponte et a I'espéce héte
intermédiaire. Ce dernier est un gastéropode aquatique d’eau douce et I'hote définitif

est un vertébré comme ’Homme (15).

QDPDX Schistosoma spp. ( '" "",/’
e

Free-swimming

cercariae released (&5 Cercariae
from snail into water penetrate skin

Sporocysts develop
in snail (successive

generations) G o Cercariae lose tails during

i penetration and become

& schistosomulae

‘ o Circulation
e Miracidia penetrate

snail tissue

o Migration to portal blood
in liver and maturation
into adults

0 Eggs shed from
infected human:

in feces in urine
*

A~ ]
e Eggs hatch and ~.
release miracidia R AR, Y

@ Paired adult worms migrate to:

(A Mesenteric venules of bowel/rectum
S, mekongi (laying eggs that circulate to the
,\% — S.mansoni |y 9" haematobium liver and shed in stools)
nfective stage C
4 Venous plexus of bladder; eggs shed
_»\5 Diagnostic stage C in urinep o+

Figure 14 : Cycle évolutif des schistosomes (21)
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Le cycle complet peut se faire uniquement lorsque des individus infectés par la
bilharziose contaminent I'environnement extérieur avec leurs selles ou leurs urines
contenant des ceufs, et si les conditions sont favorables : sources d’eau douce, pH
voisin de la neutralité, température comprise entre 18°C et 33°C, présence de I'héte
intermédiaire spécifique de I'espéce (15).

Lorsque toutes ces conditions sont réunies, les ceufs vont éclore et libérer un
miracidium d’environ 300 um sur 100 um qui est une forme larvaire ciliée et mobile
(Figure 15) (17). Ce miracidium a une durée de vie assez courte (18 heures) et doit
nager a la recherche de son héte intermédiaire spécifique de I'espéce de schistosome
pour survivre et se développer (22).
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Figure 15 : Eclosion d’ceuf et miracidium de S. haematobium au microscope optique
(23)

En régle générale, lorsque la température est optimale (30°C), le
développement du miracidium chez le mollusque dure 1 a 2 mois et par phénomeéne
de polyembryonie, un seul miracidium peut donner des milliers de larves
furcocercaires infectantes (24). Cette larve mesure environ 500 um de long, elle est
trés mobile dans I'eau douce et possede un corps ovoide, contenant le schistosomule,
prolongé dans sa partie inférieure par une queue bifide ou fourchue (Figure 16)(15).
Une fois dans I'eau douce les furcocercaires ont une durée de vie n’excédant pas 48
heures (22).

L’émission de furcocercaires dans le milieu extérieur est diurne, pendant les
heures chaudes et ensoleillées. Cette émission dure pendant toute la vie du mollusque
(entre 3 mois a 3 ans en fonction de I'espéce) (22).
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Figure 16 : Furcocercaire de Schistosoma mansoni (15)

La contamination chez 'Homme, se fait suite a une baignade, méme bréve
(moins de 10 minutes), dans de I'eau contaminée. Les larves furcocercaires vont
traverser par chimiotactisme la peau immergée de 'Homme. La larve va donc se
séparer en 2 parties distinctes : la queue et le schistosomule (15). La queue ne
passera pas la barriere cutanée contrairement au schistosomule qui va étre entrainé,
par la voie lymphatique, dans la grande circulation sanguine. A partir de la 48%™ heure
suivant le bain infestant, et pendant plusieurs jours, ces schistosomules vont migrer et
se retrouver dans les capillaires pulmonaires puis gagnent le cceur, et par
I'intermédiaire de la circulation abdominale et du systéme porte, les parasites arrivent
au niveau du foie pour devenir des adultes en 2 a 3 mois dans les vaisseaux portes
intrahépatiques (25).

Une fois adulte, les males et les femelles s’accouplent, puis les vers remontent
a contre-courant la circulation porte. Les femelles fécondées se séparent des males
et s’engagent, selon un tropisme particulier a chaque espéce, dans de fines
ramifications veineuses de l'intestin ou de la vessie pour y pondre des ceufs. Elles
pondent entre 500 et 3 000 ceufs par jour en fonction des espéces et pendant toute la
durée de vie du parasite (22).

Ces ceufs vont ensuite traverser les muqueuses du tube digestif ou de la vessie
pour étre éliminés dans les selles (pour S. mansoni, S. japonicum, S. mekongi, S.
intercalatum et S. guineensis) ou les urines (pour S. haematobium). Cependant la
grande majorité des ceufs sont stoppés dans leur progression par le systeme
immunitaire de I'héte définitif ou certains sont pondus dans des organes pleins comme
le foie, les poumons. Dans ce cas, il n’y aura pas d’évolution, ils vont donc s’emboliser
et se calcifier (15). On forme ainsi des granulomes bilharziens, responsables de la

plupart des signes cliniques.
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Comme nous venons de le voir, la schistosomose se transmet par I'immersion
totale ou partielle du corps dans une eau douce infestée par des furcocercaires de
schistosomes. Pour permettre cette transmission, il est donc nécessaire qu’il y ait une
interaction entre ’'Homme (hbte définitif), 'eau et la présence de mollusques (héte
intermédiaire). De nombreux facteurs sont susceptibles de favoriser cette transmission
comme (17) :

- Les activités professionnelles : les pécheurs en eau douce, les riziculteurs,

les ouvriers d’entretien des canaux d’irrigations.

- Le tourisme et les flux migratoires : des personnes non immunisées peuvent
aller vers des zones endémiques et revenir avec la maladie sans forcément
le savoir. De méme des personnes infectées et vivant en zone endémique
peuvent aller vers des territoires non encore infestés. Ceci va favoriser
I'apparition de nouveaux clusters et de nouvelles zones endémiques.

- La mise en valeur des ressources hydrauliques telles que les barrages, les
canaux d’irrigation, favorisent I'installation de mollusques.

- L’absence d’hygiéne fécale et urinaire, manque d’accés a des latrines,

probléme d’évacuation des eaux usées.

2] Physiopathologie

Au cours des différentes phases d’infection, de pénétration transcutanée des
furcocercaires, d’invasion tissulaire, de migration et de maturation des schistosomules
et des adultes : on observe principalement des réactions d’hypersensibilité, de rash
cutané, d’épisodes fébriles (22).

Toutefois, ce sont principalement I'embolisation des ceufs et les réactions
immunitaires autour de ces ceufs au niveau des tissus, qui sont responsables des
diverses lésions anatomiques et donc des signes cliniques observés. En effet, les
ceufs traversent les épithéliums des parois des capillaires et des tissus des organes
creux sous-jacents, entrainant ainsi des micro-saignements a l'origine des hématuries
et des rectorragies (15).

On estime qu’environ 50% des ceufs restent bloqués et s’embolisent dans des
veinules tissulaires de petit calibre (20).

Ces ceufs jouent un réle important dans la formation du granulome bilharzien,

processus induit par la sécrétion d’enzymes protéolytiques et cytotoxiques libérées par
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le miracidium contenu au sein de ces oeufs. Cette réaction est liée a une
hypersensibilité retardée de I'néte définitif au contact de ces enzymes appelées
antigénes ovulaires. En cas d'immunodépression, les réponses immunitaires sont
altérées et il 'y a donc pas de formation de granulome.

Par ailleurs, a c6té de ces réactions immunitaires et inflammatoires, la toxicité

des ceufs peut également provoquer des altérations endothéliales entrainant une fuite
plasmatique et un remaniement tissulaire qui aggravant les Iésions préexistantes (22).
La formation de ce granulome bilharzien constitue une étape importante dans la
pathogénie de l'infection, traduisant la réponse défensive de I'héte face a I'agression
provoquée par les ceufs des diverses especes de schistosomes (15).
Au cours des années, ces ceufs sont détruits, entrainant I'apparition de cellules
géantes de type Miiller qui entourent la coque ainsi que les débris ovulaires (22). Les
granulomes grossissent et deviennent macroscopiques, ce que l'on appelle un
bilharziome. lls évoluent ensuite soit de fagon hyperplasique, soit de fagon nécrotique
et ulcéreuse, conduisant a des scléroses secondaires responsables de réactions
cicatricielles des organes contaminés ou de calcifications des tissus (15).

3] Symptomatologie

Quelle que soit I'espéce de schistosome en cause, linfection va s’organiser
essentiellement autour de 3 phases correspondant aux différents stades évolutifs du
parasite chez 'Homme (Figure 17) :

- La phase de contamination ou d’infection cercarienne, d’expression

cutanée ;

- La phase d’invasion ou de dissémination larvaire, correspondant a la
migration et maturation du parasite, dont I'expression clinique est
inconstante et de type immunoallergique ;

- Laphase d’état ou de focalisation viscérale, consécutive a la ponte des ceufs
et a leur migration, dont les symptébmes sont variables en intensité et en
durée selon I'espece de schistosome en cause et pouvant évoluer vers des

complications dues a la rétention de ces ceufs.
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Figure 17 : Chronologie des différentes phases d’infection (26)

3.1) Phase de contamination ou d’infection cercarienne

Cette phase correspond a la pénétration transcutanée des furcocercaires.

La pénétration de ces furcocercaires est favorisée par une sérine protéase sécrétée
par la larve elle-méme (22). Dans I'heure qui suit un bain dans une eau contaminée
apparait une dermatite allergique caractéristique dite dermatite cercarienne ou
« dermatite des nageurs ». Elle est caractérisée par un érythéme cutané allergique
associé a un prurit et a des Iésions maculo-papuleuses (15) (Figure 18). Le prurit se
manifeste 15 a 30 minutes apres le bain contaminé et se concentre essentiellement
au niveau des zones de pénétration des furcocercaires, c’est-a-dire les parties du
corps qui ont été immergées. |l disparait généralement, en quelques heures a
quelques jours (22). Entre 1 a 2 heures plus tard, un érythéme en placard apparait,
puis vers la 10°™¢ heure des papules de 3 a 5 mm de diamétre, parfois centrées par
une tache purpurique, apparaissent et peuvent persister entre 10 a 15 jours (22). Selon
I'espece impliquée, l'intensité de cette dermatite peut varier. Elle peut étre discréte ou
méme inapparente pour S. haematobium et S. intercalatum, tandis qu’elle peut se
manifester de maniére plus marquée pour S. mansoni, S. japonicum et S. mekongi
(15).

Cette phase de dermatite cercarienne, généralement observée chez les sujets non
immunisés, peut parfois étre trés prononcée avec I'apparition d’'un malaise général
fébrile souvent bien contrdlé avec un traitement symptomatique. En revanche, les

réinfections cercariennes sont le plus souvent asymptomatiques (22).
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Figure 18 : Dermatite cercarienne (15)

3.2) Phase d’invasion toxémique

Aprés une période d’accalmie, s’étalant de 15 jours a 3 mois aprés la phase de
contamination, et durant laquelle les symptomes sont absents ou peu prononceés,
survient la phase d’invasion toxémique (22). Cette phase correspond a la phase de
migration des schistosomules et de maturation en vers adultes au sein de la circulation
sanguine et des vaisseaux portes intrahépatiques (15). C’est au cours de cette phase
que se manifestent les signes cliniques associés aux réactions immunoallergiques. On
observe souvent une altération de I'état général marquée par une fieévre généralement
élevée (> 39°C), irréguliére, et parfois isolée. Mais cette fiévre peut s’accompagner de
signes fonctionnels cutanés (prurit, urticaire, cedémes), pulmonaires (toux séche
persistante, bronchopneumopathie, cedéme aigu fébrile), digestifs (douleurs
abdominales, diarrhées), neurologiques (céphalées, confusion) ou encore de myalgies
et d’arthralgies (15).

Ces différents symptdmes sont communs mais leur intensité varie en fonction
des différentes espéces de schistosomes. En effet, cette phase est particulierement
prononcée au cours des primo-infestations a S. mansoni et S. japonicum, en revanche
elle est plus courte et plus discréte avec S. haematobium et S. intercalatum. En régle
générale, la durée totale de ces symptdmes est rarement supérieure a 3 mois (22).
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3.3) Phase d’état

Cette phase survient a la fin du cycle, soit environ quelques mois aprés la
contamination et peut entrer dans une phase chronique de plusieurs années. Elle est
caractérisée par une localisation viscérale, correspondant a l'installation des vers
adultes au niveau de leur site définitif. Les signes cliniques observés varient en
fonction de I'espéce impliquée et de 'emplacement des ceufs pondus par les femelles
dans les territoires vasculaires. De plus, ces signes sont la conséquence des séquelles
engendrées par la formation du granulome bilharzien autour de ces ceufs (Figure 19)
(27).

Figure 19 : Coupe histologique d’un granulome bilharzien a S. mansoni (15)

On distingue principalement :

- La schistosomose urogénitale, causée par S. haematobium.

- La schistosomose intestinale, due a S. mansoni, S. intercalatum, S.
guineensis et possiblement au niveau du rectosigmoide pour S.
haematobium.

- La schistosomose artérioveineuse, liée a S. japonicum, S. mekongi.

- Les schistosomoses extra-intestinales, rares et communes aux différentes

especes de schistosomes.

3.3.1) Schistosomose urogénitale

L’atteinte vésicale est la plus fréquente. On retrouve essentiellement une

hématurie qui est indolore, récidivante et d’évolution aléatoire.
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Elle peut-étre :

- microscopique et se découvrir de fagon fortuite a la suite d’'un examen urinaire.

- macroscopique discréte et terminale, ou abondante et totale avec présence
de caillots sanguins (Figure 20)

Figure 20 : Hématurie macroscopique (17)

D’autres symptomes peuvent accompagner cette hématurie, notamment avec
des signes d'irritation vésicale tels que la dysurie avec pollakiurie, bralures
mictionnelles, douleurs sus-pubiennes. Plus rarement, des épisodes de cystite, des
coliques néphrétiques, une obstruction urétrale, ainsi que des atteintes de la sphére
geénitale telles que 'hémospermie, I'épididymite, ou encore les métrorragies peuvent
étre retrouvées (15). A la longue, des complications au niveau de I'arbre urinaire
peuvent apparaitre, avec des fistules urétrales, des sténoses et dilatations urétrales,
des surinfections, des lithiases vésicales et des glomérulonéphrites.

Les organes génitaux, aussi bien masculin que féminin, peuvent également étre
affectés, avec un risque d’urétrite, d’épididymite, de spermatocystite, de prostatite, de
salpingite, d’endométrite, de vaginite, de cervicométrite. Des complications
d’'impuissance et/ou de stérilité peuvent également survenir a la suite de cette
infestation (22).

3.3.2) Schistosomose intestinale

La migration des vers adultes dans les divers territoires veineux du tractus
intestinal varie selon I'espéce en cause. En effet S. mansoni <s’installe

préférentiellement dans les veines drainant le célon, tandis que S. intercalatum et S.
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haematobium vont se retrouver essentiellement dans celles du rectosigmoide. En
revanche S. japonicum et S. mekongi colonisent I'ensemble des territoires veineux
intestinaux avec tout de méme une préférence pour les veines de l'iléon (22).

La fréquence et l'intensité des manifestations digestives varient en fonction de
'espéce impliquée. Ainsi S. intercalatum entraine une symptomatologie intestinale
plus fréquente que S. mansoni, tandis que les autres especes n’entrainent ce type de
symptdme que de maniére occasionnelle (15). Cela se manifeste par des douleurs
abdominales souvent localisées au niveau de la fosse iliaque gauche, ainsi que par
des perturbations du transit intestinal alternant entre des crises diarrhéiques d’intensité
variable (épisode dysentérique) et des constipations. En cas d’infestation massive, on
peut également observer des selles glairo-sanglantes ainsi que des stries de sang
entourant les selles. Dans le cas d’infestation a S. mansoni ces symptdbmes
s’accompagnent de ballonnements post-prandiaux, de douleurs coliques et de
pathologies intestinales telles que I'appendicite, I'occlusion. En revanche, pour les
infestations a S. intercalatum, la pathologie est souvent plus sévére et dominée par

des rectorragies (15,22).

Au fil du temps, diverses complications peuvent survenir. En effet, S. mansoni,
S. japonicum, S. mekongi ainsi que dans une moindre mesure S. intercalatum et S.
guineensis, peuvent aboutir a des pathologies hépato-spléniques avec dans les
formes graves I'apparition d’hypertension portale, de cirrhose et d’ascite (15).

3.3.3) Schistosomose artérioveineuse

Dans ce type d’infection, la phase d’état est souvent grave et sévere. Elle se
manifeste dés le début par une atteinte hépatosplénique importante, un ictere, des
hémorragies digestives liées a une hypertension portale, ainsi que de I'ascite, des
cedemes, des phénoménes d’hypersplénisme. Sans une prise en charge rapide, le
pronostic vital est fréequemment engagé (15).
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3.3.4) Schistosomose extra-intestinale

Les localisations extra-intestinales sont généralement dues a la migration du
parasite ou plus fréquemment a I'embolisation massive d’ceufs vivants. Bien que
relativement rare pour S. haematobium, S. interlcalatum et S. guineensis, elles sont
plus fréquentes pour S. mansoni et S. japonicum. Les systémes principalement
affectés par ces schistosomoses extra-intestinales sont les systémes cardio-

pulmonaires, neurologiques ou encore cutanés (15).

En ce qui concerne les localisations cardio-pulmonaires, elles résultent
principalement de I'embolisation des ceufs dans la veine cave inférieure, entrainant la
formation de granulomes bilharziens. La nature des lésions observées dépend de
nombreux facteurs, notamment de 'espece en cause, de la quantité d’ceufs libérés et
de la réponse immunitaire de I'héte (22).

Les Iésions associées a une infestation par S. mansoni sont fréquemment de
type vasculaire par obstruction des capillaires.

En revanche, celles liées a S. haematobium sont généralement des lésions
pulmonaires avec atteintes tissulaires, résultant du passage des ceufs a travers

'endothélium et de leur migration tissulaire dans l'interstitium pulmonaire (28).

Concernant les localisations neurologiques, la migration des oeufs de
schistosomes vers le systéme nerveux est assez rare (29). L'atteinte cérébrale peut
toutefois étre observée avec S. japonicum, ou les ceufs sont responsables de
bilharziomes intracraniens tumoraux. Ces Iésions peuvent entrainer des crises
d’épilepsie, des hypertensions intracraniennes, ou encore des encéphalopathies
associées a des céphalées, des troubles visuels, des délires, de I'ataxie (30).

L’atteinte médullaire, bien que peu fréquente, est principalement due a S.
mansoni et S. haematobium. Elle se manifeste par des myélites, des compressions
médullaires et des radiculites, entrainant progressivement une paraplégie

accompagnée de troubles sphinctériens et sensitifs (22).

Les localisations cutanées extragénitales, sont quant a elles la conséquence du
dépdét d’ceufs au niveau de la peau, entrainant ainsi la formation d’'un granulome
inflammatoire. Elles s’observent essentiellement au niveau thoracique, iliaque ou
péeriombilical et sont particulierement rencontrées au cours d’infestation a S. mansoni.

Elles se manifestent sous la forme d’un prurigo en « éclaboussure » ou en « bouquet »
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constitué de papules de 2 a 3 mm de diamétre, généralement fermes, non
douloureuses et parfois prurigineuses (Figure 21). Ces papules peuvent se regrouper,
se couvrir de squames ou encore se lichénifier.

Les lésions cutanées situées au niveau geénitale et périnéale sont
essentiellement observées avec S. haematobium. Elles apparaissent sous une forme
pseudotumorale indurée, papillomateuse pouvant fusionner et prendre un aspect
bourgeonnant (22).

Figure 21 : Atteinte cutanée d’une schistosomose extra-intestinale a S. mansoni (12)

4] Méthodes de diagnostic

Le diagnostic de schistosomose, repose sur plusieurs aspects essentiels (15) :

- Aspect épidémiologique : patient ayant séjourné dans une zone endémique
avec un risque de contamination au cours d’'un bain ou d’'un contact avec
des eaux douces (lac, riviere, étang).

- Aspect clinique : apparition d’'un syndrome fébrile (« fievre des safaris »)
pouvant avoir un caractére collectif et survenant quelques semaines apres
I'exposition. Ce tableau clinique peut étre accompagné d’une hématurie,
d’une rectorragie.
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- Aspect biologique : présence d’une hyperéosinophilie non spécifique mais
évocatrice d’une infection a schistosome lorsqu’elle est associée aux

eléments cliniques et épidémiologiques.

Les méthodes de diagnostic dépendent de I'espéce parasitaire en cause et de

son stade de développement dans I'organisme (31). En effet, durant :

- La phase d’invasion, la réponse de I'héte entraine une hyperéosinophilie et
I'apparition des anticorps spécifiques environ 3 a 4 semaines suivant le bain
infestant.

- La phase de maturation, I'hyperéosinophilie reste élevée et les réponses

immunologiques sont plus marquées.

Au cours de ces 2 premieres phases, nous nous appuyons principalement sur
des paramétres cliniques et épidémiologiques afin de réaliser un diagnostic
indirect. Des tests sérologiques et immunologiques plus ou moins spécifiques
peuvent également étre réalisés.

- La phase d’'état, quant a elle, permet la réalisation d’'un diagnostic direct et
de certitude, en recherchant dans les selles, les urines, ou lors de biopsies
de granulomes les ceufs pondus par les femelles.

A cette phase, limagerie peut étre d’'une grande aide pour le bilan

d’extension.

4.1) Diagnostic d’orientation

Le diagnostic de schistosomose est envisagé lorsque des signes cliniques
associés a des anomalies biologiques, compatibles avec ce type d’infection, sont
présents. Tout en tenant compte de 'anamnése du patient, avec la mention d’'une
exposition a des eaux douces en zone endémique, notamment par le biais d’'une
baignade (32).
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4.1.1) Paramétres clinico-épidémiologiques

Les recherches épidémiologiques reposent sur un interrogatoire détaillé afin de
préciser le risque épidémiologique. On distingue essentiellement 2 types de situations
(33):

- Les personnes résidantes dans des zones endémiques, pour lesquelles

I'interrogatoire cherche a identifier la notion de contamination.

- Et les individus ayant séjournés temporairement a des fins touristiques ou

professionnelles dans des zones endémiques, pour lesquels I'exposition

peut étre récréative ou liée a I'activité professionnelle.

La zone géographique fréquentée, permet également d’aider a déterminer
'espéce parasitaire responsable de linfection. Par exemple, S. japonicum et S.
mekongi sont 2 espéces strictement asiatique.

En ce qui concerne les examens cliniques, ceux-ci ont pour objectif de
rechercher les effractions cutanées provoquées par les furcocercaires, mais
également les signes d’alerte présentés par les patients et pouvant varier en fonction
de I'espéce en cause.

Généralement dans les heures suivant I'exposition (la baignade), se manifeste une
eruption érythématopapuleuse prurigineuse, appelée dermatite cercarienne ou
dermatite du nageur. Cela résulte de la pénétration des furcocercaires dans la peau.
Aprés une période de latence de 2 a 10 semaines, un certain nombre de patients
peuvent développer le syndrome de Katayama, caractérisé par I'apparition d’'une
fievre, d’'une toux séche, d’'une urticaire, des myalgies, des céphalées. Cela est lié a
la phase d’invasion des larves.

Enfin, a la phase d’état, environ 2 a 3 mois post-infection :

- Des signes digestifs tels que des douleurs abdominales, des diarrhées, des
rectorragies et des signes hépatospléniques (hépatomégalie, hypertension
portale) sont évocateurs d’une schistosomose digestive.

- Des signes urogénitaux tels qu'une hématurie, une dysurie, une pollakiurie,
une urétéro-hydronéphrose, des cystites, une hémospermie, une funiculite,
des leucorrhées, un prurit vulvaire ou encore une stérilité orientent vers une

schistosomose urogénitale.

Ces premieres phases de linfection sont généralement plus marquées en cas

d’infestation avec I'espéce S. mansoni, surtout lorsqu’il s’agit de voyageurs ou de
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touristes. En revanche, la phase d'état est souvent asymptomatique ou peu

symptomatique dans ces populations en raison de la faible charge parasitaire (34).

4.1.2) Paramétres biologiques

4.1.2.1) Hémogramme

L’hémogramme révéle généralement une hyperéosinophilie et une
hyperleucocytose. Cette hyperéosinophilie n'est pas spécifique de la schistosomose.
En effet, cette modification biologique ainsi que les manifestations d’hypersensibilité
associées sont assez caractéristiques des infections helminthiques, grand groupe dont
font partie les schistosomes (33,35).

L’évolution de I'éosinophilie sanguine se fait en suivant la courbe de Lavier
(figure 22). Elle est particulierement marquée durant la phase d’invasion, avec un taux
pouvant atteindre les 40 a 70%, notamment en cas d’infestation a S. mansoni ou S.
Japonicum qui sont des espéces mal adaptées a ’'Homme.

Pendant la phase d’état, ou les femelles commencent a pondre leurs ceufs et en
'absence de réinfestation, ce taux diminue aux environs des 10 a 20%. Chez les
habitants de zones endémiques, une hyperéosinophilie peut étre présente avec des
taux de plus en plus faibles au fil des infestations successives.

Une augmentation transitoirement des éosinophiles, peut étre observée dans les
semaines qui suivent un traitement médicamenteux efficace, due a la lyse parasitaire
(17,22,31,36,37).
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Figure 22 : Courbe de Lavier typique montrant I’évolution de I'éosinophilie sanguine
au cours d’une schistosomose ou bilharziose (38)
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Le diagnostic biologique repose sur diverses méthodes ayant pour objectif
d’apporter une certitude biologique. 2 types d’approches sont utilisés :
- Le diagnostic indirect, qui repose sur la recherche d’anticorps spécifiques
par des techniques immunologiques.
- Le diagnostic direct, qui repose sur des techniques parasitologiques.

4.1.2.2) Diagnostic indirect : techniques
immunologiques

Lors de la phase d’invasion de la maladie et la maturation des schistosomoses,
la symptomatologie est souvent non spécifique et I'élimination des ceufs n’a pas
encore lieu, ce qui empéche un diagnostic de certitude (15).

Pendant cette phase, seul un diagnostic indirect est donc envisageable par la
recherche d’anticorps sériques spécifiques.

Les techniques immunologiques utilisées pour le diagnostic des
schistosomoses se basent principalement sur un diagnostic indirect avec la mise en
évidence d’anticorps spécifiques anti-schistosome (Tableau 2) (22,35).

Ces techniques offrent en général une bonne orientation diagnostique (les
réactions croisées avec d’autres infections d’helminthes sont relativement rares) et
peuvent conduire a une décision thérapeutique avant méme la présence de preuves
parasitologiques directes par la réalisation des examens parasitologiques des urines

et/ou des selles (39).

La recherche d’anticorps sériques spécifiques est donc I'examen de choix pour
le diagnostic médical des schistosomoses, bien que ces anticorps apparaissent
progressivement entre 4 a 6 semaines aprés le bain contaminant (15,31). Dans un
contexte épidémiologique suspect et trés évocateur d’une infection a schistosome, il
est conseillé de répéter une sérologie initialement négative si le prélévement sanguin
est effectué moins de 6 semaines aprés I'exposition (35).

Afin d’obtenir un diagnostic indirect efficace des schistosomoses et permettre
un suivi de I'évolution aprés traitement, il est essentiel d’associer plusieurs techniques
sérologiques utilisant différents antigénes (15). En effet, il est recommandé de réaliser
2 méthodes difféerentes permettant la détection d’IgM ou d’IgG ciblant les antigénes
des vers adultes ou de leurs ceufs (33). En effet, 'association de 2 techniques

-51 -



permettrait d’obtenir une sensibilité de I'ordre de 80 a 90% ainsi qu’une excellente
spécificité d’environ 100% (34). Les antigeénes employés peuvent étre soit des
antigenes figurés (éléments vivants ou morts issus du cycle parasitaire), soit des
antigénes solubles (fractions ou extraits antigéniques), soit des antigénes
recombinants (22). Les tests commercialisés en Europe reposent principalement sur
des antigénes extraits de S. mansoni, dont le cycle peut étre entierement reproduit en
laboratoire et dont I'entretien est simple et peu colteux, garantissant ainsi une
sensibilité optimale pour le diagnostic de cette espéce. Cependant, les réactions
croisées avec les anticorps dirigés contre S. haematobium, S. japonicum et S. mekongi
sont suffisamment importantes pour maintenir une bonne sensibilité pour le diagnostic

de ces schistosomoses (17,34,40,41).

Parmi les différentes méthodes utilisées, on peut mentionner
limmunofluorescence indirect (IFl), PELISA, I'hémagglutination indirect (HAI),
I'électrosynérése, I'immunoélectrophorése, le Western blot et les techniques de
biologie moléculaire (33).

L’IFI et FELISA sont 2 techniques présentant une sensibilité et une spécificité
élevées, ce qui explique leur utilisation massive par les laboratoires d’analyse (31).

L’IFI repose sur l'utilisation d’antigénes figurés et s’effectue a partir de coupes
de foie de rongeurs parasités, tels que des souris ou encore des hamsters, ainsi que
de coupes de schistosomes adultes inclus dans un organe (Figure 23), de micro-
prélevements sanguins permettant I'étude simultanée des antigénes d’ceufs et de vers
adultes. Elle peut également se réaliser sur des coupes d’hépatopancréas de
mollusques infectés pour I'identification des antigénes cercariens (17). Ce test se
distingue par sa trés bonne spécificité et sensibilité. Par exemple, I'lF| utilisant des
coupes de vers adultes de S. mansoni présente une sensibilité de 85%. Cette
technique permet une détection précoce de linfection, généralement dés la 5™
semaine apres linfestation, car les anticorps détectés sont dirigés contre des
antigénes sécrétés par les parasites dés les premiers stades de l'infection, facilitant
ainsi la recherche et la détection d’'IgM. Les réactions se négativent en général 10 a
15 mois apres la guérison (17,22).
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8. T8
Figure 23 : Immunofluorescence indirecte sur coupe de schistosomes adultes : la
fluorescéine révele la positivité de la réaction (17)

La technique ELISA, repose sur [l'utilisation d’antigénes solubles purifiés
d’origine ovulaire extraits d’'une suspension d’ceufs de S. mansoni. Elle présente une
sensibilité de 98% et une spécificité de 95%. Les résultats sont particulierement fiables
lorsque les personnes infectées sont en phase aigué de l'infection. Les réactions
deviennent positives environ vers la 5°™ semaine apreés I'exposition et augmentent de
fagon progressive atteignant un pic aux alentours de la 30°™ semaine. En général,

elles se négativent entre 10 a 15 mois apres la guérison (17,22,42).

D’autres méthodes, telles que la Radio Immuno Assay (RIA) et la Radio Allergo
Sorbent Test (RAST), présentent une sensibilité comparable a celle obtenue avec I'lFl,
en détectant des immuns complexes ou des antigénes circulants. Cependant, leur
principal inconvénient résulte dans l'utilisation d’antigénes marqués par des produits

radioactifs, ce qui nécessite des laboratoires avec des équipements spécialisés (17).

L’HAI est une méthode quantitative, particulierement sensible et simple a
réaliser. Elle nécessite des antigénes solubles ovulaires ou de vers adultes, qui doivent
étre en grande partie purifiés de leurs composants non spécifiques (17). Elle permet
d’identifier des infestations méme a faible charge parasitaire, avec une sensibilité
variant de 60 a 90% en fonction de I'antigéne utilisé et de I'espéce de schistosome
mise en cause (22).

Les techniques d’'immunoélectrophorése et d’électrosynérése, quant a elles,
sont des méthodes qualitatives et analytiques basées sur la diffusion en milieu gélifié.
La réaction entre I'antigéne et l'anticorps se manifeste par I'apparition d’arcs de
précipitation spécifiques, qui sont révélés aprés coloration (Figure 24) (17). Bien que
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'immunoélectrophorése soit couramment utilisée pour le diagnostic sérologique de la
schistosomose, elle tend a étre remplacée par I'électrosynérése, qui nécessite une

plus petite quantité d’antigéne (22).

Figure 24 : Inmunoélectrophorése : la réaction antigene-anticorps est mise en
évidence par l'apparition d'arcs de précipitation révélés aprés coloration (17)

Le Western Blot est un test de diagnostic sérologique qualitatif présentant une
trés bonne spécificité et sensibilité. Cette technique d'immuno-empreinte utilise des
protéines spécifiques de schistosomes : les tests commercialisés utilisent pour le
moment des antigénes issus de vers adultes de S. mansoni et S. haematobium. Le
mélange protéique est d’abord séparé par électrophorése sur gel selon le poids
moléculaire et la charge, puis les protéines sont fixées par électrotransfert a une
membrane de nitrocellulose. Les protéines adherent a cette membrane de la méme
maniére qu’elles ont été séparées en raison des interactions entre les charges. La
membrane est ensuite incubée avec le sérum du patient, les anticorps éventuellement
présents se lient sélectivement aux antigénes contre lesquels ils sont dirigés, puis des
anticorps secondaires marqués dirigés contre I'lgG humaine sont ajoutés afin de
révéler ces interactions qui apparaissent sous forme de bandes transversales colorées
(43).

Le diagnostic positif s’appuiera sur la présence d’au moins 3 bandes dans la
zone 65-120 kDa, a I'exception de la bande de 100 kDa (Figure 25) (44).
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Figure 25 : Bandes spécifiques pour les sérums positifs a la schistosomose (45)

Les méthodes impliquant des antigénes vivants, telles que la réaction de Vogel-
Minning et la réaction d’Olivier Gonzales, sont de moins en moins utilisées, en raison
de la nécessité de maintenir des souches parasitaires en laboratoire (17). La réaction
de Vogel-Minning, qui utilise des furcocercaires, permet d’analyser le décollement de
la paroi des furcocercaires en présence de sérum décomplémenté provenant du
patient (Figure 26). Cette réaction se positive précocement, environ 15 jours avant

I'émission des ceufs et se négative entre 15 a 20 mois aprés la guérison (17).

Figure 26 : Réaction de Vogel et Minning positive : décollement de la paroi
péricercarienne des furcocercaires mises en présence d'un sérum de patient parasite

(17)

La réaction d’Olivier Gonzales, également appelée circumoval precipitin test
(CPT), est une méthode spécifique d’espéce qui utilise des ceufs de schistosomes.

Les ceufs sont incubés pendant 24 heures dans le sérum du patient. La positivité de
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la réaction est confirmée par I'apparition de précipités en forme de doigts autour des
ceufs (Figure 27). Cette réaction reste positive tant que des ceufs vivants sont présents
dans les tissus (17). Toutefois, cette méthode nécessite d’avoir dans le laboratoire des
ceufs viables de Schistosoma et est par conséquent principalement utilisée dans les

régions endémiques.

Figure 27 : Réaction d'Olivier Gonzales positive : précipités digitiformes autour des
ceufs signant la positivité (17)
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Tableau 2 : Avantages et inconvénients des différentes techniques
immunologiques

Techniques

immunologiques

Avantages

Inconvénients

Type d’antigéne

utilisé

Décollement péricercarien

Précipitation circum ova

IFI

ELISA

HAI

Electrosynérese

Immunoélectrophorése

RIA, RAST

Western Blot

Sensible
Spécifique

Sensible
Spécifique
d’espéce

Sensible
Spécifique

Sensible
Spécifique

Simple
Sensible

Qualitative
Analytique

Sensible
Spécifique

Sensible
Spécifique

Entretien de souches au
laboratoire

Nécessité d’obtenir des
ceufs par élevage ou
filtration d’urine d’'un

bilharzien

Entretien de souches au
laboratoire

Antigénes ovulaires

Manque de spécificité

Nécessite beaucoup
d’antigénes

Produits radioactifs
Laboratoires spécialisés

Membranes de transfert
(de nitrocellulose) ne
peuvent étre nettoyées et
réutilisées pour d’autres
analyses
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Antigénes figurés

Antigénes figurés

Antigénes figurés

Antigénes solubles

semi-purifiés

Antigénes solubles

semi-purifiés

Antigénes solubles

Antigénes marqués

Mélange d’antigenes



4.1.2.3) Diagnostic direct : recherche d’antigénes
circulants

De nouvelles techniques immunologiques, notamment I'ELISA-sandwich
utilisant des anticorps monoclonaux, sont actuellement en cours de développement
pour permettre le dosage d’antigenes circulants tels que le Circulating Anodic Antigen
(CAA) et le Circulating Cathodic Antigen (CCA). Toutefois, peu d’entre eux sont
réellement exploitables pour le diagnostic, en raison de leur dégradation rapide ou de
la présence de réactions croisées avec d’autres parasites (17,46).

Les antigénes les plus fréquemment utilisés sont ceux produits par les
schistosomes adultes au niveau de leur tube digestif et libérés dans la circulation
sanguine de I'h6te au cours des régurgitations réguliéres du contenu non digéré de
leur tube digestif borgne (22). Ces antigénes sont ensuite éliminés dans les urines et
peuvent donc étre détectés dans ces 2 liquides biologiques de I'héte. lls apparaissent
comme de bons marqueurs de la schistosomose, quelle que soit 'espéce en cause
(47). La quantité d’antigénes circulants CAA et CCA dans le sang et les urines est
détectable respectivement 3 et 5 semaines aprés l'infection, et chute rapidement aprés
un traitement.

Ces tests présentent une sensibilité de 65 a 100% et aucune réaction croisée
avec d’autres helminthes. Les résultats sont étroitement corrélés a 'émission des ceufs

et aux lésions tissulaires observées dans les formes chroniques (17,22).

4.1.2.3) Diagnostic direct : techniques
parasitologiques avec recherche d’ceufs dans différents
milieux biologiques

A la fin de la maturation des parasites, correspondant a la phase d’état, les vers
adultes femelles commencent a pondre leurs ceufs. Ces oceufs vont pouvoir étre
recherchés dans les selles, les urines ou encore les biopsies (15).

La mise en évidence des ceufs, dont I'’émission débute 2 a 3 mois apres le bain
infestant, apporte la certitude de la parasitose et l'indentification de I'espéce.
Cependant, cette technique est complexe a mettre en place et n’est pas trés sensible
(de l'ordre de 15 a 50%), ce qui nécessite de répéter les prélévements et les analyses.
De plus, dans le cas d’infestation modérée l'interprétation peut étre parfois biaisée a
cause d’une faible charge parasitaire (15,17,31,34).
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Si la présence d’ceufs affirme le diagnostic de schistosomose, leur absence
n’exclut pas la présence d'une schistosomose évolutive. D’'une part, la ponte ne
démarre qu’aprés plusieurs semaines, d’autre part, les ceufs ne sont retrouvés que
dans 60 a 70% des cas avec de grandes variations interindividuelles du fait que la
grande majorité des ceufs sont arrétés par le systétme immunitaire en formant des
granulomes bilharziens. Dans ce cas, la clinique, le contexte épidémiologique et le
diagnostic sérologique doivent étre également pris en compte (17).

L’ensemble des lectures microscopiques sont d’abord réalisées a faible
grossissement (x100 ou x200) pour parcourir 'ensemble de la lame, puis a plus fort

grossissement (x400) pour distinguer les ceufs dans les amas cellulaires (34,48).

4.1.2.3.1) Recherche des ceufs dans les urines

La recherche d’ceuf dans les urines est exclusivement réservée aux ceufs de S.
haematobium.

L’examen le plus efficace consiste a analyser le culot de sédimentation des
urines collectées sur une période de 24 heures. Si la collecte des urines sur 24 heures
n’est pas réalisable, il est possible de rechercher les ceufs dans les derniéres gouttes
d’'urine ou, de préférence, lors d’'une miction complete matinale, apres avoir effectué
un effort physique pré mictionnel tel qu’'une marche a pied, une montée d’escaliers, un
massage pelvien, ou encore des sautillements pour faciliter le décrochement des ceufs
situés au niveau de la paroi vésicale. Ces urines seront ensuite décantées pendant 24
heures, le surnageant est éliminé avant de centrifuger le reste a 1 500 tours/minute
pendant 3 a 4 minutes. L’ensemble du culot de centrifugation sera examiné entre lame
et lamelle, en notant le nombre et la vitalité des ceufs (15,17,31).

D’autres fagons de récolter et d’analyser les urines par sédimentation sont
envisageables. L'OMS recommande méme d’utiliser la partie terminale de la miction
urinaire, idéalement collectée entre 10h et 14h, car elle contiendrait la concentration
la plus élevée en ceufs de schistosomes. Ces recueilles doivent étre rapidement
analysés car les ceufs peuvent éclore et des cristaux peuvent également se former
pendant la période de conservation de l'urine, ce qui complique l'analyse et
I'identification de I'espéce. Si I'urine ne peut pas étre analysée dans les 4 heures qui
suivent la collecte, il est conseillé d’ajouter 1 ml de formol non dilué, de conserver a

+4°C et dans I'obscurité pour retarder I'éclosion. Une fois les urines récoltées (au
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minimum 10 ml), elles seront ensuite centrifugées a 2 000 tours/minute pendant 2
minutes ou décantées pendant 1 heure. Le surnageant sera jeté afin d’analyser
uniquement le culot (34,49).

Une autre méthode d’analyse des urines peut étre utilisée, il s’agit de la
technique de filtration sur membrane, qui est sensible, fidéle et quantitative (15,17,31).
Cette technique nécessite de faire passer les urines (au minimum 10 ml) a travers un
papier filtre, soit a base de monofilament polyamide, soit a base de membrane
polycarbonate. Ce filtre sera placé sur une surface poreuse, et maintenu par un
anneau métallique qui canalise les urines. |l sera ensuite traité au formol ou Iégérement
chauffé de maniére a tuer les ceufs, puis sera mouillé a I'aide d’'un colorant et sera,
pour terminer, légérement chauffé pour le sécher afin de 'examiner entre lame et
lamelle. Deux types de colorant peuvent étre utilisés pour observer les embryons sans
altérer la forme des ceufs : soit la solution aqueuse de ninhydrine avec laquelle ils vont
prendre une teinte pourpre trés nette, soit la solution de Lugol avec laquelle ils vont
prendre une teinte jaune brun (Figure 28) (17,48,49).

Selon 'OMS, lintensité de linfection se définie en 3 classes : négatif (absence
d’ceufs) ; faible excréteur (1-49 ceufs/10ml) ; fort excréteur (= 50 ceufs/10ml) (48).

Figure 28 : Observation microscopique d'une filtration des urines sur membrane
aprés coloration au Lugol. Présence d'ceufs de S. haematobium (22)

Les ceufs de S. haematobium (Figures 4, 28 et 30 ; Tableau 3) sont grands, ils
mesurent environ 150 um de long sur 60 um de large, ont une forme ovalaire, réguliere,
avec un éperon terminal apical. Leur coque est simple, épaisse, plus ou moins incolore
si 'ceuf est vivant ou noiratre s'’il est mort. Le miracidium est bien visible au sein des

ceufs vivants, notamment grace aux cils vibratiles (15,17,31).
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4.1.2.3.2) Recherche des ceufs dans les selles

Le rectum est I'endroit ou nous allons pouvoir identifier les ceufs des 6 especes
de schistosomes pathogénes pour ’lHomme, a savoir S. haematobium ; S. mansoni ;

S. japonicum ; S. mekongi ; S. intercalatum et S. guineensis (15,17,31)

L’examen microscopique des selles (Figure 29) s’avére utile pour le diagnostic
de toutes les espéces de schistosomes, a I'exception de S. haematobium, dont les
ceufs sont principalement excrétés dans les urines (comme vu précédemment), bien
que dans certains cas des ceufs de cette espéce peuvent étre retrouvés dans les selles
(35).

Pour cette analyse des selles, il est conseillé d’analyser la partie superficielle
de la matiére fécale, qui est généralement plus riche en éléments parasitaires, a
'exception de S. japonicum dont les ceufs sont pondus au niveau de la lumiére

intestinale de l'intestin gréle ou de la partie supérieure du gros intestin (17,35).

Figure 29 : Examen microscopique de selles a I'état frais. Observation d'ceuf de S.
mansoni (15)

Un simple examen direct des selles entre lame et lamelle est souvent insuffisant
pour détecter les ceufs de schistosomes. En effet, il est souvent nécessaire d’employer
des techniques de concentration. Parmi celles-ci on peut citer (17,22,31,34,35,49):

- Lestechniques de sédimentation qui utilisent des diluants dont la densité est
inférieure a celle des ceufs de schistosomes. Ces derniers plus lourds vont
sédimenter et se déposer au fond du tube a essai.

Au sein de ces techniques, on retrouve la sédimentation simple en eau
glycérinée a 0,5% (également appelée méthode de Faust et Ingalls). C’est
la méthode la plus simple, la moins colteuse a réaliser et peut étre utilisée

sur le terrain. Elle consiste a mélanger 5 grammes de selles avec de I'eau
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glycérinée a 0,5% jusqu’a obtenir une suspension homogéne. Apres filtration
a travers 2 couches de gaze, le filtrat est récupére et dilué dans 250 a 500
ml d’eau glycérinée a 0,5%, puis laissé a sédimenter. |l faudra réaliser ces
étapes 3 fois avec des durées de sédimentation de 1h, 45 minutes et 30
minutes (ou réaliser des centrifugations a 1 500 tours/minute pendant 1
minute). Le dernier surnageant obtenu est éliminé pour pouvoir examiner

uniquement le culot entre lame et lamelle (48).

- Les techniques de concentration par flottation comme par exemple les
techniques de Janeckso-Urbanyi, ou de Faust. Elles utilisent des diluants
tels que liodomercurate de potassium ou le sulfate de zinc a 33%, dont la
densité est supérieure a celles des ceufs de schistosomes. Ces derniers,
plus légers, vont flotter a la surface. Il faudra donc recueillir, aprés tamisation
et centrifugation, la partie superficielle a I'aide d’un agitateur afin de procéder

a 'examen microscopique entre lame et lamelle (48).

- Les techniques diphasiques, qui consistent a mettre en contact 2 phases
liquides non miscibles, 'une aqueuse et I'autre organique.
Au sein des matiéres fécales, les éléments hydrophiles vont se retrouver
dans la phase aqueuse et vont venir se déposer au fond du tube, alors que
les éléments lipophiles vont se retrouver dans la phase organique.
Pour la recherche d’ceufs de schistosomes on peut citer, les techniques MIF,
Bailenger, Ritchie..., ou apres centrifugation il faudra chercher les ceufs
dans le culot. Pour réaliser ces techniques, une fraction de selles doit étre
prélevée a différents endroits et placée dans un verre a pied contenant par
exemple soit une solution de MIF (mélange de merthiolate-iode-formol) soit
une solution de Ritchie (solution aqueuse a 10% de formol pur). Ce mélange
est homogénéisé a l'aide d’un agitateur, tamisé, puis laissé a sédimenter
pendant quelques secondes a quelques minutes. Le surnageant obtenu est
versé dans un tube a essai, puis subit une 1" centrifugation. Une fois cette
centrifugation réalisée, une solution d’éther est ajoutée, puis une 2"%
centrifugation est réalisée. Le culot est ensuite prélevé et examiné au

microscope entre lame et lamelle (48).

Des techniques de clarifications peuvent également étre utilisées, comme la

technique de Kato-Katz. Cette technique est la méthode de choix et la plus utilisée
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pour la recherche d'ceufs de schistosomes et d’helminthes en général. En effet, elle
est simple a mettre en ceuvre, peu colteuse et ne nécessite aucun matériel
encombrant.

Elle permet par 'examen microscopique de selles, d’estimer l'intensité de I'infection
car le nombre d’ceufs détectés par gramme de selles est directement proportionnel a
cette intensité. Pour réaliser cette technique, une fraction de selles est placée dans
une boite de Pétri, sur laquelle une grille métallique est positionnée au-dessus afin de
tamiser les selles. A partir du tamisa obtenu, un frottis épais est préparé a I'aide d'un
rectangle de cellophane, préalablement immergé pendant au moins 24 heures dans
une solution de Kato (solution de glycérol-vert malachite). Ce frottis est ensuite séché
pour I'éclaircissement pendant au moins une heure (la durée d’éclaircissement dépend
de la consistance des selles) avant d’étre examiné au microscope. Plus la quantité de
selles est importante, plus la méthode sera précise (48,49).

Afin d’obtenir une bonne sensibilité, il est souvent nécessaire de réaliser au
moins 3 prélévements de selles recueillis a 2 ou 3 jours d’intervalle car les ceufs sont
eémis de fagon intermittente. De plus, la coprologie parasitaire doit comporter une
analyse a I'état frais et 2 méthodes de concentration et/ou utiliser des techniques

spécifiques comme celle de Kato-Katz (34,35).

En ce qui concerne la morphologie des ceufs retrouvés dans les selles (Figure
30 ; Tableau 3) (15,17,31):

- Les quelques ceufs de S. haematobium (Figures 4 et 30) pouvant étre
présents au sein des selles présentent les mémes caractéristiques que dans
les urines (vu précédemment) mais avec une coque a contour jaune clair.

- Les ceufs de S. mansoni (Figures 6, 29 et 30), qui apparaissent dés le 2¢m®
mois suivant le bain infestant, mesurent environ 140 um de long sur 65 um
de large. lls sont ovales et possédent un éperon latéral subterminal de
grande taille. Leur coque est simple, épaisse et de contour brun clair. Les
ceufs vivants vont contenir un embryon cilié.

- Les ceufs de S. intercalatum (Figures 12 et 30) et S. guineensis mesurent
environ 200 um de long sur 65 um de large. lls sont de forme ovalaire,
grossierement losangique et possedent un éperon terminal apical d’'une
longueur de 25 um qui se prolonge avec la coque de I'ceuf. Cette coque est
simple, épaisse et de couleur brun clair, renfermant un miracidium si les
ceufs sont vivants.
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- Les ceufs de S. japonicum (Figures 8 et 30) et de S. mekongi (Figures 10 et
30) sont plus petits et plus sphériques. lls présentent latéralement un petit
éperon obtus souvent difficile a visualiser selon l'orientation des ceufs. La
coque est simple, épaisse, et de couleur brun clair. Les ceufs vivants

contiennent des leur émission un embryon cilié.

Schistosoma Schistosoma Schistosoma Schistosoma Schistosoma
Japonicum mekongi haematobium intercalatum mansoni

Figure 30 : Forme et taille des ceufs des différentes espéces de schistosomes (50)

4.1.2.3.3) Recherche des ceufs dans les biopsies

Lorsque les examens sérologiques et parasitologiques des urines, des selles
s’averent négatifs mais qu’il y a la présence de Iésions macroscopiques suspectes (au
niveau vésical, rectal ou colique) ou de symptdmes évocateurs (comme par exemple
la présence de sang dans les urines), des biopsies rectales et vésicales peuvent étre
pratiquées et offrent une meilleure efficacité diagnostique (15,17,34,35).

Dans le cas de bilharziose uro-génitale, la biopsie rectale se révele également
performante et est souvent préférée a la biopsie vésicale, qui peut étre plus
traumatisante (17).

Ces biopsies peuvent étre effectuées lors de rectosigmoidoscopie ou de
cystoscopie. Des échantillons de muqueuse et de sous-muqueuse sont préleves soit
au niveau d’'une lésion (granulomes, ulcérations), soit sur le bord d’une valvule de
Houston au niveau du rectum (17). Les fragments tissulaires sont ensuite écrasés
entre lame et lamelle, montés dans de la gomme au chloral et immédiatement
examinés au microscope sans les fixer (Figure 31). La forme des ceufs et la position

de I'éperon permettent ainsi d’identifier 'espéce (15,17,31).
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Figure 31 : Biopsie rectale éclaircie a la gomme au chloral : ceufs calcifies de S.
mansoni (31)

L’examen anatomopathologique des biopsies rectales (Figure 32), vésicales
(Figure 33), hépatiques ou de tout autre organe (appendicite, cdlon, vagin, poumon,
cerveau) peut permettre de retrouver des ceufs plus ou moins calcifiés, accompagnés
d’'une réaction granulomateuse et de nombreux éosinophiles (15,17,31,51). Pour
visualiser cela au microscope, les biopsies sont fixées, inclues dans de la paraffine et

colorées a I'hématéine éosine safran (HES) (31).

bav

Figure 33 : Coupe histologique de granulomes bilharziens vésicaux a S.
haematobium (17)
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Si I'éperon n’est pas visible a cause de l'orientation de la coupe de I'ceuf, il est
nécessaire d'utiliser une autre méthode de coloration, notamment la coloration de
Ziehl (17,22,31) :

- Les ceufs de S. mansoni, S. intercalatum, S. japonicum et S. mekongi étant

acido-alcoolo résistants, entrainent une réaction positive a cette coloration
de Ziehl avec une coque d’ceuf colorée en rouge (Figure 34).

- En revanche, les ceufs de S. haematobium ne sont pas acido-alcoolo

résistants et donneront donc une réaction négative a cette coloration de

Ziehl, laissant la coque de I'ceuf non colorée.

?-_.

= P62 )
Figure 34 : Coupe histologique d'une bilharziose digestive a S. intercalatum ; la
coque de I'ceuf a éperon terminal apparait rouge aprés coloration au Ziehl (31)
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Tableau 3 : Résumé des principaux caractéres morphologiques des ceufs des
différentes espéces de schistosomes (34)

| Prélévement | lllustration

Espéce

S. mansoni

S.
intercalatum/
guineensis

S. japonicum

S. mekongi

S.
haematobium

Forme | Taille | Couleur
Ovalaire 150 a 160 x Jaune clair
a éperon 60 um transparent

latéral
Ovalaire,
extrémité
rétrécie a
'opposé

de 240 x 80 pm Jaune clair

I'éperon
terminal
de grande

taille

Ovalaire
a éperon

latéral 70 x 50 um  Jaune clair

peu

visible
Ovalaire
a éperon
latérala 60 x 40 um = Jaune clair

peine

visible

Incolore

Ovalaire dans les
aéperon 150 x 50 um urines
terminal Jaune clair

dans les
selles

Coque
Peu
epaisse,
jaune clair
assez
rugueuse

Simple,
épaisse

Simple,
épaisse

Simple,
épaisse

Assez
lisse a
double
contour

4.1.2.3.4) Biologie moléculaire

Selles
Biopsies
rectales

Selles
Biopsies
rectales

Selles
Biopsies
rectales

Selles
Biopsies
rectales

Urines
Biopsies
vésicales et
rectales

Au cours de ces derniéres années, I'intérét des outils PCR a été évalué. lIs sont

toujours en phase de développement et ne sont donc pas encore utilisés en routine

pour le diagnostic de la schistosomose (33). Toutefois ces méthodes, pouvant étre

effectuées a partir de sérum, d’'urine ou méme de selles, semble prometteuses et

permettraient d’assurer un diagnostic plus précoce. En effet, grace a une meilleure

sensibilité, les PCR réalisées a partir d’échantillons d’urine et de selles permettraient

de détecter de trés faibles charges parasitaires. Ce qui est particulierement intéressant
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dans les cas de schistosomoses importées par les voyageurs, ou les charges

parasitaires sont souvent faibles (52). De plus, la PCR a partir de sérum pourrait

également présenter un intérét pour confirmer I'efficacité d’un traitement au-dela d’un

an. Concernant les biopsies, la PCR est possible mais I'amélioration de la sensibilité

par rapport a la microscopie n’est pas encore établie (34).

4.1.2.4) Actualisation des actes de biologie
médicale en France relatifs au diagnostic de la
schistosomose

Selon les derniéres conclusions de la Haute Autorité de Santé (HAS) datant de

2017, relatives a I'actualisation des actes de biologie médicale pour le diagnostic de la

schistosomose, plusieurs recommandations ont été mentionnées (33) :

- Concernant la sérologie :

o La sérologie est un examen essentiel pour le diagnostic de la

schistosomose notamment :

Pour le dépistage des cas autochtones.

Chez toute personne migrante originaire de zone d’endémie.
Devant une symptomatologie non spécifique de Ila
schistosomose et évocatrice d'une parasitose, telle que
I'hyperéosinophilie, I'hnématurie, la fievre, la fatigue, les
malaises, la toux séche, les myalgies, la diarrhée.

o Le diagnostic repose sur la détection des anticorps anti-schistosome

par au moins I'une des deux techniques suivantes : la technique

immunoenzymatique « ELISA » ou la technique d’hémagglutination

indirecte « HAI ».

o En cas de résultat positif ou discordant obtenu avec les 2 techniques

de premiere ligne citées précédemment, la confirmation de la

sérologie doit passer par la réalisation d’'une immunoempreinte

« Western-blot ».

o Il est a noter que le suivi itératif de la sérologie n'apporte pas d’utilité

clinique.
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- Concernant la recherche des ceufs de schistosomes :
o La recherche de ces ceufs dans les selles ou les urines trouve sa
place dans le diagnostic de la schistosomose en-dehors de la phase
invasive. Elle est généralement effectuée en parallele avec la

sérologie.

- Concernant la biopsie :

o La biopsie, qui est un examen anatomopathologie invasif, doit étre
réservée aux cas presentant des signes cliniques urinaires, digestifs,
génitaux. L’évaluation du rapport bénéfice/risque doit étre effectuée
au cas par cas. Cet examen est bien souvent réalisé afin d’exclure le
diagnostic d’autres pathologies telles que des affections

néoplasiques.

4.2) Examens complémentaires

Pendant la phase de complication, des examens complémentaires doivent étre

réalisés afin d’évaluer et suivre I'étendues des lésions.

4.2.1) Bilan biologique

Pour toutes les espéces de schistosomes, la HAS préconise de réaliser (53,54)

- Un bilan de la fonction rénale comprenant, le dosage de la créatinémie,
I'uricémie, de procéder a I'estimation du débit de filtration glomérulaire avec
I'équation CKD-EPI.

- Un bilan de la fonction hépatique incluant, le dosage des transaminases
(ASAT et ALAT), de la bilirubinémie, des phosphatases alcalines, des GGT.

o En cas d’anomalie au niveau des tests hépatiques, il est essentiel
d’explorer d’autres causes d’hépatopathie, notamment la possibilité
d’une co-infection par les virus des hépatites B et C.
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Concernant plus spécifiquement la schistosomose urinaire, il est également

nécessaire d’effectuer (53) :
- Un Examen Cytobactériologique des Urines (ECBU)

4.2.2) Bilan paraclinique

4.2.2.1) Bilharziose urogénitale

Selon les recommandations récentes de la HAS de 2022, un bilan paraclinique
spécifique peut s’avérer nécessaire pour compléter les examens de base déja
effectués. Pour réaliser aux mieux ce bilan dans le cas de bilharziose urogénitale, on
peut étre amené a faire (53,54) :

- Une radiographie de I'abdomen sans préparation (ASP), qui permet la

recherche et I'identification de calcifications vésicales ou urétérales.

Dans certains cas, la vessie peut présenter une calcification compléte,
donnant l'image classique et pathognomonique de « vessie porcelaine »
(Figure 35) (15).

Figure 35 : Abdomen sans préparation : image pathognomonique de "vessie
porcelaine”, schistosomose urinaire (15)

- Une échographie urogénitale (pelvienne et rénale), qui permet notamment
la recherche et la détection d’éventuelles anomalies au niveau rénale et
vésicale, des pseudopolypes vésicaux, des dilatations urétérales ou encore

des calcifications pariétales (54).
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- Une rectosigmoidoscopie avec biopsies multiples au niveau des lésions
observées (granulations, ulcérations, pseudopolypes) ou, si cela n’est pas
possible, au niveau de zones macroscopiquement saines. Cela est
recommandée si les ceufs de S. haematobium n’ont pas été retrouves

auparavant dans I'examen parasitologique des urines (54).

En cas de complications identifiées, apres avis spécialisés, d’autres examens
peuvent étre réalisés afin d’enrichir le bilan étiologique et Iésionnel. Tels que (53,54) :
- Un uroscanner, qui permet d’évaluer 'ensemble des lésions vésicales et
urétérales tout en évaluant I'impact sur la fonction rénale (15).
- Une urétro-cystoscopie, qui permet de mettre en évidence des images
pathognomoniques, dont 'apparence varie selon la phase évolutive (17) :

o 1° stade: image en « grains de sucre semoule ». Ces images
représentent de fines granulations réfringentes de la taille d’'une téte
d’épingle correspondant a un granulome bilharzien centré par un ceuf.

o 2°me stade : aspect de « grains d’acné ». Ces images représentent
des nodules plus ou moins ulcérés résultant de l'association de
lésions primaires et formant ainsi des granulomes bilharziens géants
centrés par plusieurs ceufs.

o 3°me stade : présence d’une « tumeur framboisée » (Figure 36). Ces
images montrent une formation arrondie de 1 cm de diametre, sessile
ou pédiculée, de couleur rougeétre, localisée principalement au
niveau du bas fond vésical et susceptible de saigner lors de contact.

o 4°me stade : stade cicatricielle, ou la fibrose s’étend a toute I'épaisseur

de la paroi, rendant cette derniére inextensible.

Figure 36 : Urétro-cystoscopie montrant de nombreuses tumeurs framboisées (17)
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D’autres examens complémentaires peuvent inclure une échographie par
voie endorectale et endovaginale, une colposcopie ou encore un bilan de
stérilité comprenant une hystérographie, un bilan hormonal, un

spermogramme (53,54).

4.2.2.2) Bilharziose intestinale

La HAS préconise pour la réalisation du bilan paraclinique de la bilharziose
intestinale (53,54) :

La rectosigmoidoscopie et la colonoscopie, accompagnées de multiples
biopsies soit sur les Iésion observées (granulations, ulcérations,
pseudopolypes) ou, si cela n’est pas possible, sur des zones
macroscopiquement saines.

Ces examens permettent d’évaluer la localisation et le nombre de Iésions.
Les images montrent en général des lésions ulcéreuses voire des polypes

pouvant saigner facilement au contact (Figure 37) (15).

Figure 37 : Rectosigmoidoscopie : Iésions ulcéreuses saignant facilement au contact

(bilharziose a S. intercalatum) (31)

L’échographie abdominale, qui permet de détecter d’éventuelles
complications hépatospléniques, d’évaluer I'étendue de la fibrose au niveau
des espaces et veinules portes intra-hépatiques, ainsi que d’estimer la

gravité des dilatations des vaisseaux extra-hépatiques.
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Si des complications sont identifiées comme une hypertension portale ou une
fibrose hépatique, d’autres examens complémentaires peuvent étre envisagés, apres
un avis spécialisé, avec notamment (53,54) :

- Une endoscopie ceso-gastro-duodénale, suite a la présence d’hypertension

portale.

- Une ponction-biopsie hépatique.

- Un angioscanner et/ou un angio-IRM si une intervention chirurgicale est

envisagée.

4.2.2.3) Bilharziose extra-intestinale

Selon la HAS, dans le cas d’une bilharziose extra-intestinale, plusieurs
approches diagnostiques peuvent étre utilisées afin d’établir le bilan Iésionnel. Comme
(15,53) :

- La radiographie pulmonaire, qui permet de visualiser des images
micronodulaires disséminées ou une miliaire dans le cas d'une
schistosomose cardiopulmonaire.

- L’électrocardiogramme (ECG), qui permet I'exploration et le suivi des
complications cardiologiques dans le cas d'une schistosomose
cardiopulmonaire.

- L’IRM encéphalique et médullaire, qui permet la visualisation d'une
compression meédullaire ou encore d’'une image pseudo tumorale cérébrale

dans le cas d’'une schistosomose du systéme nerveux central.

5] Traitement et prévention

5.1) Traitement curatif

5.1.1) Traitement médicamenteux antibilharzien

Il est essentiel de traiter toute forme évolutive de schistosomose afin de prévenir

d’éventuelles complications (31).
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Jusqu’en 1960, les dérivés antimoniés administrés par voie intraveineuse
constituaient le seul traitement disponible pour la schistosomose. Toutefois, en raison
de leur toxicité sévere, leur utilisation a été abandonnée (55). Aprés une longue
période sans avancée majeure, la recherche a permis de découvrir de nouvelles
molécules telles que 'Hycanthone, I'Oltipraz, le Métrifonate, le Niridazole. Néanmoins,
I'Hycanthone, administrée par voie intramusculaire s’est révélée inefficace contre S.
Japonicum et a été a l'origine de nombreuses hépatites mortelles en raison de ses
propriétés mutagénes et carcinogénes (22). L’Oltipraz, a également fait I'objet de
nombreuses études, elle présentait une activité schistosomicide satisfaisante (95% de
guérison) sur S. mansoni, S. haematobium et S. intercalutum mais elle était
responsable d’'une neurotoxicité majeure et n’a donc pas été commercialisée (22).
Actuellement, le traitement médicamenteux des schistosomoses, repose sur 2

molécules principales : le praziquantel et 'oxamniquine (22) (Tableau 4).

5.1.1.1) Praziquantel

Le praziquantel (PZQ) (Figure 38) est le traitement de référence pour
'ensemble des schistosomoses, en raison de son large spectre d’activité contre les
différentes especes de schistosomoses pathogénes pour ’'homme, de son faible co(t,
de sa facilité d’administration, de sa bonne tolérance et de son efficacité (56).

0

)

Figure 38 : Formule chimique du praziquantel (57)

Mécanisme d’action :

Son mécanisme d’action reste encore mal élucidé. Cependant, chez le parasite
adulte, on observe la formation de vacuoles, de Iésions et une érosion de la surface
tégumentaire. On observe également des modifications au niveau de la membrane

cellulaire avec une augmentation de la permeéabilité membranaire pour les ions
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calcium, ce qui induit de puissantes et rapides contractions musculaires du parasite
(58,59). Ces effets, associés a une altération de la membrane protectrice due a I'entrée
d’ions calcium conduisent a la mort du parasite (22). En revanche, le praziquantel

présente une faible efficacité sur les formes larvaires, les schistosomules et les ceufs

(9).

La stratéqgie thérapeutique est la suivante (9,60):

- La phase d’invasion est une phase délicate pour l'instauration du traitement
par praziquantel. En effet, ce traitement s’avére peu efficace durant cette
phase aigué car I'héte abrite principalement des schistosomules. De plus,
ce meédicament peut exacerber les symptdémes en provoquant une lyse
parasitaire qui intensifierait les réactions immuno-pathologiques : réaction
paradoxale de type Jarisch-Herxheimer.

Une corticothérapie de courte durée peut s’avérer nécessaire, chez les

patients présentant des symptomes trés marqués a ce stade de l'infection.

- Lors de la phase de maturation, le traitement spécifique par praziquantel est
généralement suffisant pour garantir la guérison. La posologie
recommandée différe en fonction de 'espéce en cause.

Elle est de 40 mg/kg en une seule prise par voie orale pour le traitement des
schistosomoses a S. mansoni, S. haematobium, S. guineensis et S.
intercalatum.

Pour les schistosomoses a S. japonicum et S. mekongi, la posologie
recommandée est de 60 mg/kg, administrée en deux prises par voie orale
sur une seule journée.

A cette phase, l'administration d'une corticothérapie n’'est pas
recommandée, car elle pourrait augmenter le métabolisme hépatique et
réduire la concentration plasmatique du praziquantel (réduction de 50% des
taux plasmatiques) et expose ainsi le patient a un risque d’échec
thérapeutique. Cependant, dans certaines situations cliniques
(schistosomose neurologique) une corticothérapie peut étre nécessaire, il
conviendra donc d’augmenter les doses de praziquantel de 100%.

Afin de garantir une éradication compléte de la schistosomose, ce traitement
devra étre renouvelé 2 a 3 mois plus tard, moment ou tous les parasites seront

devenus adultes (35).
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Effets indésirables :

Ce médicament est plutét bien tolére, les seuls effets indésirables potentiels
sont des troubles digestifs tels que des nausées, vomissements, douleurs
abdominales ; des vertiges; des céphalées; des somnolences; des réactions
allergiques (22).

Son utilisation est possible chez les enfants, les personnes agées et la femme
enceinte aprés le premier trimestre de grossesse (22).

Toutefois, il est important de rester vigilant a certains phénomeénes immuno-
pathologiques pouvant survenir a la suite de la lyse parasitaire. Ces phénomeénes sont
parfois observés dans les formes aigués, en phase de primo-infection et peuvent
s’aggraver du fait du traitement avec I'apparition d’encéphalite, d’asthme ou encore de
myocardite... Dans ce cas, il sera nécessaire d’adapter progressivement la posologie
du praziquantel et de I'associer a une corticothérapie (17).

Efficacité :
Selon plusieurs études épidémiologiques, l'efficacité du praziquantel varie en
fonction de 'espéce de schistosome impliquée (61) :
- 72a100% de guérison pour les schistosomoses urinaires a S. haematobium
- 90% de guérison pour les schistosomoses a S. intercalatum
- 78 a 90% de guérison pour les schistosomoses a S. mansoni
- 712a99% de guérison pour les schistosomoses a S. japonicum et S. mekongi

Résistance :

Bien que le praziquantel soit largement utilisé et que des isolats présentant une
sensibilité réduite aient été identifiés depuis plusieurs années (S. mansoni serait déja
tolérant au praziquantel dans la population pédiatrique de certains villages du delta du
Nil, en Ouganda et au nord du Sénégal (62) ; certains voyageurs de retour d’Egypte
et du Sénégal ont présenté des infections a S. haematobium avec des échecs
thérapeutiques au praziquantel (63)), il ne semble pas qu'il y ait, a I'heure actuelle, une
augmentation significative des taux d’échec thérapeutique. Cela suggére donc que la
prévalence des parasites résistants reste relativement faible (64).

Néanmoins, des cas inquiétants de résistance au praziquantel ont pu étre
observés en laboratoire et sur 'animal. Il est donc possible que, dans un avenir proche,

des mutations génomiques entrainent une inefficacité du praziquantel (65,66).
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5.1.1.2) Oxamniquine

L’oxamniquine (Figure 39) est un dérivé de la tétrahydroquinoléine, molécule
antihelminthique, spécifiquement active sur les infections a S. mansoni. Elle n’est pour
'instant pas utilisée en France mais l'est déja dans certains pays d‘Afrique et
d’Amérique (22).
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Figure 39 : Formule chimique de l'oxamniquine (67)

Mécanisme d’action :

Son mécanisme d’action n’est pas complétement connu, mais il semblerait que
'oxamniquine exercerait une inhibition de la synthése d’acides nucléiques par le
parasite et engendrerait une modification de la perméabilité membranaire. Cela aurait
comme conséquence un effet paralysant sur les schistosomes, entrainant des lésions
irréversibles ainsi que leur reflux par la circulation portale intra-hépatique depuis les
veines mésentériques jusqu’au foie. Cette migration est irréversible pour les méles,
qui 15 jours apres le traitement sont retenus au niveau hépatique et y meurent. Pour
les femelles, cette migration n’est pas définitive, elles peuvent retourner au niveau des
veines mésentériques mais elles cessent de pondre aprés 3 jours de traitement
(59,68).

Son activité exclusive sur S. mansoni serait due a sa cible. En effet,
I'oxamniquine est une prodrogue dont I'action passe par une enzyme appartenant a la
famille des sulfotransférases. Une étude ciblant ces enzymes sur 3 espéces de
schistosomes a pu démontrer que les enzymes de S. haematobium et S. japonicum
different structurellement de celles de S. mansoni, ce qui empéche 'oxamniquine de
se fixer sur sa cible et d’étre active (69).

Contrairement au praziquantel, 'oxamniquine semble agir sur tous les stades
parasitaires, tuant y compris les larves dans le derme avant méme leur migration, soit

moins d’'une semaine apres l'infestation (59).
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Stratéqgie thérapeutique :

La posologie recommandée est de 20 mg/kg en une seule prise par voie orale,
ce qui permet d’atteindre chez 'adulte un taux de guérison de 60 a 95% (9,62).

Effets indésirables :

Ce médicament est généralement bien toléré, les principaux effets indésirables
sont minimes et transitoires. En effet, de la somnolence, des céphalées, des vertiges
peuvent survenir dans les 12 premiéres heures suivant la prise et peuvent durer
jusqu’a 6 heures. Une fievre peut également se manifester dans les 24 a 72 heures
suivant la prise, traduisant la destruction des parasites. Des hallucinations,
vomissements, diarrhées peuvent également apparaitre ainsi que des convulsions
chez les personnes prédisposées.

L’excrétion de ses métabolites peut entrainer une coloration rouge-orangée des
urines.

Ce médicament est contre-indiqué (Cl) en début de grossesse, en cas
d’insuffisance rénale et d’épilepsie (22).

Résistance :

Des cas de résistance ont déja été rapportés chez 'lHomme au Brésil suite a
son emploi a grande échelle. Cette résistance au niveau des vers femelles se
transmettrait aux générations successives, suscitant des inquiétudes quant a la

sélection de souches insensibles a cette molécule (70).

5.1.1.3) Exemple de nouvelles perspectives
thérapeutiques : Dérivés de I'artémisinine

En raison des risques liés aux mutations génomiques pouvant entrainer des
résistances aux différentes molécules utilisées pour le traitement et la prévention des
schistosomoses, il est essentiel d’explorer d’autres alternatives pour éviter de se
retrouver face a une impasse thérapeutique.

Plusieurs études sur les dérivés de 'artémisinine (artéméther et artésunate) ont
démontré une efficacité sur les différentes espéces de schistosomes, en particulier sur
les schistosomules. Ces molécules, pourraient étre utilisées en association avec le
praziquantel, notamment lors de la phase d’invasion, facilitant ainsi I'élimination des

schistosomules. Des études sur ces associations, tant en prophylaxie qu’en traitement
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curatif, sont actuellement menées dans les pays de forte endémie. Les résultats
semblent montrer une réduction significative de la charge parasitaire ainsi que de la
morbidité (59,71-74).

Cependant, des restrictions d’utilisation de ces molécules s’imposent car leur
usage principal est destiné a traiter le paludisme. Une utilisation massive de ces
dernieres dans les zones ou le paludisme est co-endémique pourrait engendrer un
risque important de développement de résistances chez les différentes espéces de
Plasmodium.

A ce jour ’OMS n’a pas retenu de schéma thérapeutique officiel.

5.1.2) Traitement des complications

Les différentes thérapies médicamenteuses ne peuvent pas agir sur les
séquelles causées par la fibrose et les granulomes déja présents. Dans de nombreux
cas, une intervention chirurgicale est bien souvent nécessaire pour corriger les lésions

urogénitales ainsi que I'hypertension portale (22) (Tableau 4).

5.1.2.1) Traitement des complications urogénitales

En cas de surinfection urinaire, il est nécessaire d’initier une antibiothérapie
(54). La présence d’un carcinome vésical requiert une prise en charge thérapeutique
spécifique (54).

Les Iésions urogeénitales se manifestent frequemment par une sténose sévere
de l'uretére ou de l'urétre, ainsi que par une sclérose du col vésical avec ou sans
hydronéphrose. L'objectif thérapeutique sera de préserver la fonction rénale et d’éviter
linsuffisance rénale (22). La HAS a formulé de nombreuses recommandations,
notamment (54) :

- Une exérése de lithiase, de bilharziome vésical ou urétral.

- Chirurgie a visée réparatrice : plasties vésicales, urétérales, réimplantation

d’'uretere.

- Dans les cas les plus graves : ablation de rein pyonéphrotique.

-79 -



Au niveau des complications génitales, I'intervention chirurgicale passe par la
prise en charge de la stérilité du patient: reperméation tubaire, procréation

médicalement assistée (PMA) (54).

5.1.2.2) Traitement de I’hypertension portale

La fonction hépatocellulaire restant longtemps préservée, la HAS préconise
donc (54) :
- En 1°%® intention, un traitement médicamenteux : diurétique, bétabloquant,
somatostatine, octréotide, terlipressine.
- En 2%me intention, un traitement endoscopique : ligature et sclérose des
varices cesophagiennes.
- En derniére intention, un traitement chirurgical : anastomose porto-cave,

splénectomie.
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Tableau 4 : Résumé des différents traitements contre les différentes infections
a schistosome (9)

S. haematobium | S. japonicum

S. intercalatum S. mekongi Effets secondaires
Phase S. guineensis
de traitement
PZQ Cl, PZQ CI, discuter PZQ Cl, Majoration des
discuter d’une d’une courte discuter d’une symptémes
Bilharziose courte corticothérapie en courte Encéphalite
aigué corticothérapie cas de corticothérapie Myocardite
en cas de manifestations en cas de N’empéche pas la
manifestations séveres manifestations phase de maturation
séveres séveres
Rares
Vertiges
Céphalées
PZQ 40 mg/kg PZQ 40 mg/kg PZQ 60 mg/kg Nausées,
per os, dose per os, dose per os, en 2 vomissements
unique au cours  unique au cours  prises sur 1 jour Douleurs
d’un repas d’un repas au cours d’un abdominales
repas
Cl : 1°" trimestre de
grossesse
Rares et transitoires
Somnolence,
céphalées, vertiges,
: . hallucinations
B|Iharz_|ose Crises convulsives
chronique chez les sujets
(t’ral’temen‘t a prédisposés
répéter 1 a 2 Vomissements,
fois) diarrhées
Oxamniquine, Fiévre traduisant la
20 mg/kg per destruction
0s, dose unique parasitaire
Coloration rouge-
orangée des urines
due a I'excrétion
des métabolites
Cl : 1°" trimestre de
grossesse,
insuffisant rénal,
epileptique
Bilharziose Corticothérapie  Corticothérapie  Corticothérapie

Traitement
chirurgical

ClI : Contre-indiqué

Plastie urétérale
Exérése polype

Plastie portale

PZQ : Praziquantel
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5.2) Surveillance post-thérapeutique

La surveillance post-thérapeutique est essentielle pour confirmer la guérison et
anticiper d’éventuelles séquelles a long terme. Elle varie en fonction du type de
schistosomose et du stade évolutif de I'infection. En effet, le résultat thérapeutique est
différent selon que l'on traite une schistosomose récente avec peu de lésions
viscérales ou une schistosomose ancienne avec de nombreuses |ésions et troubles
digestifs, urinaires (22).

Selon les recommandations de la HAS, des consultations cliniques et
biologiques sont nécessaires 10 a 15 jours aprés I'administration du traitement, puis a
3, 6 et 12 mois. Un suivi rapproché peut étre envisagé en fonction de I'ampleur de
l'infection et des complications rencontrées (54).

La confirmation de la guérison d’'une schistosomose ne peut étre établie
qu’aprés interprétation des résultats des examens parasitologiques des urines (EPU)
et/ou des selles (EPS), de la numération formule sanguine et des réactions séro-
immunologiques (15,31).

Aprés traitement, les ceufs morts peuvent étre éliminés pendant plusieurs mois
dans les différents liquides biologiques de I'héte. Un test d’éclosion des miracidiums
peut étre nécessaire afin de distinguer les ceufs morts des ceufs vivants et ainsi
d’affirmer une guérison (Figure 40). Ce test consiste a placer les ceufs dans un milieu
hypotonique a 30°C et a observer leur éclosion a l'aide d’une loupe binoculaire.
L’éclosion se produit généralement entre une demi-heure a une heure et les
miracidiums se mettent rapidement a nager. Si ces derniers nagent a la surface, cela
indique que les ceufs sont vivants, il s’agira donc d’'une maladie évolutive ou d’'une

réinfestation (17).
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De plus, le traitement peut entrainer une libération brutale d’antigenes due a la
lyse des vers, provoquant une élévation du taux des éosinophiles et des anticorps
antibilharziens dans les 2 a 3 mois suivant le début du traitement. Par la suite, une
diminution puis une normalisation de I'éosinophilie et une négativation des réactions
séro-immunologiques peuvent étre observées dans un délai de 10 a 12 mois (15,31)
(Tableau 5).

Tableau 5 : Résumeé de la surveillance post-thérapeutique

Controles post- i
Eosinophilie Anticorps EPU ou EPS
thérapeutique

3 mois P P CEufs morts calcifiés
6 mois \ \ Negatif

12 mois Normale Neégatif Neégatif

Apres le traitement, les anticorps ne sont généralement plus détectables au
bout de quelgques mois a quelques années, bien que leurs cinétiques puissent varier
considérablement en fonction des différents tests utilisés et des caractéristiques
individuelles (34).

La persistance d’'une sérologie positive plusieurs années aprés un traitement
bien conduit ne signifie pas nécessairement un échec thérapeutique. Dans ce
contexte, il n'est pas pertinent de suivre le titre en anticorps au-dela de 12 mois aprés
le traitement. Il est plus judicieux de surveiller la diminution de I'’éosinophilie, la
négativation des examens parasitologiques des urines et des selles, ainsi
que 'amélioration des symptomes pour évaluer I'efficacité du traitement (34). En effet,
la persistance d’'une hématurie, une élévation des éosinophiles et la positivité des
examens parasitologiques au-dela des 3 mois post-thérapeutique indiquent un échec
thérapeutique, ce qui nécessite la prescription d’'une nouvelle cure de praziquantel
(15,31).

5.3) Prévention

La lutte contre la schistosomose nécessite une approche globale intégrant des

actions de prévention a la fois individuelles et collectives.
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Cette stratégie inclut la protection des voyageurs se rendant dans des zones
endémiques, la lutte contre les mollusques, le traitement a grande échelle des
populations a risque, I'éducation sanitaire, le changement de comportement, ainsi que
I'amélioration des conditions d’hygiéne notamment en ce qui concerne I'accés a I'eau
potable, I'élimination des excréments humains.

Cependant, la mise en place de ces programmes de lutte demeure complexe
et colteuses en raison notamment du faible niveau de développement socio-

économique de certains pays (15,19,31).

5.3.1) Prophylaxie individuelle

La prophylaxie individuelle repose principalement sur I'évitement de tout contact

avec des eaux douces susceptibles d’étre contaminées.

Il est donc fortement recommandé, dans les zones endémiques de ne pas se
baigner dans les eaux douces ou saumatres stagnantes, méme lors de baignades trés
courtes et/ou partielles. Les baignades doivent étre limitées en eau de mer ou piscine
chlorée (15,31).

En cas de contact accidentel avec une eau potentiellement contaminée, il est
essentiel de réduire au maximum la durée de I'exposition. La personne devra se
sécher vigoureusement avec une serviette, puis se frictionner énergiquement avec une
solution savonneuse ou alcoolique afin d’éliminer autant que possible les éventuelles
furcocercaires avant qu’elles ne pénétrent la peau. Bien que ces mesures ne
garantissent pas une protection totale contre I'infection a schistosome.

Lors de contact obligatoire avec une eau suspecte, il est recommandé de porter
des chaussures hautes et des vétements longs ajustés. Les furcocercaires ne peuvent
pas penétrer a travers un tissu sans perdre leur queue et deviennent donc inoffensives.
Il est important de limiter le plus possible la surface corporelle exposée et la durée
d’exposition car ces 2 facteurs sont étroitement corrélés a l'intensité de I'infection (22).

La schistosomose n’est pas transmise par ingestion d’eau contaminée, mais un

contact direct de la bouche et des lévres avec de I'eau souillée peut entrainer une

infection.
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L’eau potentiellement contaminée par des furcocercaires peut étre désinfectée
et rendue potable par différents moyens : en la chauffant a 50°C pendant 5 minutes,
en utilisant des produits désinfectants, en la filtrant ou en la stockant pendant au moins
3 jours (75). Cependant, la consommation d’eau en bouteille & décapsuler soi-méme,

reste la solution la plus sdre.

Ces mesures de prévention sont efficaces et simples a appliquer aux voyageurs
se rendant dans des zones endémiques. Toutefois pour les populations locales de ces
régions endémiques, leur mise en ceuvre est souvent difficile en raison de la nécessité
d’utiliser ces eaux douces pour les diverses activités de la vie quotidienne et
professionnelle telles que les bains, les lessives, la péche, la culture du riz... De plus,
I'acceés a I'eau potable, ainsi qu’a des infrastructures d’assainissement est limité dans

de nombreuses zones (76).

5.3.2) Prophylaxie collective

La prophylaxie collective repose sur plusieurs axes essentiels : la lutte contre le

réservoir de parasite et la prévention de la transmission (Figure 41) (15,17,31).

Drug
treatment

" Infected people

Parasite

Parasite Eggs
Larvae

Snail Host

A 4
Snail control
Biological control Molluscidices

Figure 41: Résumé des différentes stratégies de prévention développées contre la
schistosomose (77)
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5.3.2.1) Lutte contre le réservoir de parasite humain

Selon 'OMS, I'une des principales composantes des campagnes de lutte contre
les maladies réside dans le dépistage et le traitement des populations cibles avec pour
objectif principal de réduire les morbidités en atténuant I'intensité de I'infection.

Bien que les sujets traités vivent le plus souvent dans des zones endémiques
et sont donc fréquemment exposés a de nouvelles infestations, le risque de
développer des formes graves est considérablement réduit voire nul si le traitement
est administré dés I'enfance. Le praziquantel reste le médicament recommandé contre
toutes les formes de schistosomoses car il est efficace, sir et peu colteux.

Ainsi, les stratégies thérapeutiques reposent sur (19):

o Le traitement des cas positifs.

o Le traitement massif des enfants en age préscolaire (1-4 ans),
scolaire (5-14 ans) et les adultes exposés au risque dans les zones
d’endémie y compris les femmes enceintes et allaitantes. Ainsi que
les personnes dont les activités quotidiennes et professionnelles
nécessitent un contact avec des eaux infestées comme par exemple
les pécheurs, les agriculteurs, les personnes faisant des travaux
d’irrigation, la lessive...

o Le traitement de masse des communautés habitants dans les zones
de forte endémie.

o L’administration répétée du traitement sur plusieurs années de suite

pour tenter de diminuer l'incidence de la maladie.

Selon I'OMS, en 2023, le nombre de personnes nécessitant une
chimioprophylaxie contre la schistosomose dans le monde s’élevait a 253,8 millions
(134,9 millions d’enfants d’age scolaire (5-14 ans) et 118,9 millions d’adultes) mais
seulement 89,8 millions de personnes ont pu étre traitées (75,6 millions d’enfants
d’age scolaire et 14,2 millions d’adultes), ce qui représente une couverture mondiale
de 35,4% (56% des enfants d’age scolaire et 11,9% des adultes). Cependant ces
chiffres peuvent évoluer car certains pays ne communiquent pas leurs données et
d’autres peuvent rencontrer des problemes de financement car la chimioprophylaxie
est colteuse pour ces pays. De plus, le traitement des enfants d’age préscolaire (1-4
ans) contre la schistosomose est une pratique courante que de nombreux pays
mettent en place depuis un certain nombre d’années, sans toutefois communiquer ou

combiner ces chiffres avec ceux du traitement des enfants d’age scolaire (8).
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5.3.2.2) Prévention de la transmission

La lutte contre la transmission de la schistosomose se focalise sur 3 principaux
aspects : I'éradication des mollusques (hbtes intermédiaires des schistosomes) ;
I'éducation sanitaire des populations afin de prévenir la contamination des plans d’eau

par les matiéres fécales et urinaires ; et I'élaboration d’'une stratégie vaccinale.

5.3.2.2.1) Eradication des mollusques

La lutte contre les mollusques vecteurs, éléments les plus vulnérables de la
chaine de transmission, repose sur I'emploi de molluscicides chimiques et de mesures
environnementales ou biologiques au niveau des différents habitats contenant de I'eau
douce (mares, terrains marécageux, lacs, rivieres, canaux d’irrigation, bassins

d’aquaculture).

Concernant I'élimination des différents mollusques par la méthode chimique,
'OMS recommande une stratégie d’application focale et saisonniére plutdét qu’une
application généralisée car cela est colteux et pourrait également causer de nombreux
dégats sur I'environnement, comme cela a été le cas en Egypte ou au Ghana.

Avant d’appliquer le molluscicide, il faudra réaliser un inventaire des différents
points d’eau afin d’identifier ceux réellement a traiter. |l s’agit souvent de points d’eau
situés dans des zones nouvellement infestées par les mollusques ou des sites de
transmission avérée dans les zones de faible endémicité. En revanche, les lieux de
forte endémicité et les grandes étendues d’eau ne sont pas concernés car malgré
plusieurs campagnes de traitement de masse, déja réalisées dans le passé (Egypte,
Ghana), aucune diminution sensible de la prévalence de I'infection n’a été observée.

Le molluscicide le plus couramment utilisé et recommandé par le systeme OMS
d’évaluation des pesticides (WHOPES) est le niclosamide. |l agit a faible concentration
a la fois contre les mollusques et leurs ceufs mais également contre le miracidium et
les furcocercaires de schistosomes. Lorsqu’il est utilisé aux doses recommandées, le
niclosamide présente une faible toxicité pour 'Homme, le bétail, les volailles et les
plantes. Dans I'eau, les particules actives sont rapidement absorbées par les plantes
et les substances organiques présentes dans les boues, puis sont dégradées par les

bactéries, les levures, les champignons et I'exposition a la lumiére. Donc I'eau traitée
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par niclosamide peut étre utilisée pour irriguer les cultures. En revanche, il est toxique
pour les poissons et les amphibiens, qui constituent des ressources importantes pour
I'alimentation.

D’autres molluscicides peuvent étre utilisés mais ne sont pas encore évalués

par le systtme WHOPES, comme par exemple I'éthanolamine de niclosamide (78).

Des méthodes environnementales et biologiques sont également
envisageables, telles que le drainage des cours d’eau, le déplacement des canaux
avec enfouissement des mollusques en profondeur, 'augmentation du débit des
canaux d’irrigation, 'asséchement périodique des canaux d'’irrigation, la suppression
des végeétaux aquatiques consommes par les mollusques, ou encore l'introduction de
prédateurs malacophages. Parmi ces derniers, on trouve certaines especes de
sangsues, de larves (de la famille des Sciomyzidae), de poissons et crustacés
(écrevisses du genre Astacus et Cambarus, le crabe Potamon Edule) mais aussi
certains canards (de la famille des Anatidae), certains mollusques compétiteurs
comme Marisa cornuarietis qui serait capable de diminuer considérablement la densité
des Planorbes en raréfiant la nourriture. L’utilisation de ces prédateurs malacophages
risque de poser un autre probléme, dans la mesure ou ce sont généralement des
especes introduites ; ces derniéres peuvent devenir envahissantes avec comme

conséquence la perturbation de tout un écosysteme (9,17,22,78,79).

En pratique, plusieurs autres défis subsistent : les mollusques sont des vecteurs
fuyants ; ils peuvent développer des résistances aux molluscicides ; leurs habitats
aquatiques sont constamment modifiés ce qui favorise leur prolifération comme en
témoignent les effets de la construction de barrages qui peuvent entrainer I'apparition
de nouveaux foyers par I'extension des biotopes des mollusques (17).

5.3.2.2.2) Education sanitaire des populations

La protection des ressources en eau permet de rompre une autre partie du cycle
parasitaire en limitant la dispersion des ceufs de schistosomes dans le milieu extérieur.
Cela passe par une gestion adéquate de I'élimination des urines et des féces grace a
des changements de comportements au sein des populations vivant en zone

endémique, ainsi qu’a la construction d’infrastructures adaptées.
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Des programmes d’éducation sanitaire ont également été mis en place pour informer
et former les populations des zones endémiques notamment sur la maladie, les modes
de transmission du parasite et les conséquences de la contamination de I'eau par les
urines et excréements humains contaminés. Par exemple, en 2021 au Bénin et au
Ghana, se sont organisés des ateliers de formation de sensibilisation a la prévention
de la bilharziose en milieu scolaire (Figure 42). Cette formation était a destination des
enseignants pour permettre a ces derniers d’étre sensibilisés et de mieux enseigner
cette parasitose aux enfants. Au cours de ces ateliers, les enseignants ont pu travailler
par groupe sur différents échantillons d’urine d’écoliers et ont été incités a identifier le
probléeme, a émettre des hypothéses sur la raison de la présence de sang dans les
urines et a observer ces échantillons pour identifier le fonctionnement du cycle de vie

des schistosomes (80).
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Figure 42 : Exemple de programme d'éducation sanitaire au Bénin (80)

Un autre exemple, est la création par TOMS en 1997 d’'une bande dessinée (BD)
« Juma et la bilharziose » (Figure 43) écrite dans différentes langues (Frangais,
Anglais, Portugais, Swahili, Chichewa) et dans un langage simple, compréhensible
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notamment par les enfants. Dans cette BD, Juma et ses camarades se rendent a
I'école ou leur instituteur explique ce qu’est la bilharziose, les modes de contamination,
les conséquences ainsi que les mesures de prévention a appliquer dans le village pour

éviter la progression de cette parasitose (81).
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Figure 43 : Premiere de couverture de la bande dessinée "Juma et la bilharziose"
(81)

Ces programmes ont pour objectif de relever le niveau de connaissances et
modifier les attitudes, perceptions que peuvent avoir ces populations concernant la
transmission, le diagnostic et le traitement de cette parasitose.

Bien que ces programmes soient essentiels et conduisent a des résultats
durables, ils se heurtent souvent a des habitudes et pratiques profondément ancrées
telles que faire ses besoins a l'air libre ou dans les cours d’eau favorisant I'infestation
voire la réinfestation de ces eaux douces.

Par ailleurs, le succes de [I'éducation sanitaire passe également par
'amélioration du niveau socio-économique et la disponibilit¢é d’infrastructures
sanitaires telles que des lavoirs, des latrines et d’'un acces a I'eau potable avec des
puits (9,17,22,31).

5.3.2.3) Recherche d’une stratégie vaccinale

La protection compléte des habitants des zones endémiques passe également

par la mise au point d’un vaccin, permettant ainsi de mieux contréler cette endémie
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méme si les traitements chimioprophylactiques sont efficaces. En effet, le traitement
seul ne permet pas d’éviter les réinfestations récurrentes, notamment chez les enfants.

Les schistosomes ont en commun de ne pas se multiplier chez leur héte définitif.
La morbidité associée a 'infection est majoritairement due a 'importante fécondité des
vers femelles, dont les ceufs se déposent chaque jour en grande quantité dans les
tissus et muqueuses de I'héte, provoquant des risques de granulomes et de fibroses
(22).

Un vaccin qui agirait préférentiellement sur les vers femelles ovipares en
diminuant la fécondité et la viabilité des ceufs émis, tout en préservant I'immunité
naturelle induite par les vers males qui fécondent les vers femelles mais ne pondent
pas d'ceufs, constituerait un candidat idéal. Selon les PPC (Preferred Product
Characteristics) de 'OMS, un vaccin prophylactique efficace devrait réduire la
morbidité et la transmission de la maladie d’au moins 75% (22,82,83). Sur la base de
nombreuses études expérimentales et épidémiologiques, une réduction significative et
partielle de 60% de la charge parasitaire diminuerait de maniére importante la
pathologie liée au dépbt des ceufs et affecterait par la suite la transmission parasitaire
(22).

Plusieurs centaines d’antigénes candidats ont été identifiés et testés contre une
ou plusieurs des 3 principales espéces de schistosomes (S. mansoni, S.
haematobium, S. japonicum) sur des modeles d’infection murins et/ou primates car
ces derniers reflétent fidélement I'immunopathogénése observée chez I'Homme.
Actuellement, il existe quatre antigénes candidats qui sont en développement clinique
a différentes phases, tels que la glutathion S-transférase de 28 kDa de S.
haematobium (Sh28GST/Alhydrogel), la protéine de liaison aux acides gras de 14 kDa
de S. mansoni (Sm14/GLA-SE), la tétraspanine de S. mansoni (Sm-TSP-2/Alhydrogel)
et la calpaine de S. mansoni (Sm-p80/GLA-SE) (83).

Par ailleurs, les progrés réalisés dans les technologies des adjuvants sont
également prometteurs car de nouveaux adjuvants permettent d’activer sélectivement
certains aspects du systeme immunitaire de I'héte, essentiels pour induire une
immunité a long terme (82,83). De plus, un modéle contrélé d’infection humaine a S.
mansoni a récemment été mis en place, ce qui pourrait permettre d’accélérer le

processus de développement de vaccins (84).

Au sein de ces différents projets, le plus avancé était celui de I'équipe Inserm
U547 « Schistosomiase, paludisme et inflammation » dont le docteur Gilles Riveau est

le coordinateur. Ce projet résulte d’'une collaboration entre plusieurs centres, celui de
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I'Institut Pasteur de Lille ; d’Eurogentec société de biotechnologies Bruxelloises et de
'ONG EPLS (Espoir Pour La Santé) au Sénégal. Ces équipes ont mis au point le
vaccin Bilhvax, dont les essais cliniques de phase Ill se sont terminés en décembre
2012 (82,85,86).

Les différentes recherches ont permis d’'identifier la glutathion S-transférase,
une enzyme de 28 kDa (28GST) présente sur S. haematobium, qui joue un réle
important au niveau de la fécondité des schistosomes. Cette enzyme a été choisie
comme candidat vaccinal car la reconnaissance de cette protéine de surface par les
IgE produites par I'héte induit une cytotoxicité cellulaire, entrainant la mort du
schistosome. De plus, les IgA produites par I'héte inhibent I'activité enzymatique de la
28GST, réduisant ainsi la fécondité des vers femelles et la viabilité des ceufs (22).

Ce candidat vaccin a montré son efficacité sur plusieurs modéles d’animaux
(murins et primates non humains), ce qui a permis son entrée en phase d’essai clinique

chez 'Homme (Figure 44). |l s’agit d’'un vaccin pédiatrique, destiné aux enfants de 6 a

9 ans.
Phase | Phase Il Phase lll
(Vaccine) (Vaccine+PZQ Treatme nt) (Vaccine+PZQ Treatment)
Phase la Phase lla/b Phase Il
Healthy Adult Infected Adulit Infected Children
(Europe) (Senegal) (Senegal)
N=24 N=40 N=250
Safety& Safety& Efficacy (delayin
Immunogenicity Immunogenicity A pathological relapses),

1 Safety&
Immunogenicity
1 3
\L 2 N 4

Phase Ib Phase Iid
Healthy Children Infected Children
(Senegal) (Niger)
N=24 N=24
Safety& Safety &
Immunogenicity Immunogenicity

Figure 44 : Schéma explicatif des difféerentes phases de l'essai clinique du candidat
vaccin Bilhvax contre S. haematobium (82)

En 1998, le vaccin a été administré pour la premiére fois chez ’'Homme adulte
en bonne santé lors d’'un essai clinique de phase 1 a Lille. Une autre phase 1 a été
réalisée par EPLS chez des enfants non infectés par la schistosomose a Saint-Louis.
Cette 1° phase a permis de vérifier I'innocuité, la tolérabilité et 'immunogénécité.
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Les résultats prometteurs ont permis de lancer les phases 2 au Sénégal puis
au Niger, visant a déterminer le calendrier vaccinal. Cette phase a permis d’évaluer
les effets de la co-administration du vaccin et du praziquantel chez des adultes et des
enfants infectés par S. haematobium.

Les résultats encourageants ont conduit a la mise en place des essais de phase
3, phase clinique d’efficacité portant sur un grand nombre de personnes (Figure 45).
Cette phase visait a démontrer I'innocuité, 'immunogénicité et I'efficacité du vaccin
dans la réduction de la pathologie chez les enfants sénégalais d’age scolaire infectés
et traités par praziquantel. Au cours de cette phase 3, 250 enfants atteints de
schistosomose ont été recrutés. Entre mars et juin 2009, ces enfants ont regu 3 doses
de vaccin ou de placebo, espacées d’'un mois, suivi d'une dose de rappel un an apreés.

Le suivi médical des enfants a été assuré tout au long de I'étude, avec des
prélevements biologiques, le recueil et I'analyse de la réponse immunitaire et du suivi
de la pathologie bilharzienne (82,83,87-89).

Juin 2007  Septembre 2007 Mars 2008 - Janvier 2009 Février - Mars 2009 Mars 2010 Décembre 2012

Premier Début de la : ESPOIR pour la santé: Premiéres vaccinations Injections de Fin de I'essai

Comité de production des . recueil des données, au Sénégal rappel H

pilotage: le unités vaccinales : repérage des villages,

projet est par Eurogentec . traitement des enfants :

lancé :Suivi médical des enfants. Analyse de la réponse immunautaire et suivi de la pathologie :
: bilharzienne :

Figure 45 : Frise chronologique de I'organisation de I'essai clinique de phase 3 du
candidat vaccin Bilhvax contre S. haematobium (87)

Les résultats de cette phase 3, ont montré des résultats encourageants qui
demandent a étre améliorés. Le vaccin a été bien toléré par les enfants infectés et a
montré des signes d'immunogénicité encourageants mais son efficacité n’a pas été
suffisante. Cette absence d’efficacité pourrait étre attribuée a plusieurs facteurs, tels
que l'interférence avec les traitements par praziquantel administrés chaque fois qu’'un
enfant était infecté, ainsi qu’au fait que le schéma vaccinal favoriserait la production

d’anticorps 1gG4 bloquants plutét que des anticorps IgG3 protecteurs (83,89).

Le développement d’un vaccin contre la schistosomose fait face a plusieurs
défis :
- Les études d’efficacité menées sur des primates sont colteuses et
soulévent des questions éthiques (83).
- Il est important de prendre en compte les interactions immunologiques

complexes entre le vaccin, les co-infections, I'exposition antérieure aux
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schistosomes et I'utilisation de praziquantel suite aux expositions dans les
populations endémiques (83).

La production d’IgE par I'héte, liée a des risques de réactions allergiques et
a l'aggravation des granulomes et de la fibrose causées par les oceufs,
complique également le développement de vaccins efficaces contre la
schistosomose (83).

L’émergence de foyers de schistosomes hybrides, pourrait limiter I'efficacité
des vaccins. En effet, I'hybridation modifie la transmissibilité du parasite, sa
pathogénicité, son adaptation aux hétes définitifs et intermédiaires, sa
sensibilité aux antiparasitaires et a son diagnostic biologique (9).
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Chapitre 2 - Emergence de la bilharziose en Corse

1] Comment la bilharziose est-elle arrivée en Corse ?

1.1) Découverte des premiers cas en avril 2014 : cas de la
riviere du Cavu

En avril 2014, un foyer autochtone de transmission de Schistosoma
haematobium, responsable de schistosomose uro-génitale, a été identifié dans le Sud-
Est de la Corse. Le diagnostic a été posé chez plusieurs patients qui n’avaient jamais
séjourné en zone d’endémie (90,91).

Tout a démarré au début de I'année 2014, lorsque deux enfants issus de deux familles
différentes (une frangaise et une allemande) ont été pris en charge respectivement
aux hoépitaux de Toulouse et de Dusseldorf car ils présentaient une hématurie

macroscopique associée a des lésions vésicales polypoides.

1.1.1) Etude des cas allemands

En janvier 2014, a Dusseldorf, un gargon de 12 ans a été pris en charge pour
une hématurie non douloureuse. L’échographie a montré un épaississement de la
paroi vésicale et I'étude histologique de la biopsie vésicale a révélé une inflammation
granulomateuse, évocatrice d’'une schistosomose urinaire, bien que l'enfant n’ait
jamais séjourné en zone d’endémie. L’examen microscopique des urines recueillies

sur 24 heures a mis en évidence des ceufs compatibles avec ceux de S. haematobium.

Une investigation familiale (sur le pére, la mére et trois autres enfants) a ensuite

été réalisée : des ceufs non viables de S. haematobium ont été retrouvés dans les
urines du pére et les sérologies (ELISA et immunofluorescence) se sont révélées
positives chez tous les enfants et le pére, mais se sont révélées négatives chez la
mere.
La famille n’avait pas voyagé en zone d’endémie, uniquement des séjours en Espagne
et dans le Sud de la France, notamment en Corse du Sud. Aucune baignade en eau
douce n’avait été faite en Espagne, en revanche en Corse la famille dit s’étre baignée
réguliérement (a I'exception de la mére) dans plusieurs cours d’eau notamment au
niveau du Cavu (Figure 46) (91).
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Figure 46 : Riviere du Cavu traversant les communes de Sainte-Lucie de Porto-
Vecchio et Zonza en Corse du Sud (92)

1.1.2) Etude des cas frangais

En mars 2014, une fillette de quatre ans a été admise au Centre Hospitalier
Universitaire (CHU) de Toulouse car elle présentait une hématurie macroscopique.
Les examens réalisés, comprenant une échographie et une exploration cystoscopique
de la vessie, ont mis en évidence un polype dont I'étude anatomopathologique a révélé
la présence d’ceufs pouvant correspondre a des ceufs de schistosome. La présence
d’ceufs de S. haematobium dans les urines a permis de confirmer ce diagnostic.

L’enquéte épidémiologique n’a révélé aucun antécédent de séjour en zone
d’endémie pour la bilharziose. En effet, la famille de la patiente a rapporté avoir voyagé
a Majorque et dans le village Corse de Sainte-Lucie de Porto-Vecchio avec des
baignades dans la riviére du Cavu.

Le pére a également mentionné qu’il souffrait d’'une hématurie macroscopique
persistante depuis 2012, pour laquelle I'étiologie avait été recherchée par des
investigations urologiques standard mais sans recours a la cystoscopie ; une analyse
parasitologique de ses urines a donc été réalisée et a finalement révélé des ceufs
compatibles avec ceux de S. haematobium.

Cette méme famille a signalé qu’un jeune de gargon de 8 ans, appartenant a
une famille d’amis ayant séjourné avec eux en Corse et s’étant aussi baigné dans la
riviere du Cavu, présentait depuis février 2014 une hématurie microscopique.

Par ailleurs, une troisieme famille, qui avait également partagé leurs vacances

estivales avec les 2 précédentes familles, a été examinée.
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Au total sur les 11 membres issus de trois familles différentes : 6 présentaient
dans leurs urines des ceufs de S. haematobium et leurs tests sérologiques (ELISA et
HAI) étaient tous positifs, 2 présentaient des résultats sérologiques positifs mais une

analyse parasitologique des urines négative (90,91,93,94).

Des investigations menées en collaboration par I'Université de Perpignan ;
I'Institut de Veille Sanitaire ; ’Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation,
de I'environnement et du travail (ANSES) ; les Agences Régionales de Santé (ARS) ;
’Agence de I'eau Rhone-Méditerranée-Corse ; les laboratoires de biologie médicale
corses et continentaux ; et le service de Parasitologie-Mycologie du CHU de Toulouse
ont permis de mettre en évidence que (35):

- La riviere du Cavu, trés fréquentée durant la saison estivale, abritait une

forte densité de Bulinus truncatus, un gastéropode héte intermédiaire de S.
haematobium. Sa présence en Corse est connue depuis longtemps, les
derniéres données publiées a ce sujet remontant a 1966.

Cette méme espece de bulin a également été retrouvée dans d’autres cours

d’eau de Corse comme au niveau des riviéres Tarcu et Osu (Figure 47).
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Figure 47 : Cartographie des différentes rivieres concernées par les études de
transmission de la schistosomose en Corse du Sud (95)

- Les patients symptomatiques excrétaient majoritairement des ceufs de
morphologie typique a S. haematobium (Figure 48).
Les analyses moléculaires effectuées sur ces ceufs recueillis dans l'urine

des patients ont révélé, outre des S. haematobium génétiquement « purs »
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mais également une prédominance d'ceufs hybrides résultant d'un

croisement entre les espéces S. haematobium et S. bovis.

Figure 48 : (Euf de schistosome retrouvé a lI'examen parasitologique des urines, chez
un patient infecté dans le Cavu (93)

Ces hybrides eétaient génétiquement tres proches des schistosomes
présents au Sénégal, unique territoire ou cet hybride avait été décrit jusqu’a
ce jour. L’hypothése initiale retenue est que les eaux du Cavu ont éte
contaminées par les urines d’'une personne ayant contracté la bilharziose au
Sénégal.

Toutefois, I'hybridation aurait pu se produire directement en Corse étant
donné que S. bovis, parasite des grands et petits ruminants, avait été
présent sur I'lle jusqu’aux années 1960 (période des derniéres investigations
sur ce parasite). Dans cette éventualité, aprés [lintroduction de S.
haematobium par un humain, I'hybridation aurait eu lieu chez de petits
rongeurs vivants au bord du Cavu et réceptifs aux 2 espéces de
schistosomes. Cette hypothese a toutefois été écartée en raison non
seulement de I'absence d’infection a S. bovis chez les rongeurs et les
ruminants du Cavu mais aussi des résultats de la phylogénie moléculaire.
L’autre hypothése la plus probable est que [I'hybridation ait eu lieu
directement chez ’'Homme.

- Les autorités sanitaires ont recommandé un dépistage pour toute personne
ayant été en contact avec les eaux du Cavu pendant les périodes estivales
a partir de 'année 2011, gu’elle présente ou non des symptédmes évocateurs
de bilharziose. Ce dépistage reposait sur la réalisation de deux tests

sérologiques (ELISA et hémagglutination).
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Il a été établi que plus de 100 individus ont contracté une bilharziose uro-
geénitale aprés s’étre baignés dans certaines zones de la riviere du Cavu
durant I'été 2013, 77% des infections ayant été contractées au cours de la
premiére quinzaine d’aodt. L’Age médian des patients était de 15 ans, en
lien avec une fréquence et une durée de baignade plus importante chez les

enfants et donc a un risque infectieux plus éleve.

Les cas observés en Corse étaient peu symptomatiques : seules 36% des
personnes infectées présentaient des signes cliniques compatibles avec la
bilharziose. Les manifestations les plus fréequentes étaient une hématurie
macroscopique (17%), des douleurs pelviennes (13%), une pollakiurie (9%),
une dysurie (5%) et des douleurs abdominales isolées ou coliques
néphrétiques (3%). Un seul patient a présenté un tableau évocateur de la
phase d’invasion avec une fievre de Katayama.

Les cas familiaux ont souvent été diagnostiqués a partir d'un enfant
symptomatique (hématurie) qui a motivé le dépistage des autres membres
de la famille.

Sur le plan biologique, des ceufs ont été retrouvés dans les urines de 24%
des patients : leurs longueurs moyennes étaient de 110 um de long alors
que la longueur habituellement rapportée pour des ceufs de S. haematobium
est d’environ 140 um. Par ailleurs, 40% des patients présentaient une
hyperéosinophilie sanguine et 28% une hématurie microscopique. Ces
données soulignent la sensibilité limitée de I'examen parasitologique des

urines en tant que seul outil de diagnostic.

1.2) Etude de cas de juillet 2021 : cas de la riviére Solenzara

Apres la publication en 2014 des premiers cas de schistosomose affectant la

riviere du Cavu, seuls quelques cas sporadiques ont été rapportés les années

suivantes. En 2021, un premier cas de schistosomose urogénitale a été signalé au

niveau de la riviere Solenzara (Figure 49), située au Nord de la riviere du Cavu. Il

s’agissait d’'un voyageur allemand de 19 ans qui s’était baigné dans la riviére

Solenzara au cours de I'été 2019. Ni lui ni sa famille n’avaient séjourné auparavant

dans des pays ou la schistosomose est endémique, hormis des vacances familiales
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en Corse durant la derniére semaine d’ao(t et la premiére semaine de septembre
2019. Conscients du risque associé a la riviere du Cavu, les parents ont évité toute
baignade au niveau de cette riviere pendant tout le séjour et ne se sont baignés que
deux fois dans la riviere Solenzara (Figure 49).

Figure 49 : Riviere Solenzara (96)

Ce jeune patient a consulté un urologue en juillet 2021 pour une hématurie
macroscopique évoluant depuis 2 a 3 semaines. L’échographie et la cystoscopie ont
révelé une lésion nodulaire de 1,5-2 cm sur la paroi supérieure gauche de la vessie et
débordant dans la cavité vésicale. La tumeur a été complétement retirée par
résectomie transurétrale. L'examen histologique a permis de mettre en évidence une
importante inflammation granulomateuse ainsi que des fragments d’ceufs orientant
fortement vers une schistosomose urogénitale. L’analyse microscopique des urines a
confirmé la présence d’ceufs présentant une morphologie typique de ceux de S.
haematobium.

Parallélement, la sérologie a montré la présence d’lgG avec un taux relativement
élevé. Cette détection a été réalisée par ELISA avec un indice de 60 (seuil < 9) et par
immunofluorescence indirect avec un titre > 1:160 (seuil < 1:20).

Le patient a été traité avec du praziquantel pendant 3 jours et s’est complétement
rétabli.

Aprés confirmation du diagnostic, les parents et la sceur de 18 ans ont
également réalisé un bilan complet comportant un examen parasitologique des urines,
une échographie vésicale, une sérologie et la réalisation d’'une PCR sur sérum. Aucun
des sujets n’a présenté d’hématurie ni d’anomalie échographique ; la recherche
d’ceufs sur des échantillons urinaires de milieu de journée et la recherche d’ADN de

schistosome dans le sérum sont revenus négatives. Cependant la sérologie a montré
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une élévation des IgG anti-schistosome chez les trois membres de la famille,

confirmant des infections subcliniques (97,97).

Ce cas confirmé de schistosomose urogénitale, associé aux 3 cas d’infection
subclinique au sein de la méme famille, témoignent que la transmission de la
schistosomose en Corse se poursuit et s’étend du Cavu a la riviere Solenzara. Des
mesures de santé publique de dépistage et de prévention ont donc été mises en ceuvre

afin de prévenir et d’éviter des nouveaux cas.

2] Hybridation entre S. haematobium et S. bovis : de la génétique
parasitaire aux impacts environnementaux

La bilharziose observée en Corse correspond a la forme urogénitale de la
maladie. Le parasite habituellement responsable de ce type de bilharziose est S.
haematobium. Toutefois, les analyses moléculaires effectuées sur les souches
identifiees en Corse ont révélé que les parasites incriminés étaient soit de forme
« pure » de S. haematobium soit d’hybride entre S. haematobium et S. bovis (98,99).
Ces deux espéces sont proches sur le plan phylogénétique mais difféerent par leurs
caractéristiques biologiques et épidémiologiques.

2.1) Schistosomose a S. bovis

S. bovis est un parasite mésentérique des ruminants (bovins, caprins, ovins) et
n’est pas un parasite habituel de 'lHomme. Son spectre d’héte intermédiaire est par
ailleurs plus étendu que celui de S. haematobium, incluant des mollusques des genres
Bulinus (Bulinus truncatus, Bulinus africanus, Bulinus forskalii) et des genres
Planorbarius.

Chez les ruminants, la bilharziose a S. bovis peut se traduire par des signes
peu spécifiques tels que des cachexies accompagnées d’cedéme intermaxillaire, des
diarrhées intermittentes, une anorexie, une anémie progressive et une
hyperéosinophilie.

Les parasites adultes siégent dans les veines mésentériques et les ceufs sont éliminés

dans les féces.
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Le traitement des ruminants est possible par le praziquantel a la dose de 60 mg/kg.
Cette posologie élevée, implique des contraintes économiques, pratiques (volumes
importants a administrer) et réglementaires en raison d’'un usage hors AMM (100).

S. bovis a pu étre décrit en Afrique, au Moyen-Orient (Irak, Israél) mais le
pourtour meéditerranéen est également un lieu de prédilection pour cette
schistosomose animale, des cas ont déja été signalés en Sicile, Sardaigne, Espagne
et Corse du sud (101).

En Corse, c’est Emile Brumpt qui, en 1929-1930, a décrit pour la premiere fois
la présence de S. bovis sur cette ile et a pu établir son cycle parasitaire (102).

Ce cycle (Figure 50) est par ailleurs semblable a celui de S. haematobium, qui
implique comme hoéte intermédiaire un mollusque d’eau douce et comme hote définitif
un vertébré. Pour S. bovis, 'hote définitif (généralement un ruminant) se fait infecter
par des furcocercaires qui perforent la peau des pattes et du museau lorsque ce
dernier se baigne et boit dans des petits ruisseaux, étangs, marécages ou patures
humides contaminés par des mollusques infectés... Les vers adultes restent dans les
veines mésentériques pendant plusieurs années, cette infection est souvent longue et
chronique (103). Les ceufs évacués dans les féces ont une forme fusiforme avec un

éperon terminal et une extrémité opposée arrondie ; ils mesurent entre 208 et 238 um

de long et entre 56 et 63 um de large (104).
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Figure 50 : Cycle parasitaire de S. bovis (105)

En automne 1962, une nouvelle étude consacrée a cette parasitose en Corse a
éte réalisée par Simon Grétillat. Au cours de cette derniere, des bulins ont été récoltés
dans 4 cours d’eau et mares résiduelles du Sud de la Corse (Rizzanése, Baraci, Ortolo
et Spartano). Les résultats ont montré qu’au niveau de 2 sites (Rizzanése et Baraci),
certains bulins présentaient des furcocercaires (5 bulins infestés sur 70 dans le
Rizzanése et 26 sur 50 dans le Baraci).

Au cours de cette méme étude, 15 bovins en provenance des régions ou les bulins
avaient été récoltés a permis la découverte de S. bovis adulte au niveau des veines
mésentériques et vésicales, ainsi qu’au niveau du foie et du systéme porte (106).

Dans une autre étude, menée par Jean-Marie Dolby au cours de I'été 1965, des
bulins ont été retrouvés dans toutes les rivieres cotiéres de la Corse, a I'exception de
'extréme Nord. Sur les 55 points d’eau contenant des bulins, un seul contenait des
Bulinus truncatus infestés par des furcocercaires de S. bovis; en revanche la
recherche de schistosome chez des petits mammiféres (rats, souris, mulots, belettes,
hérissons et musaraignes) capturés prés de ces points d’eau s’est avérée négative
(107).
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Suite a la détection de cas de schistosomose uro-génitale en Corse au cours
de 'année 2014 et la mise en évidence d’espéce hybride entre S. haematobium et S.
bovis, cela a fait craindre une transmission zoonotique ainsi que la présence d’un
réservoir animal (principalement des ruminants tels que des bovins, ovins, caprins).
Afin de vérifier cela, une étude a été réalisée lors de I'été 2014 sur 30 chévres et 3
vaches paissant a proximité de la riviere du Cavu. Les analyses coprologiques n’ont
pas détecté la présence d'ceuf et les analyses sérologiques sont toutes revenues
négatives. Au cours de I'année 2015, un suivi épidémiologique a plus grande échelle
a eété mené en Corse du Sud sur les différents hotes de prédilection de S. bovis. Cette
étude financée par 'ANSES et conduite par 'Ecole nationale vétérinaire d’Alfort en
collaboration avec [Institut des ressources naturelles et d’agrobiologie de
Salamanque, a porté sur 3 479 ruminants (vaches, chévres et moutons) répartis sur
160 exploitations entre Solenzara et Propriano, et sur 21 rongeurs. Les sérologies
étaient toutes négatives ce qui a permis d’exclure les hypothéses émises (101,108—
110).

2.2) Schistosomose a S. haematobium

Pour rappel S. haematobium est I'agent responsable de la bilharziose uro-
génitale. L'Homme constitue le seul réservoir du parasite. Tandis que les hobtes
intermédiaires sont principalement des mollusques appartenant aux genres Bulinus et
Physopsis (15).

Les vers adultes présentent un tropisme sélectif pour les plexus veineux péri-
vésicaux et péri-rectaux des Hommes. La femelle pond des ceufs a éperon terminal,
regroupés en paquets, sur les parois vésicales et rectales. Ces ceufs sont
principalement éliminés a I'extérieur par les urines.

Chez 'Homme cette schistosomose se manifeste essentiellement par une
hématurie qui est indolore, récidivante et d’évolution aléatoire. D’autres symptémes
peuvent accompagner cette hématurie, notamment avec des signes d'irritation
vésicale tels que la dysurie avec pollakiurie, brilures mictionnelles, douleurs sus-
pubiennes. Plus rarement, des épisodes de cystite, des coliques néphrétiques, une
obstruction urétrale, ainsi que des atteintes de la sphére génitale telles que
’hémospermie, I'épididymite, ou encore les métrorragies peuvent étre retrouvées (15).

A la longue, des complications au niveau de l'arbre urinaire peuvent apparaitre, avec
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des fistules urétrales, des sténoses et dilatations urétrales, des surinfections, des
lithiases vésicales et des glomérulonéphrites. Les organes génitaux, aussi bien
masculin que féminin, peuvent également étre affectés, avec un risque d’urétrite,
d’épididymite, de spermatocystite, de prostatite, de salpingite, d’endométrite, de
vaginite, de cervicométrite. Des complications d’impuissance et/ou de stérilité peuvent
également survenir a la suite de cette infestation (22).

Le traitement repose sur l'utilisation du praziquantel a la dose unique de 40 mg/kg de
poids corporel.

Cette bilharziose causée par S. haematobium est essentiellement décrite sur
I'ensemble du continent africain, ainsi qu’a Madagascar et sur I'lle Maurice. Toutefois,
on observe également quelques foyers de cette parasitose sur le pourtour du bassin
méditerranéen et au Proche-Orient (15). Elle est en revanche absente du continent
sud-américain, car le mollusque héte intermédiaire qui permet sa propagation est lui-

méme absent.

Malgré le tropisme trés différents entre ces 2 espéces, I'hybridation peut se
créer chez ’lHomme par la rencontre entre les males (souvent S. haematobium) et les

femelles (souvent S. bovis) au niveau de la veine porte hépatique (111).

2.3) Mise en évidence en Corse de schistosomes hybrides S.
haematobium X S. bovis

2.3.1) Caractérisation des vers adultes

Des recherches réalisées en 2018, ont montré que ces espéces hybrides

avaient (112) :

- Comme pour les espéces parentales des sexes séparés et 2 ventouses (une
ventrale et une buccale). En revanche, il a été constaté que les vers adultes
hybrides étaient plus petit en longueur et en largeur par rapport aux adultes
des espéces parentales ;

- Le ver hybride adulte male posseéde 4 a 5 testicules situés dorsalement
aprés la ventouse ventrale. Des tubercules a extrémité arrondie ont pu étre
identifies au niveau du canal gynécophore et occupent toute la partie
postérieure du corps. Sur ces tubercules, des épines sont présentes et leur

nombre et taille diminuent sur l'arriére et les cétés du corps ;
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- Le ver hybride adulte femelle présente une morphologie plus allongée et
filiforme que le male : sa moitié postérieure est plus large par rapport au
reste du corps, tandis que la région antérieure est relativement plus étroite.
L’orifice génital se situe en arriére de la ventouse ventrale, et un seul ovaire
occupe le tiers inférieur du corps. De nombreuses glandes vitellines sont
présentes et occupent environ 50% de la portion postérieure du ver.

Contrairement au méle, la femelle ne posséde pas d’épines tégumentaires.

2.3.2) Caractérisation des ceufs

Une premiére étude, réalisée en 2015, sur un échantillon de 15 ceufs a montré
que, 26,7% présentaient une morphologie ronde a ovale caractéristique des ceufs de
S. haematobium alors que 73,3% présentaient une morphologie plus allongée, en
losange (113).

Une seconde étude, réalisée en 2018 sur un échantillon plus grand (44 ceufs) a
montré que la plupart de ces ceufs avaient une morphologie elliptique avec un éperon
terminal caractéristique de celle de S. haematobium. Cependant, certains ceufs
avaient un aspect intermédiaire entre S. haematobium et S. bovis. Ces ceufs hybrides
mesuraient environ 126 um de long et 61 um de large et la longueur moyenne de

I'éperon terminal était de 8 um (Figure 51) (112).

Figure 51 : Morphologie des ceufs des especes parentales pures et de I'hybride
Corse S. haematobium X S. bovis. Les oeufs 1 et 2 présentent respectivement les
morphologies typiques de S. haematobium (elliptique avec un éperon terminal) et de
S. bovis (fuselé avec un éperon terminal) ; les ceufs 3 a 8 présentent la morphologie
des ceufs hybrides S. haematobium X S. bovis (112)
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2.3.3) Caractérisation génomique

Pour comprendre un peu plus l'origine des schistosomes hybrides détectés en
Corse, des analyses moléculaires ont été menées en ciblant un marqueur nucléaire
(ITS2) et un marqueur mitochondrial (COX1).

Dans une premiére étude de 2015, 'ensemble des ceufs analysés présentaient
des séquences COX1 d’origine S. bovis tandis que deux des trois haplotypes ITS2
identifiés correspondaient a S. haematobium (113).

Dans une seconde étude menée en 2016, 'ADN de 73 ceufs provenant de 12
patients a été analysé en ciblant les marqueurs ITS2 et COX1. Il a été constaté que
les haplotypes COX1 pouvaient étre attribués soit a S. haematobium soit a S. bovis,
alors que presque tous les ITS2 étaient typiques de S. haematobium (a I'exception
d’'un exemplaire présentant un ITS2 de type S. bovis). Parmi ces 12 patients, 4
n’émettaient que des ceufs de S. haematobium, 4 ne produisaient que des ceufs
hybrides S. haematobium X S. bovis, 3 libéraient a la fois des ceufs hybrides et des
ceufs de S. haematobium, et un seul présentait la curieuse combinaison d’ceuf S.

haematobium « pur » et d’oeuf S. bovis « pur » (99).

En 2018, Kincaid-Smith et son équipe ont réalisé le premier séquencage
complet du génome hybride (S. haematobium X S. bovis) présent en Corse.
Les analyses ont révélé un mélange complexe et inégal avec environ 76,9% du
génome d’origine S. haematobium et 23,1% d'origine S. bovis. Cela suggére que ces
hybrides observés ne représentent pas la premiére génération d’hybride issue du
croisement entre S. haematobium et S. bovis mais résultent d’une hybridation
ancienne. En effet, la premiére génération issue d’'un croisement direct afficherait une
proportion proche de 50% pour chacune des espéces parentales. La descendance
issue du croisement entre S. haematobium et S. bovis est donc viable et est capable
de se reproduire entre elle ou avec l'une ou l'autre des especes parentales. Pour
expliquer la dominance du génome de S. haematobium sur celui de S. bovis, deux
hypothéses ont été avancées. D’une part, des études antérieures indiquent que les
males adultes de S. haematobium sont de meilleurs compétiteurs sexuels par rapport
a d’autres especes comme S. intercalatum et S. mansoni ; bien que ces travaux n’aient
pas inclus S. bovis, il est plausible que la méme supériorité puisse s’appliquer et
contribuer a leur prédominance génomique sur S. bovis. D’autre part, cette
prédominance génomique pourrait s’expliquer par une pression sélective de I'héte

humain : les hybrides seraient plus susceptibles d’étre en contact et de se rétro-croiser
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avec S. haematobium, alors que S. bovis, espéce non pathogéne pour 'lHomme, serait

moins impliquée dans ces échanges (112).

2.3.4) Héte intermédiaire utilisé par cette espéce hybride

S. haematobium et S. bovis utilisent comme héte intermédiaire commun un
mollusque du genre Bulinus (Bulinus truncatus), petit gastéropode d’eau douce
présent en Corse et dans le sud de I'Europe (Portugal, Espagne, ltalie, Gréce et
diverses iles méditerranéennes) (90,91,114,115).

En France continentale, ce mollusque a été signalé pour la derniére fois en 1922
dans les Pyrénéens Orientales, entre Collioure et Port-Vendres ; depuis aucune
nouvelle identification n'a été rapportée, sans doute en raison de l'absence de
prospections ciblées (116). Des prospections financées par I'ANSES sont
actuellement menées dans les départements des Pyrénées Orientales, de I'Aude et
de I'Hérault.

A ce jour, la schistosomose urogénitale semble la seule pouvoir émerger en
Europe, pour le moment, car aucun des autres hétes intermédiaires n’a été découvert
(109).

2.3.5) Impacts sur I’environnement et le diagnostic
biologique

La présence d’hybrides n’est cependant pas un phénomene récent : des cas
ont été rapportés a plusieurs reprises en Afrique, notamment au Niger, au Cameroun
et au Sénégal.

Ces hybrides Corse semblent résulter soit :

- D’hybrides importés a partir d’humains malades et porteurs de I'hybride.

- D’hybridations locales comme celle décrite en Corse entre une souche
importée de S. haematobium (d’origine humaine) et une souche Corse de S.
bovis (d’origine animale). Les parasites isolés aprés des baignades dans les
rivieres du Cavu et de la riviere Solenzara ont, d’aprés le séquengage
génétique, un génome composé approximativement a deux tiers de S.
haematobium et a un tiers de S. bovis. Selon les analyses

phylogéographiques des parasites, ces derniers proviendraient du Sénégal.
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La particularité des formes hybrides retrouvées en Corse, entre S.
haematobium et S. bovis, complique nettement la situation épidémiologique et souléve
de nombreuses questions majeures (109) :

D’abord, la possibilité d’'une transmission zoonotique et I’existence
d’un réservoir animal ?

Une premiére analyse par test ELISA, portant sur une trentaine d’animaux
vivant a proximité immédiate du Cavu n’a révélé aucun résultat positif.

Une seconde étude plus exhaustive, financée par 'ANSES et conduite par
I'Ecole nationale vétérinaire d’Alfort en collaboration avec IlInstitut des
ressources naturelles et d’agrobiologie de Salamanque, a porté sur 3 479
ruminants (vaches, chévres et moutons) répartis sur 160 exploitations entre
Solenzara et Propriano. La encore, les tests ELISA se sont avérés négatifs.
Ces nombreuses études ont ainsi permis de réduire cette hypothése d'un
réservoir animal local (109).

- Quelle est la virulence et morbidité de cet hybride comparée aux autres
formes parentales « pures » ?
La supériorité sélective parfois observée chez les hybrides pourrait se
traduire par une plus forte capacité a infecter les difféerents hétes. Des
travaux expérimentaux sont actuellement menés au laboratoire IHPE
(Interactions Hotes-Pathogénes-Environnements) de [I'Université de
Perpignan et visent a caractériser cette virulence des hybrides entre S.
haematobium et S. bovis. Pour ce faire, des souches pures de S.
haematobium et S. bovis ont été récupérées en Afrique et des hybridations
contrblées sont reproduites en laboratoire (117).
Chez 'Homme, des observations préliminaires suggérent que les hybrides
provoqueraient moins de manifestations urogénitales mais davantage
d’atteintes hépatiques par rapport aux infections a S. haematobium pur
(118).

- Quel est le spectre d’héte intermédiaire et définitif de cet hybride ?
Les hybridations peuvent potentiellement permettre au parasite d’acquérir
de meilleures capacités d’adaptation et de survie en élargissant la gamme
d’hétes intermédiaires et définitifs contaminés par ce dernier, ainsi

qu’accroitre son aptitude a les infecter. En effet, les espéces hybrides
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pourraient infecter a la fois les hétes de prédilection de chacune des deux
espéces « parents ». La possibilité pour les formes hybrides d’établir des
infections chez des hétes définitifs ruminants souléve ainsi la perspective
d’'une transmission zoonotique a cette bilharziose urinaire hybride.

Ces capacités infectieuses de ces hybrides sont actuellement testées
expérimentalement chez les mollusques hoétes intermédiaires et chez les
ruminants, en partenariat avec 'UMR BIPAR (Unité Mixte de Recherche de
Biologie moléculaire et d’Immunologie Parasitaires) de I'Ecole nationale
vétérinaire de Maisons-Alfort (109).

- Enfin, les formes hybrides impactent-elles le diagnostic médical ?

Classiquement, les ceufs de la bilharziose uro-génitale sont éliminés dans
les urines alors que ceux des bilharzioses mésentériques, dont S. bovis fait
partie, le sont dans les féces.
En Corse, les investigations ont mis en évidence des ceufs dans les urines
mais les selles n‘ont pas été examinées. Au Séneégal, les patients infestés
excrétent des ceufs du parasite hybride a la fois dans leurs urines et leurs
féces, montrant que I'hybridation peut modifier les modalités d’excrétion et
compliquer le diagnostic microscopique. Sur le diagnostic sérologique, les
tests ELISA et Western-Blot disponibles sont souvent développés a partir
d’antigénes de S. mansoni (plus facile a maintenir en laboratoire que S.
haematobium). Le développement d’un test Western-blot couplant des
antigénes de S. mansoni a des antigenes de S. haematobium a permis
d’améliorer la sensibilité diagnostique pour détecter des infections hybrides
(109).

Grace a I'ensemble des investigations entreprises, nous serons en mesure de
mieux cerner la dynamique et les capacités d’adaptation du parasite émergent en
Corse afin d’ajuster efficacement les stratégies de surveillance, de prévention et de
diagnostic.
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3] Zoom sur la gestion du risque de transmission de la bilharziose
au niveau de la riviere du Cavu

La stratégie, adoptée par 'ARS de Corse, pour la gestion du risque d’infection
par la schistosomose s’appuie sur plusieurs axes fondamentaux (10):

- Un renforcement de la surveillance environnementale ;

- Une augmentation du dépistage des cas humains ;

- Une communication étendue auprés du public local ;

- La mise en place d'aménagements spécifiques sur le site ;

- L’établissement de critéres concernant 'ouverture et la fermeture des acces
au site ;

- La prise en compte de ce risque sur le long terme ;

- Une sensibilisation nationale des différents professionnels de santé sur la
maladie et les moyens a mettre en place pour la prévenir ;

- La promulgation d’'un arrété ministériel inscrivant la bilharziose parmi les

maladies a déclaration obligatoire.

3.1) Surveillance sanitaire

Pour initier la chaine de contamination de la bilharziose, il faut qu’'une personne
infectée (symptomatique ou porteuse saine) libére des parasites en urinant dans I'eau
(10). Il est donc important pour maitriser cette parasitose et éviter toute nouvelle
propagation de procéder a une surveillance sanitaire en détectant le plus t6t possible

ces personnes infectées.

A la suite de la détection de plusieurs cas de bilharziose uro-génitale au début
de 'année 2014, le Haut Conseil de la Santé Publique (HCSP) a regu une saisine de
la part de la DGS (Direction Générale de la Santé) et a émis un premier avis le 23 mai
2014, qui a été actualisé le 28 février 2018, relatif a la stratégie de dépistage de cette
parasitose (119,120).

Cette stratégie reposait en 2014, sur la réalisation en premiére intention d’'une
sérologie associant deux techniques différentes (ELISA et HAI) chez toute personne
ayant eu un contact méme bref avec I'eau de la riviere du Cavu durant les saisons
estivales de 2011 a 2013.
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En cas de résultats discordants, I'échantillon est testé par une technique
d'immunoempreinte (Western blot). En cas de sérologie positive, une recherche
parasitologique des urines était effectuée (119).

Cependant, ces différents tests sérologiques utilisent un antigeéne hétérologue de S.
mansoni, ce qui limite la spécificité et la sensibilité du diagnostic en cas d’infections
bilharziennes autres que celles dues a S. mansoni. A partir de 2015 a été mis en place
un nouveau Western blot utilisant conjointement les antigénes de S. haematobium et
S. mansoni augmentant ainsi la sensibilité et la spécificité de ce test.

Dorénavant, la stratégie recommandée repose sur la recherche de l'infection
par PCR spécifique de S. haematobium sur sang total ; la recherche d’anticorps
sériques par Western blot en premiére intention ; et la recherche de 'infection par PCR
spécifique de S. haematobium sur les urines ou la recherche d'ceufs du parasite par
examen parasitologique des urines.

En cas de résultat positif pour un ou plusieurs de ces marqueurs biologiques, la
personne devra étre traitée au praziquantel a la dose de 40 mg/kg en une seule prise
(120).

Plusieurs obstacles compliquent toutefois la maitrise de cette veille sanitaire.
Premiérement, la maladie demeure souvent silencieuse et ne conduit pas
systématiquement a des examens biologiques. L’analyse des patients contaminés,
suite a des baignades dans la riviere du Cavu en 2013, a révélé que 66% d’entre eux
étaient asymptomatiques.

Deuxiémement, en raison du cycle de développement du parasite dans I'organisme,
le délai entre la contamination et 'apparition des symptdmes peut dépasser facilement
les 3 mois. Ce qui complique la mise en relation entre I'exposition et les manifestations
cliniques.

Enfin, cette parasitose est bien souvent méconnue par les professionnels de santé, ce
qui constitue une difficulté supplémentaire dans la détection et la gestion de l'infection
(10).

Afin de surmonter ces différents défis et de maitriser efficacement le risque
de diffusion vers d’autres sites, plusieurs mesures ont été entreprises (10) :
- Promouvoir un dépistage renforcé des personnes provenant de zones

endémiques ou ayant fréquenté le site du Cavu a partir de 2011 ;
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- Assurer une détection rapide des patients présentant des symptémes
compatibles, en sensibilisant les professionnels de santé sur la survenue
possible de nombreux cas ;

- Veiller a ce que ces professionnels de santé disposent de toutes les

informations nécessaires, en matiere de diagnostic et de prise en charge.

A I'été 2014, la DGS a distribué une fiche d’information accompagnée d'un
courrier a I'ensemble des médecins, pharmaciens et laboratoires de Corse. Ces
documents présentent la conduite a adopter face a une suspicion de bilharziose
urogénitale autochtone et invitent 'ensemble des professionnels de santé a faire
preuve de vigilance face aux symptdémes évocateurs et a signaler tout cas suspect
(Figures 52 et 52bis).
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)

Bilharziose : prise en charge des personnes
potentiellement exposées a la bilharziose en Corse
a la suite d'un contact avec l'eau de la riviere Cavu

RISQUES INFECTIEUX

»# La pathologie

Affection parasitaire due a un schistosome (Schistosoma haematobium) ; le réservoir est 'homme qui
élimine les ceufs dans les urines. Lhomme se contamine par pénétration cutanée des furcocercaires lors
d’un contact méme bref avec de I'eau douce. Cette contamination nécessite un héte intermédiaire : le
bulin (mollusque d'eau douce).

# Les symptomes

- Manifestations allergiques : fiévre, urticaire, toux, pendant la phase d'invasion (plusieurs semaines)
pouvant bénéficier d’'un traitement symptomatique.

Signes urinaires (hématurie terminale, cystites a répétition) ou génitaux (hémospermie, douleurs
pelviennes, granulomes cutanés ou muqueux périnéaux) pendant la phase d'état, (au-dela de 2-3 mois).

# Le diagnostic et le traitement de la bilharziose permettent :

+ Auniveau individuel de diminuer le risque de bilharziose urinaire symptomatique et de complications a
long terme (infertilité, insuffisance rénale, néoplasie).

Au niveau collectif d'interrompre le cycle de la maladie et donc la survenue de nouvelles contaminations.

Population a risque pour laquelle un diagnostic est recommandé :

« Tout sujet ayant eu un contact cutané méme bref avec de l'eau (baignade, trempage
d'un membre, etc.)

« delariviere Cavu en Corse du Sud
« entre 2011 et 2013 sur une période allant de juin a septembre.

Les personnes symptomatiques et/ou ayant des expositions répétées (exposition professionnelle
par exemple) sont considérées comme prioritaires pour le dépistage.

A noter : une guérison spontanée est parfois possible en cas de contact unique a la
différence de la bilharziose chronique de migrants adultes (originaires de zones d'endémie)
infectés massivement dans l'enfance.

Liberté » Egolit + Fratrnii
REPUBLIQUE FRANCAISE

MINISTERE
DES AFFAIRES SOCIALES
ET DE LA SANTE

Figure 52 : Fiche pratique du ministére de la santé a destination des professionnels
de santé de Corse (121)
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Conduite a tenir devant une personne exposée

Sujet a risque avec ou sans symptémes
(baignade dans le Cavu pendant la période
arisque)

© ®

Absence de bilharziose — .

Si symptémes persistants, Traitement :
poursuite du bilan acommencer minimum 8 s 4
étiologique semaines apres exposition

Les laboratoires seront chargés de signaler les cas confirmés a I'ARS et/ou I'lnVS qui pourront, le cas échéant,
revenir vers vous pour obtenir plus d'informations sur votre patient.

Le Praziquantel ne doit pas étre prescrit comme traitement préventif (aucun effet) mais uniquement comme
traitement dans les cas de bilharziose confirmée biologiquement.

Suivi des patients exposés et traités :

Il se fait par examen clinique, bandelette urinaire, éosinophilie, recherche de parasites dans les urines. En cas
d'échec un nouveau traitement sera renouvelé aprés 6 mois avec avis spécialisé recommandé.

—

B POUREN SAVOIR PLUS

Ministére des Affaires sociales et de la Santé Document réalisé & partir de I'avis du Haut Conseil de la

www.sante.gouv.fr/bilharziose.html santé publique relatif au dépistage et au traitement des

Nous suivre sur Twitter : @DGS_MinSante infections a Schistosoma haematobium du 23 mai 2014 :
@Minist_Sante www.hcsp.fr

Institut de veille sanitaire

K * Base de données publique des médicaments
www. invs.sante.fr

www.medicaments.gouv.fr
Haut Conseil de la santé publique
www.hcsp.fr

Rédaction et conception : Direction générale de la santé - Maquette : DICOM. Juin 2014

_

Figure 52bis : Fiche pratique du ministére de la santé a destination des
professionnels de santé de Corse (121)
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3.2) Surveillance environnementale

Pour rappel, la bilharziose urogénitale est une parasitose causée par I'espéce
S. haematobium. Ce parasite se présente sous plusieurs stades au cours de son cycle
de développement (Figure 53) (10) :

- A l'état adulte, il se présente chez ’'Homme sous la forme d’un ver plat qui
se développe, déplace et produit des ceufs au sein de 'organisme qui seront
ensuite excrétés via les voies urinaires ;

- Une fois libéré dans I'eau, ces ceufs éclosent et évoluent sous la forme d’'un
miracidium qui infecte les mollusques du genre Bulinus ;

- A lintérieur de cet hote intermédiaire, le miracidium poursuit son cycle de
développement pour aboutir a une forme allongée dénommeée furcocercaire,
qui circule dans 'eau et contamine ’'Homme par perforation cutanée.

Chacun de ces différents stades requiert des conditions environnementales

particulieres, notamment une température de l'eau suffisante, la présence d’héte

intermédiaire (bulins) et définitif (Homme)...

Chaque étape du cycle de développement posséde une durée spécifique
(Figure 53). En effet, aprés linfection d’un individu par un furcocercaire, il s’écoule
généralement entre 10 a 12 semaines avant que celui-ci ne commence a excréter des
ceufs dans ses urines. Lorsqu’un miracidium infecte un mollusque du genre Bulinus, il
faut entre 4 a 6 semaines pour commencer a voir la libération de furcocercaires dans
'eau. Ainsi, le temps total nécessaire pour qu’'une personne contaminée devienne a
son tour une source d’infection pour un autre individu varie approximativement de 14
a 20 semaines. Dans I'environnement, S. haematobium se présente donc sous trois

formes principales : ceufs, miracidiums et furcocercaires (10).
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@ 5 vl HUMALIN (Réservoir) |
I 1- Phase aigiie : prurit/lésions cutanées
2- Phase migratoire : Manifestation
allergique/ asymptomatique L
/ symptémes non spécifiques Urine

3- Phase chronique:
Atteintes urinaires
Productions d’oeufs par le parasite

adulte (3-5 ans) Oeufs en

contact avec
eaudouce .

S

Migration du parasite et production d’oeufs
Pénétration B = o e o
transcutanée 4+ 10-12 semaines entre les phases 1 et3

Eclosion des oeufs:
Miracidia dans l'eau

~— Hote intermédiaire : Bulinus sp.
Cercariae cherche 'humain

Parasite nage libre dans l'eau

(taille < Imm) {Wram?:um
Sporocystes (multiplication asexuelle ) Durée de vie <48 H
Durée de vie dépendante de la S e e e - pH de Feau : neutre
) 3 £ 4-6 semaines a 25— 30°C Température de I'eau
lumiére et température : . o
max 72 H 18°C-33°C

Espérance de vie du bullin variable selon les

conditions environnementales 2 Z
Environnement aquatique

Figure 53 : Représentation schématique du cycle de S. haematobium (10)

Jusqu’en 2015, la recherche et détection du parasite s’appuyait principalement
sur I'observation, a la loupe binoculaire, des furcocercaires libérées par les bulins
infectés. Entre 2014 et 2015, plus de 7 000 bulins ont été prélevés et examinés sans
qu’aucune furcocercaire ne soit mise en évidence. Cette absence de détection peut
s’expliquer par la durée nécessaire au développement du miracidium a l'intérieur des
bulins (entre 4 & 6 semaines). Ainsi, la détection des furcocercaires, traduit une
contamination du milieu aquatique remontant a au moins un mois (10). Par ailleurs,
des études expérimentales semblent indiquer que la susceptibilité des bulins a étre
infectés peut varier en fonction de leur stade de développement, les plus jeunes
présentant une susceptibilité plus importante par rapport aux individus plus agés, ainsi
que par l'origine géographique de la souche de schistosome circulante. En 1965, des
Bulinus truncatus de Corse ont été exposés par le Pr. André Capron (Institut Pasteur
de Lille) a différentes souches de S. haematobium : la souche marocaine a donné un
taux d’infection de 85%, la souche algérienne de 50%, alors que les souches
mauritanienne et sénégalaise n’ont pas provoqué d’infection (122,123).

En 2016, un nouveau protocole de surveillance environnementale a été mis en
place en collaboration avec le laboratoire IHPE de I'Université de Perpignan, fondé sur
la détection de 'ADN parasitaire dans des échantillons de bulins par méthode PCR.
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Cette méthode, de grande sensibilité, permet non seulement d’identifier les bulins
réellement infectés par le parasite mais aussi de repérer si le bulin a été simplement
en contact avec du miracidium. L’empreinte génétique laissée aprés un simple contact
semble rester détectable pendant une durée d’environ 8 jours, ce qui a permis de fixer,
au niveau des différents sites contaminés une fréquence des prélévements de
mollusque. Ainsi, des échantillonnages ont été réalisés chaque semaine, du 2 juin au
30 aolt, de préférence les lundis (Figure 54). En cas de détection d’ADN parasitaire
chez les bulins ou d’identification de personnes infectées par la schistosomose et
ayant fréquentées un des sites contaminés, 'accés a la baignade était immeédiatement
interdit (10,124).

o
.
9

.
v

Figure 54 : Echantillon de bulins collectés en 2016 dans Ia riviére du Cavu (109)

A titre d’'exemple en 2014, sur les 3 886 bulins collectés, 3 453 ont été analysés
sans qu’aucune trace du parasite ne soit retrouvée. Lors de la saison 2024, 6 049
bulins ont été prélevés et 5 887 analysés, sans qu’aucune contamination ne soit
détectee.
Pour cette année 2025, la gestion du risque de bilharziose repose sur la méme
stratégie de surveillance (124).
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3.3) Actions de communication et de sensibilisation auprés
des professionnels de santé et du grand public

La stratégie de communication mise en place s’articule autour de trois axes

principaux (10) :

- Le premier vise a informer les professionnels de santé afin de garantir une

prise en charge appropriée et optimale de la bilharziose.
Cette parasitose était méconnue par les différents professionnels de santé
de la région ainsi que par le grand public, il était donc nécessaire de préciser
les indications et modalités de dépistage, les protocoles thérapeutiques et
les procédures de signalement des cas suspects ;

- Le second axe consiste a augmenter le nombre de personnes dépistées
pour limiter tout risque de recontamination des différents sites par des
patients infectés symptomatiques ou simples porteurs asymptomatiques,
qu'ils résident en Corse ou proviennent d’autres pays endémiques ;

- Enfin, le troisiéme axe a comme objectif de sensibiliser le public fréequentant
le site aux dispositifs de surveillance et aux mesures préventives
recommandées (notamment le dépistage) ainsi qu’aux comportements a
adopter pour réduire et maitriser au mieux le risque de contamination
(comme par exemple linterdiction d’uriner dans les cours d’eau et favoriser

l'utilisation des sanitaires aménagés le long de la riviére).

Initialement en 2014, la phase d’information au grand public de la présence de
bilharziose en Corse a été prise en charge par 'ARS Corse. Par la suite de 2015 a
2017, des courriers annuels ont été envoyés chaque année aux Unions Régionales
des Professionnels de Santé (URPS) de Corse, précisant les modalités de dépistage
et insistant sur la nécessité de rechercher une infection chez les personnes ayant
fréequenté les différents sites contaminés depuis 2013 ou revenant de zones
d’endémie. Ces courriers étaient accompagnés d’'un mémento décrivant en détail les
modalités de dépistage et de prise en charge de ces patients (Figures 52 et 52bis)
(10,120).

En septembre 2016, Santé publique France a publié un bulletin de veille
sanitaire entierement dédié a cette problématique d’émergence de la bilharziose en
Corse, faisant le point sur I'état des connaissances et les mesures mises en ceuvre
(10,109).
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Jusqu’en 2017, avant chaque été, une réunion publique sur la bilharziose se
tenait dans la commune de Sainte-Lucie-de-Porto-Vecchio, a laquelle était conviés
élus, professionnels de santé et socioprofessionnels ; en raison du faible taux de
participation, cette initiative n’a plus été reconduite depuis 2018.

A partir de 2018, la stratégie de communication a plutot été orientée vers I'envoi
de courriers nominatifs par voie postale aux médecins exergants dans les communes
concernées. Parallelement, TlURPS des médecins libéraux de Corse a organisé des
formations en direction des professionnels de santé de la région pour faire face aux
manques de connaissances et d'informations.

Pour favoriser I'adhésion de la population a l'application des différentes
mesures recommandées par les autorités de santé : des affiches multilingues ont été
apposées aux abords des différents sites contaminés (Figure 55) et des brochures ont
été distribuées au public par les personnels d’accueil présentes a proximité de la riviere
du Cavu. (Figure 56). Enfin de nombreux articles de presse ont été publiés (Figure 57)

complétant ainsi ces grandes campagnes d’information (10,120).
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OU EST_CE QUE La bilharziose [uro-génitale) est une maladie

tropicale largement répandue dans le monde,

LA 8' LHARZIOSE causée par un parasite. Elle peut provoquer
des douleurs en urinant avec parfois la présence de sang dans les urines. Non traitée,
la maladie peut entrainer des complications sérieuses au niveau des voies urinaires.
Cependant, chez certaines personnes, l'infection ne donnera aucun symptome.
O o —_— Avec ou sans symptome, une
personne infectée excréte des

ceufs du parasite dans les urines.

Elle peut donc diffuser le parasite

en urinant dans un cours d'eau.

REVENTION o
+ BILHARZIOSE

Les autorités et professionnels de santé sont

CE QU' EST MIS sensibilisés 3 ce risque et pourront vous apporter
EN OEUVRE tous les éléments d'information que vous

souhaitez. Chaque semaine, une surveillance de
I'environnement est realisee, faisant appel aux meilleures technologies disponibles pour
détecter la présence éventuelle du parasite. Les autorités locales aménagent la zone de
baignade pour éviter le risque et vous permettre de profiter d'un moment de détente. Vous
trouverez des sanitaires a votre disposition, afin de ne pas uriner dans les eaux douces.
L'engagement de tous permettra de stopper la transmission du parasite.

/O Pour en savoir plus

Organisation mondiale de la santé m; {lwoew who. int
Santé publique France hitp://

Figure 55 : Affiche de prévention de la bilharziose (125)
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Les autorités et professionnels de santé sont sensibilisés a ce risque
et pourront vous apporter tous les éléments d'information que vous
souhaitez. Chaque semaine, une surveillance de l'environnement est
réalisée, faisant appel aux meilleures technologies disponibles pour
CE QUIESTMIS détecter la présence éventuelle du parasite. Les autorités locales
EN OEUVRE ameénagent la zone de baignade pour éviter le risque et vous
permettre de profiter d'un moment de détente. Vous trouverez des
sanitaires a votre disposition, afin de ne pas uriner dans les eaux
douces.

Health authorities and professionals are aware of the risk and can
provide you with any additional information you may require. A
WHAT IS weekly environmental assessment is carried out, using the best
BEING DONE ? available technology, in order to detect the parasite. The local
authorities are committed to this effort to prevent the spread of the

parasite and provide equipment (sanitary facilities).

L'ENGAGEMENT DE TOUS PERMETTRA DE STOPPER LA TRANSMISSION DU PARASITE !
THROUGH THE JOINT EFFORT OF ALL CONCERNED, TRANSMISSION OF THE DISEASE CAN BE STOPPED !

/@ Pour en savoir plus / Further information available on the web

Organisation mondiale de (a santé : http://www.who.int/fr/news-room/fact-sheets/detail/schistosomiasis
Santé publique France : http://invs.santepubliquefrance.fr/Dossiers-thematiques/Maladies-infectieuses/
Maladies-a-transmission-vectorielle/Bilharziose/La-bilharziose-urinaire-a-Schistosomia-haematobium

http://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/schistosomiasis

PREVENTION o
LA BILHARZIOSE

SCHISTOSOMIASIS
PREVENTION

ER
REPUBLIQUE
FRANCAISE

QU'EST-CE QUE LA BILHARZIOSE ?

largement répandue dans le monde, causée par un
parasite. Elle peut provoquer des douleurs en urinant avec
parfois la présence de sang dans les urines. Non traitée, la
maladie peut entrainer des complications sérieuses au
niveau des voies urinaires. Cependant, chez certaines
personnes, l'infection ne donnera aucun symptome. Avec
ou sans symptome, une personne infectée, excréte des
eufs du parasite dans les urines. Elle peut donc diffuser le
parasite en urinant dans un cours d'eau.

POURQUOI ICI ?

Pour se développer et se multiplier, le parasite,
responsable de la bilharziose, a besoin de conditions de
températures favorables et l'existence d'un hote

LE CYCLE DE LA BILHARZIOSE

WHAT IS SCHISTOSOMIASIS ?

La bilharziose (uro-génitale) est une maladie tropicale THE CYCLE OF SCHISTOSOMIASIS Schistosomiasis, commonly known as Snail Fever is a

tropical parasitic disease caused by the larva of a
flatworm. The classic signs of (urogenital)
schistosomiasis are blood in urine, pain or difficulty
urinating. Urinary track impairment is sometimes
observed. However, many individuals infected by the
parasite do not experience any symptoms. An infected
person, with or without symptoms, will excrete eggs while
urinatingand may contaminate fresh water.

WHY IS IT AN ISSUE HERE ?

Transmission of the disease occurs when people suffering
from schistosomiasis contaminate freshwater sources

intermédiaire : le bulin.

C'est un petit escargot d'eau douce, naturellement présent
dans certains cours d'eau du pourtour méditerranéen,
notamment dans la riviére du Cavu, en Corse. Lorsqu'une
personne infectée urine dans 'eau, elle libére des eufs du
parasite qui peuvent contaminer ces escargots et
démarrer, sous quelques semaines, une chaine de
contamination. L'escargot expulse des larves du parasite
en grand nombre qui peuvent pénétrer sous la peau d'une
personne qui se baigne.

COMMENT PREVENIR ?

Il ne faut pas uriner dans l'eau, car c'est ainsi que le
parasite se diffuse dans la riviere et peut contaminer
d'autres personnes. Des sanitaires sont a votre
disposition, profitez-en !

Le dépistage est recommandé pour toute personne s'étant
baignée dans une zone a risque ou dans la riviere du Cavu
depuis 2013. Il peut se faire par un test sanguin et/ou des
examens d'urine. En cas de positivité, un traitement
efficace existe. Demandez conseil a votre médecin.

with urine containing parasite eggs. These eggs infect an
aquatic snail, called bulin, endemic in some

Mediterranean fresh water streams, in particular in the
Cavu River, in Corsica. Once the snail is infected, the
parasite evolves within a few weeks into a larval form
released by the snail. These larvae can penetrate human
skin during contact with contaminated water, for instance
while bathing.

HOW TO PREVENT IT ?

Don't urinate in the water, as this is how the parasites eggs
are disseminated in the river. Restrooms are available
nearby.

Schistosomiasis is diagnosed either through the detection
of parasite eggs in urine samples or by serological and
immunological tests. Treatment is effective, safe, and
inexpensive. All persons who have been in contact with
fresh water in areas where schistosomiasis is found,
inclu;}ing bathing in Cavu River from 2013 should be
tested.

Figure 56 : Brochure distribuée au public concernant la prévention de la bilharziose
en Corse (126)
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Corse infos

CORSICA INFURMAZIONE

La vallée de San Martinu
plus forte que la bilharziose

En 2014, un parasite seme la crainte dans la riviere Cavu, sur la commune de Zonza. Depuis, du chemin a été fait
pour endiguer le fléau et rassurer la population. Retour et bilan sur une épidémie qui a joué les gros bras

‘est I'histoire d'un petit

ver qui a fait beaucoup

de bruit. Comme un pa-

vé jeté dans la riviere Cavu,

oul tout a commencé fin

avril 2014, lorsque plusieurs

cas de bilharziose urogénita-

le (voir par ailleurs) sont dia-

gnostiqués chez des person-

nes s'étant baignées
entre 2011 et 2013.

Trésvite, les autorités com-

rents acteurs économiques
présents sur le site, tandis
que la désinformation a em-
piré la situation. Pour Cédric
Coeffe, gérant du parc aven-
ture A Tyrolania, "Nous dé-
pendons du Cavu. Il y a eu
beaucoup de rumeurs infon-
dées, ce qui a suscité une in-
quiétude chez les touristes et
les locaux. Nous avons réelle-
ment ressenti une baisse de
ion durant cet été

pétentes sont au cré-
neau. La baignade a aussitot
€té interdite tandis que
I'alerte sanitaire, relavée par
les médias, s’est répandue
comme une marée noire en
France et dans divers pays
européens. De quoi créer la
psychose dans un lieu haute-
ment fréquenté en période
estivale.

Une nouvelle qui n'a rien
présagé de bon pour les diffé-

’011 1l était urgent de trou-
ver une solution”.

Promouvoir
une vallée aux
multiples ressources

Afin d’éviter une catastro-
phe économique, les élus mu-
nicipaux, des socioprofes-
sionnels de la commune et
des professionnels de la san-

té se sont montrés réactifs en
constituant une cellule de
veille. Le sous-préfet de
I'époque, Jean Salomon,
avait d'ailleurs affiché tout
son soutien & cette initiative
permettant d’informer au
mieux les populations.
“Nous avons aussi ouvert
un point-info dans la vallée,
rappelle Sandra Agostini, di-
rectrice de l'office du touris-
me. Dans un premier temps,
nous avons informé les gens
que la baignade était interdi-
te. En 2015, lorsque
linterdiction a enfin été le-
vée, nous avons continué no-
tre mission en communi-
quant des consignes, comme
celle de ne pas uriner dans
l'eau. Nous avons aussi distri-
bué des flyers pour expliquer
la bilharziose, tout en insis-
tant sur l'importance du dé-

Lundi 18 juillet 2016

pistage”. Une communica-

/PHOTOS ALAIN PISTORESI

sentiers et des vestiges du pa-
trimoine. A force de débrous-

tion efficace, a laquelle
s'était aj I'i

de toilettes publiques et de
panneaux informatifs tout
au long du cours d'eau.

Des résultats clairs
comme de I’eau
de roche

illage et d'entretien, nous
avons déja ouvert 25 kilome-
tres de chemin balisés et net-
toyés".

Ces bonnes nouvelles sont
une bouffée d'oxygene pour
les activités présentes sur le
site. Cédric Coeffe a rapide-
ment constaté l'intérét de

ces territo-

Depuisunan, I’
a Punta Bunifazinca, plméc
sous l'autorité du président
Jean José Corona, s'efforce
de promouvoir les massifs de
la région pour, d’'une part, li-
miter la surfréquentation de
lariviere et d’autre part, drai-
ner un flux touristique sup-
plémentaire, nécessaire a la
survie des activités commer-
ciales. Le secrétaire de
I'association, Philippe
Evrard, apporte davantage
de précisions : "Nous som-
mes environ 140 bénévoles et
adhérents a travailler pour la
réhabilitation des pistes, des

La bilharzi 1

riaux. "Une clientéle de ran-
donneurs est en train
d'émerger. lls viennent mar-
cher mais aussi boire un
coup, manger, profiter de lari-
viére. La fréquentation est en
hausse depuis l'incident de la
bilharziose. Les gens revien-
nent. Toutes les mesures pri-
ses jusqu'alors ont sans doute
balayé la psychose”.
Aujourd’hui, tout est ren-
tré dans l'ordre. Et méme si
au point info "les passants
continuent de nous poser des
questions sur le parasite,
poursuit Sandra Agostini, ce

Petit lexique du biologiste

due a l'infe

est une

teur, le bulin.

par
(schistosoma hatmamblum) qui se déve-
loppe en eaux stagnantes et douces. Des '
larves pénetrent dans le mollusque vec-

Un mms plus tard, celui-ci rejene une larve

corse-matin ] 2

Les dates
clefs

Printemps 2014 : 118 cas
pathologiques sont rele-
Vés. Les personnes attein-
tes se sont baignées dans
le Cavu entre 2011 et
2013.

Juin 2014 : par arrété pré-
fectoral, la baignade
dans le Cavu devient in-
terdite. Un point info re-
lié al'office de tourisme
est ouvert a destination
de la population locale et
touristique.

10 juillet 2014 : Le
sous-préfet Jean Salo-
mon valide le principe
de la cellule de veille. Cel-
le-ci est constituée pour
optimiser la communica-
tion.

3 juin 2015 : un arrété
préfectoral leve l'interdic-
tion de baignade dans le
cours d'eau. Néanmoins,
la maladie est décelée
chez deux personnes qui
se sont baignées le mé-
me jour au méme en-
droit.

7 juin 2016 : un arrété
préfectoral réitére l'auto-
risation de baignade
dans le Cavu, sous réser-
ve d'un suivi par les auto-
rités compétentes afin
de limiter la résurgence
de cas humains contami-
nés par la bitharziose.

n'est que dans un but pure-
ment informatif, sans crainte
aucune.”

L'Agence régionale de san-
té, trés appliquée durant
I'épidémie, continue de sur-
veiller la riviere. C'est elle qui
fournit des échantillons a Jé-
rome Boissier, chercheur au
CNRS et spécialiste de la bil-
harziose. "En travaillant sur
le diagnostic ADN, nous som-
mes désormais en mesure de
déceler le moment oit le bulin
est sur le point de rejeter la lar-
ve, ce qui permettrait de pré-
venir tout nouveau risque
avant méme que la contami-
nation ne soit possible. Mais
pour l'instant, tout va bien".

Un bilan positif qui ne pré-
sage que du bon pour cet été
2016. En somme, le seul ver
sur lequel on risque encore
de tomber semble étre celui
d’une pomme savourée au
bord des somptueuses vas-
ques du Cavu.

LASZLO GELABERT

vre, des douleurs au niveau de la vessie ou

ger I'urine de sang. Des complications

surviennem sirien n'est Ialt pourt tmller
d'ouila du di

Si

LS

réallsé pnrslmple prise de sang.

ont éé di: i

qui rentre chez I'h

Un point-info pour rassurer. Si le risque semble écarté, les autorités redoublent de prudence. La
bilharziose est aujourd’hui la maladie parasitaire la plus répandue aprés le paludisme.

par
la peau. La plupm du temps, les sympto-
Is p

moins se traduire par des montées de fie-

néan- p
disme.

quées dans le Cavu, entre 200 et 300 mil-
lions d'individus sont touchés a travers le
monde, faisant de la bilharziose la maladie
itaire la plus répandue aprés le palu-

Figure 57 : Article de presse du journal Corse Matin sur la bilharziose publié le 18
juillet 2016 (127)
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3.4) Aspects logistiques et financiers des différentes
campagnes de prévention réalisées

Dans un premier temps, en réponse a lI'apparition en avril 2014 de plusieurs cas
d’infection de schistosomose chez des personnes s’étant baignées dans la riviére du
Cavu au cours de I'été 2013, I'administration de Corse a procédé, par arrété préfectoral
du 16 juin 2014, a l'interdiction de la baignade pour toute la saison estivale 2014
(Figure 58) (10,109,124).

Arrété préfectoral du 16 juin 2014 interdisant la baignade dans le Cavu

RISQUE DE BILHARZIOSE UROGENITALE

BAIGNADE INTERDITE

Tout contact cutané avec I’eauJ
est interdit

2 SWIMMING FORBIDDEN

Any cutaneous contact with the water is forbidden

== BADEN VERBOTTEN

Jeder Hautkontakt mit Wasser is verboten

11 BAGNO VIETATO

Ogni contatto cutaneo con I'acqua é vietato

La bilharziose urogénitale est une maladie p quée par un ver parasite. Elle
se transmet a 'homme lors d’un contact, méme bref, avec de I'eau douce
infestée. Maladi ymp ique, il est ¢ illé aux personnes qui
se sont baignées ou ont été en contact avec I'eau du CAVU en 2011,2012 et
2013, entre juin et bre, de Iter leur médeci i

Afin de stopper le cycle de la contamination, il est fortement recommandé
de ne pas uriner dans les cours d’eau.

?—I-— .ars.corse.sante. E. E
arg e g

Figure 58 : Affiche placardée le long de la riviere Cavu interdisant la baignade au
cours de l'éte 2014 (128)

Les différentes investigations menées sur les bulins ont montré qu’en I'absence
de recontamination du Cavu par 'urine de personnes infectées, le parasite ne persiste
pas dans I'environnement d’'une année sur l'autre puisque les bulins infectés ne
résistent pas aux températures hivernales (109).

La levée de cette interdiction de baignade a eu lieu en 2015 mais depuis de
nouveaux cas ont vu le jour. Pour faire face a cette possible réémergence de la
bilharziose, I'autorisation d’accés au site et a la baignade dans la riviere du Cavu est

dorénavant réglementée par un arrété préfectoral, signé le 7 juin 2016 (Figure 59).
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! . L'ensemble des dépeases cormespondastes, & I'exception de celles lides & la mise en
pren + Presrne ité des dispositifs d'assal individ sonl & la charge des collectivinés
ﬁm gestionneires,

PREFEY DE LA CORSE-DLSSUD

ARTH i icti t " . i
REGIONALE DE SANTE DE CORSE CLE 3 L'interdiction de tout contact cutand par hakgmade ou immersion partielle sur le cours

U 'eas du f:nm ser proanneée pae arrété peéfoctonl aprés avis de 'ARS de Corse dany
ANTE-ENVIONKEMINT DS CORSE-DU-5L8 Jes cas suivants :
> 2 = b surwillance environnementale mise en ceuvre par I'ARS de Corse mettrait en
Arité N/ 6442 4dn = T JUIM 208 évidence b présence du parasive vecieur de ks maladic,
i3 X - un disgnostic médical mewnlt en évidence wn sas d'wne personne ayom
Rekatifl @ 1 gestion du risque bilharzdese dans 'eau du Cav 3 4 g S .
pesccidietn ot coatmcté I maladie suite & v contact cutané avec Meau de la rividee du Cavi
ARTICLE 4 La tribunal administrutif de Bastia (Villa Marme Plano - 20407 Bastia Cedex) pet dtre
Lo préfet de Corse, préfet de la Corsedu-Sud, saisi d'un recours costentieux dans Ies deux mois & pirtir de la notification du présent
? > 16 au demnsdeur,
U Le Code de I Samé Publique, ef sotsmment les articles L 13321 et suivants, et los articles ‘l‘,'fw‘:,':w"“w,‘" "ot gl e T et g Y'wooees B diciion
D 1332 et suivantss Cette démarche protonge le dél de recours contenticux qui doit alors &re introduit duns
VU Le dkeret 1" 2004-374 du 29 avril 2004 modifié relatif aux powvoirs des préfets, i :::;;:;TUS e et e
Torganisation et 3 Faction des services de FEt duss les régioes o€ les dépanemeats ; A égard des tiers, le délai do recours court & compter de la poblicarion de la décision we
. g £ resucil des actes adoministratifs de I pré du d cnacinmi
vu Le ddcret du Président de ln Républigue du 21 avril 2016 nomsnsst M, Bernand
SCHMELTZ, en qualité de peéfet de Corse, préfet de In Corse-du-Sud ; ARTICLE % Moasieur le seorétaire géndral de Ia préfectury do la Corse-du-Sud, Madame le sous-
prtfite de Samdne, Monsicur Io directonr génbml de 'Agence Régionale de Samé ds
vu L'arrété préfectoral N*16-0910 dhu 17 mai 2016 poetant dékgation de signature & M. Jean- Corse, Messieurs ks maires des communes de Conca et de Zooza, sont ehargés, ¢hacun
Philippe LEGUEULT, secrétaire général de la préfecture de la Corse du Sud ; e ¢ qui ks concerne, de lexécution du peésent arrdté, dont une amplistion Rur sera
dressée of qui sera publide me Recuell des Ackes Administratifs do la Préfecture et
vu L'avis d¢ I"ANSES du 25 mars 2016 relatif &l gestion du risque bilharziose ea Corse affichée en mairies de Conca & de Zonza,

CONSIDERANT  Le rapport ésabli par I"agence régionake de sinté do Corse du 30 mai 2016 concernsat b
gestion du risque bilharzicse en corse détaillant Ia stratégie d"intervention 2016,

Fait & Ajocio, Jo =
SUR Propasition d¢ M. Je Secritaire Gdral e I Préfosture de b Corse-du-$ud 7 JUIK 201
Le Préfer,
ARRETE _,P.ouﬂe’p'r"%._
ARTICLE ) La baignade sue fe conrs d'eau da Cavu st mmtorisée sous réserve de ln mise en ceuvre, /’ I v,

par les collectivités ayun! la compélenss, de meswres de gestion adapides permettant de
Himiter In résurgence de cns humains Fiés @ la bilharziose urogénitale,

ARTICLE 2 Les mesures de gesthon sont les suivantes - mmm
- Sensibiliser Is population en qualité de nésidents et touristes sur les modalitds de
I transmission de la billiarziose utogénital
Sensibiliser la popalation et Jos p sonosls du lourisme ayant présenté an

moins sne fois w comact cutané avee 'eu de b riviére du Cave, ainsi que les
travailleurs salsonmiers provenant de zones endémiques, a insérés de se faire
dépister pour ln malads parasitalre,

Mettre en place une information ef un affichage adapié & proximié de 1ous les
sites de baignades fréquentés du Cave imformant ls population de ne pas uriner
dans |'em,

Metire & dispositicn du public des saitaires dummt ks sswson estivale & praximing
des shtes de halgsades fréquentds du Cavy,

Recesser par ke service public d'sssainissement non collectif compétent des
systibmes <" assainissement non collectlf dans Jes 20nes & prasimieé du Cavu, et
mise en auvre d'un contrile wves trvan de confonnité réalisd et validé en cms
de nécessité constatée

Figure 59 : Arrété préfectoral 2016-1171 du 7 juin 2016 (10)

Cet arrété précise les différents travaux et aménagements a réaliser aux abords
du site (comme par exemple la mise a disposition du public de sanitaire durant la
saison estivale), instaure une obligation d’information du public, encadre les protocoles
de surveillance environnementale et fixe les situations (détection du parasite dans
'environnement, présence d’individus contaminés) pouvant justifier l'interdiction

d’accés au site et a la baignade (Figure 60) (10).

-125 -




/?' @ s 0 |
’ \(\.« §ICXOO M o

o KYANOUA-

RIVIERE DU CAVU
INFORMATIONS RELATIVES A LA BAIGNADE DANS LA
INFORMATIONS RELATING TO SWIMMING IN THE CAW

INFORMATION RELATIVE A LA BILHARZIOSE
INFORMATION RELATING TO BILHARZIOSIS

et Phrseurs ot e N Icod ayant €0k SagRntity
arce revdorcde e TARS Dy menens de priant

vatontbaignées dan 1 tivies Cni 1 bagnade et o
ot it foute DaKveTe NLImINMIAN, FeEC AOAMAE

T i
o 16 s € ATE D "
JLEST INTERDIT DURINER DANS LTAU. sl
- ,.,.m,.m«mmnmm.«‘m:\x;:;“ww ol b ool >

v
: N WATIR

e bR B e ot o b e e
o deokd ooy e €00

EN CAS DE SYMPTOMES

IN CASE OF SYMPTOMS

ot 6 donmitar on
O crite —lntanmunnwrunn g darm s e )0 ert comedd (M4 BRI
e overd Poperet U St et der 2
afncas Jwrert ol [afectinn e =
n

oo be g
o~y > L el aakinand
e el e L st ) 1

of Ny fection b oo

T vty et DA the et e

‘EAU POTABLE
ODUCTION DEA
CLATIVES A LA PROD! A TN
INFORMATIONS RELATIVES £ B0 g yarrp V.

.l riion ¥
INFORMATIONS RELA s i
SV s

vt o i ~
ey e et

IGNADE INTERDITE

a3 08AY
NO SWIMMING X € AL NVIAY OIS
T INTEROT ) e
trort n-r:"""‘;_.' pon - et et i 0 SV
o by fars 8 B P d
o e S WSt s (1 ArnwTANS
Aw«‘-4‘-'”';“’_;,',::',“,,'.',,.,..4:" peor 5P ,,.,gmmummmmla'"*“"' Skl oo
\ ndrabades g es RETT e g = o,
© i ST TR O CHIR ot e i Sk <
an e o iy W e I s b

Figure 60 : Affiche a I'entrée du site du Cavu donnant des informations sur la
baignade dans cette riviere (129)

Les différentes campagnes de surveillance environnementale et d’analyses
hebdomadaires des bulins, mises en place afin de détecter une éventuelle

contamination du Cavu, ont été confrontées a de nombreuses contraintes

principalement logistiques et budgétaires.

Entre le 15 juin et le 30 aolt 2014, une équipe de deux agents procédait chaque
semaine, a des campagnes de prélevement intensif d'une durée d'une heure sur
chacun des différents sites surveillés. Les bulins collectés, dont le nhombre pouvait
varier de 50 a 750 par opération, étaient placés dans des flacons d’éthanol avant d’étre
acheminés par Chronopost au laboratoire IHPE de I'Université de Perpignan pour
précéder aux analyses.

Les analyses par PCR ont été effectuées dans le cadre d’'un partenariat entre le
laboratoire IHPE (Université de Perpignan) et 'ARS de Corse. Le projet a regu un
financement du Fond d’Intervention Régional (FIR) de 12 500 €, destiné a la prise en
charge de I'analyse de 3 500 bulins. A l'origine, la convention de financement prévoyait
une aide de 10 500 € pour I'analyse de 2 000 bulins, mais en raison du nombre

important de bulins récoltés, un avenant a cette convention a di étre signé afin
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d’étendre le nombre d’analyse a 3 500. En conséquence du budget disponible, la
campagne de prélévement a da étre interrompue le 31 aolt, empéchant sa
prolongation jusqu’au 15 septembre comme prévu initialement (10).

La quantité importante de bulins collectée et le colt des analyses incitent donc
a envisager des stratégies d’optimisation du processus analytique, en regroupant par
exemple plusieurs bulins au cours d’'une méme analyse (10).
De plus, le financement de ces campagnes de surveillance environnementale semble
devoir étre mis en place chaque année. C’est pourquoi, dans le Plan Régional Santé
Environnement de Corse (PRSE4) 2024-2028, il y est prévu d’élargir les partenaires
intervenants a ces différentes campagnes, en intégrant la Collectivité de Corse (CdC)
et TARS de Corse pour procéder a une journée de collecte hebdomadaire
supplémentaire (130).

Les analyses ont été confiées a un laboratoire de recherche non accrédité par
Cofrac. Si la rareté de ces analyses explique I'absence d’accréditation, toutefois un
protocole de vérification et de recontrdle des résultats a été mis en place pour garantir
la fiabilité des résultats (10). Par ailleurs dans le cadre du PRSE4 2024-2028, il est
envisagé de relocaliser en Corse les analyses PCR des bulins collectés en transférant
le protocole analytique de 'UMR IHPE de I'Université de Perpignan vers 'UMR
Sciences pour I'Environnement de I'Université de Corse (130).

Pour renforcer la détection de cas et [lidentification de personnes
potentiellement exposées, la bilharziose urogénitale autochtone est depuis le 5 juin
2016 une maladie a déclaration obligatoire. Cela permettra de proposer le plus
rapidement possible aux bonnes personnes un traitement simple et efficace, prévenant
ainsi les risques de complications liées a la maladie et limitant le risque de
réensemencement des cours d’eau. Par ailleurs, I'identification des cas permettra de
repérer plus facilement les lieux d’expositions et d’adapter les mesures

environnementales, sanitaires et de prévention (109).
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3.5) Bilan depuis I’alerte lancée en 2014

3.5.1) Recensement des cas autochtones de bilharziose
uro-génitale

Jusqu’en 2014, aucun cas autochtone de bilharziose n’avait été documenté en
France métropolitaine. Les derniers cas de bilharziose urogénitale signalés en Europe
remontent aux années 1950 et étaient associés a un foyer de transmission au Portugal
(90). Néanmoins la présence de bulins, hotes intermédiaires du parasite, avait été
repérée depuis les années 1960 dans plusieurs riviéres en Corse (114).

En avril 2014, un regroupement de cas de bilharziose urogénitale a été observé

au sein de plusieurs familles sans antécédent de séjour en zone d’endémie pour la
bilharziose ; tous les cas ont rapporté une exposition commune en 2013 a la riviére du
Cavu. A la suite de cette détection et a la demande de la DGS, le Haut Conseil de la
Santé Publique (HCSP) a recommandé la réalisation d’'un dépistage sérologique pour
la bilharziose urogénitale chez toute personne résidant en France ayant eu, a partir de
2011, un contact cutané méme bref avec I'eau de la riviere du Cavu entre le 1°" juin et
le 30 septembre. En juin 2014, la DGS a lancé une campagne nationale d’information
destinée au grand public et visant a promouvoir le dépistage. Ce dépistage s’appuyait
sur la réalisation d’'une double sérologie combinant la sérologie anti-schistosome par
ELISA et hémagglutination ; en cas de sérologie positive, un examen parasitologique
des urines été réalisé pour confirmer l'infection (119).
Parallelement, I'lnstitut de veille sanitaire (actuellement Santé publique France) a mis
en place un dispositif de recensement des cas autochtones de bilharziose urogénitale
impliquant les services et laboratoires de parasitologie, avec signalement aux ARS.
Ce systeme avait pour objectif d’évaluer 'ampleur et la durée de 'émergence de cette
schistosomose, et d’'identifier d’éventuels nouveaux foyers de transmission autochtone
en France métropolitaine. Les critéres de recrutement retenus étaient (131):

- La présence d’au moins un test positif parmi les suivants: sérologie
bilharziose (réalisée par ELISA, Hémagglutination ou Western blot) ; mise
en évidence d'ceufs de schistosome a I'examen parasitologique des urines ;
PCR bilharziose sur un échantillon urinaire ou plasmatique ;

- Ces cas devaient concerner des personnes n’ayant jamais séjourné en zone
d’endémie au cours de leur vie, ou pour lesquelles il n’existait pas

d’information sur d’éventuels séjours/expositions en zones d’endémie.
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Ces campagnes de surveillance de la bilharziose urogénitale autochtone a

permis :

Au cours de I'année 2014, il a été estimé que 37 000 personnes ont été
dépistées contre 5 000 a 7 000 les années précédentes. Cette augmentation
du nombre de demande de sérologie est principalement en lien avec le
lancement de la campagne nationale de dépistage de la bilharziose. Cette
campagne a conduit a I'identification de 106 cas de bilharziose autochtone
attribués a des baignades dans la riviére du Cavu au cours de I'été 2013
(101,132).

Au 25 mars 2015, le bilan s’élevait a 110 cas dont 26 cas confirmés par la
présence d’ceufs dans les urines. La plupart de ces cas concernaient
majoritairement des enfants et des adolescents (4ge médian 15 ans) ; aucun
cas n'a été observé chez des professionnels régulierement en contact avec
la riviere du Cavu. Parmi les sujets pour lesquels la date précise de la
baignade a pu étre déterminée, 62% ont déclaré s’étre baignés durant la
premiére quinzaine d’aolt de 2013.

Ce nombre de cas détecte reste relativement faible par rapport aux nombres
de personnes fréquentant la riviere du Cavu. En effet, TARS Corse estime
une fréquentation quotidienne autour de 3 000 a 5 000 personnes (101).

En automne 2015 : un nouveau cas probable de schistosomose uro-génitale
a été diagnostiqué en lien avec des baignades dans la riviére du Cavu durant
I'été 2015 (132).

Les experts ont avanceé I'hypothese la plus probable d’'un réensemencement
du cours d’eau par des ceufs excrétés dans les urines d’un individu infecté
et non dépisté, éventuellement contaminé dans la riviere du Cavu en 2013
ou dans une zone endémique. Cette éventualité suggére que le dépistage
massif mené en France, effectué sur plus de 37 000 personnes, n’a pas
permis d’identifier 'ensemble des porteurs humains. En conséquence, la
schistosomose pourrait théoriquement se propager a d’autres riviéres en
Corse et plus largement a tout le Sud de I'Europe (France continentale,
Espagne, Portugal, Italie, Gréce) ou I'héte intermédiaire est déja présent
(133).
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A la suite de ce nouveau signalement, TANSES a été saisie en 2016 et les
mesures de prévention et de gestion du risque de réintroduction de la
bilharziose ont été renforcées. En effet, elle a proposé de nouvelles mesures
comme l'inscription de la bilharziose urogénitale sur la liste des maladies a
déclaration obligatoire le 5 juin 2016 (134). La HAS a par ailleurs publié le
18 janvier 2017, de nouvelles recommandations relatives au diagnostic

biologique de la schistosomose (33).

Depuis 2016 : 10 nouveaux cas de schistosomose uro-génitale attribués a
des baignades dans la riviere du Cavu et/ou Solenzara ont été rapportés
comme suit (132,135) :

o 2 cas probables, diagnostiqués sérologiquement en mars 2016 au
sein d’'une méme famille apres des baignades en aodt 2015 dans la
riviere du Cavu ;

o 2 cas confirmés dans une seconde famille, par la mise en évidence
d’ceufs de schistosome dans les voies urinaires, en février 2017 suite
a des baignades en aoit 2015 et aolt 2016 dans la riviére du Cavu ;

o 2 cas confirmés, signalés en septembre 2017 dans un groupe de 7
personnes apres des baignades en juillet 2016 et 2017 dans la riviére
du Cavu ;

o 1 cas probable, signalé fin décembre 2017 dont la seule exposition a
risque était des baignades en aout 2016 dans la riviére Solenzara ;

o 1 cas confirmé diagnostiqué mi-février 2018 chez un enfant,
initialement dépisté négatif en 2014. Cet enfant s’était baigné dans la
riviere du Cavu en 2015, 2016 et 2017, ainsi que dans la riviere
Solenzara en 2015.

Le dépistage des membres de sa famille a mis en évidence 1 autre
cas positif sur la base d’'un test sérologique ;

o 1 cas diagnostiqué en juin 2020 chez un homme de 49 ans qui
présentait une hématurie macroscopique. Cet homme n’avait jamais
voyage en dehors de I'Europe mais avait passé des séjours en Corse
en 2013 et 2019. Au cours de ces séjours, il n’a jamais nagé dans la
riviere du Cavu mais se serait baigné en 2019 dans la riviere

Solenzara et aurait probablement été infecté a ce moment-la.
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Depuis 2020, aucun autre cas n’a été signalé auprés de Santé publique France.
Cependant, les autorités sanitaires préférent étre vigilantes avant de vouloir déclarer
une élimination de la bilharziose en Corse étant donné que le diagnostic de ces
infections est souvent difficile a établir, la charge parasitaire des patients est faible et
les infections sont souvent pauci-symptomatiques. De plus la souche retrouvée en
Corse est une souche hybride entre S. bovis et S. haematobium pouvant impacter les

méthodes de diagnostic et donc entrainer une sous-évaluation du nombre de cas.

3.5.2) Répartition géographique de la population de
bulins en Corse

Des prospections de bulins, ciblées plus particulierement sur Bulinus truncatus,
ont été réalisées durant I'été 2014 sur 19 rivieres de Corse (Cavu exclue) : 16 sites de
baignade en Haute-Corse et 22 en Corse du Sud.

La présence de B. truncatus a été observée sur 2 sites de baignade au niveau de la
riviere Solenraza et sur 1 site de baignade au niveau de la riviere Osu.

Des investigations antérieures, menées en mai 2014 par des experts de I'Université
de Perpignan, avaient déja signalé la présence de cette espéce de bulin sur un autre
site de I'Osu ainsi que sur la riviere Tarcu. Cependant aucun des bulins collectés lors
de ces prospections n’étaient parasités par Schistosoma spp.

Concernant le Cavu, 20 campagnes de prélevement de bulins ont été
effectuées durant toute la période estivale 2014 (allant de mi-mai a mi-septembre).
Ces campagnes ont abouti a la collecte de 3 534 bulins et aucun spécimen n’a montré
d’infestation par des schistosomes.

Etant donné que la prévalence d’infestation des bulins par des schistosomes
est généralement trés faible (de I'ordre de 1%), I'absence de spécimens infectés ne
permet toutefois pas d'exclure totalement la présence du cycle évolutif de la
schistosomose. De plus, les bulins recueillis ne représentent qu’'un faible échantillon
de la population totale présente dans ces rivieres. En effet, des limnées et un grand
nombre de Potamopyrgus jenkinsi (espéce proposée comme hdte compétiteur de
Bulinus truncatus) ont été identifiés sur les différents sites investigués. En revanche,

Biomphalaria, héte intermédiaire de S. mansoni n’a pas été détecté (101).
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4] Enseignements et perspectives

La survenue et découverte de cas autochtones de schistosomose en Corse
peut sembler surprenante, mais ces évenements étaient en réalité prévisibles et méme
annonceés. En effet, la présence de I'escargot, Bulinus truncatus y est documentée
depuis 1832 et a été formellement identifie en 1922 en Corse. Dés lors, I'hypothése
selon laquelle ce mollusque pourrait jouer le réle d’héte intermédiaire dans le cycle de
la schistosomose humaine avait été avancée. Le parasitologue Jean-Marie Doby
mettait d’ailleurs en garde, dés 1966 dans les Annales de Parasitologie Humaine et
Comparée, sur la possibilité d’'un premier cas de schistosomose humaine autochtone :
en soulignant que la Corse réunissait, au moins en saison estivale, et sans aucun
doute encore pour plusieurs années, I'ensemble des conditions nécessaires a la
réalisation d’'un cycle épidémiologique impliquant ceufs de schistosome, bulins et
Homme. Il a fallu attendre prés de 50 ans pour que cet événement se produise
(114,136).

Les données disponibles suggerent que les populations de bulins persistent
durablement en Corse. Les recherches sur d’éventuels prédateurs naturels ou sur des
biocides ne permettent pas leur éradication sans entrainer d'impact sur I'écosystéme
aquatique. Par conséquent, la schistosomose urogénitale présente aujourd’hui un
risque d’implantation durable en Corse et 'apparition de nouveaux cas autochtones
est désormais possible chaque année. De plus, il est vraisemblable que d’autres cours
d’eau du pourtour méditerranéen hébergent également ces mollusques hotes
intermédiaires et puissent, de ce fait, étre également concernés par des cas de
bilharziose.

Face a ce constat de persistance et de diffusion potentielle, il est impératif de
mettre en place des stratégies de gestion durables et transposables a 'ensemble de
la France. Celles-ci devraient inclure la formation et la sensibilisation des
professionnels de santé et du grand public, la réalisation d’'aménagements spécifiques
autour des sites déja affectés et/ou a risque pour réduire les expositions, ainsi qu’un
dispositif regulier de surveillance environnementale. Ces mesures devront étre
entretenues et réévaluées annuellement pour permettre une réponse efficace.

En Corse depuis la mise en place, en 2016, des nouveaux protocoles de
surveillance sanitaire et environnementale, plusieurs enseignements essentiels

peuvent étre dégagés (10) :
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Il apparait tout d’abord nécessaire de maintenir et amplifier I'information et
la sensibilisation des professionnels de santé, afin d’améliorer le diagnostic,
la prise en charge des différents patients et inciter au dépistage ;

Sur le plan environnemental, la surveillance menée a partir de 2016 doit se
poursuivre en privilégiant la détection moléculaire du parasite par PCR chez
les bulins, au détriment des investigations basées uniquement sur 'examen
direct au microscope ;

L’efficacité de la surveillance environnementale repose également sur la
qualité des prélévements réalisés sur le terrain et sur I'expertise des
opérateurs ;

Il serait plus judiciable que les contréles soient effectués par les mémes
personnes afin d’obtenir une meilleure sensibilité analytique et d’optimiser le
processus d’échantillonnage afin de réduire le nombre d’analyse a réaliser ;
Sur le plan financier, il est indispensable d’assurer un financement annuel
d’au moins 15 000 € pour garantir la pérennité et la qualité de ces activités
de surveillance environnementale ;

Il conviendrait d’étudier la faisabilitt d'un transfert de compétences
analytiques vers un laboratoire situé en Corse, doté d’'un équipement PCR
et de professionnels formeés, afin de renforcer la rapidité analytique et de
détection ;

La communication auprés du grand public doit étre élargie, en mettant plus
de points d’'information sur site, et en distribuant des documents explicatifs ;
Il est également important d’informer en amont les autorités locales et les
acteurs socio-professionnels des différentes modalités de surveillance et
des conditions d’accés aux sites, lesquelles peuvent étre encadrées par des
arrétés préfectoraux, pour anticiper d’éventuelles difficultés en cas de
fermeture ou de restriction d’acces ;

Le soutient a la recherche de terrain est fondamental, tant pour cartographier
'implantation des bulins en Corse, que pour évaluer les possibilités de
régulation de ces populations tout en adoptant des techniques
respectueuses de I'environnement ;

L’expérience acquise en Corse présente un intérét stratégique pour les
autorités et agences régionales de santé, dans la mesure ou ce méme
phénoméne pourrait émerger dans dautres régions du littoral

méditerranéen, notamment dans le Sud de la France.
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Chapitre 3 - Impacts du déréglement climatique sur la
progression de la bilharziose dans le monde

Prédire avec précision les effets des modifications environnementales sur
I'évolution de la schistosomose a I'échelle mondiale est essentiel pour alerter les
autorités sanitaires des risques a venir et de la faisabilité des stratégies de contrble et
d’élimination des différentes schistosomoses.

La construction de modéles fiables requiert une connaissance approfondie de
I'écologie du parasite, de celle de ses hotes intermédiaires et définitifs ainsi que des
principaux paramétres climatiques. Toutefois, le contexte socio-écologique et la nature
multifactorielle de cette parasitose rendent difficile I'identification des changements
strictement imputables au climat, et I'impact finale du déréglement climatique sur la
répartition et la transmission de la maladie. Il apparait donc urgent de réévaluer nos
acquis et de renforcer nos capacités prédictives concernant les conséquences futures

du déréglement climatique sur la dynamique de la schistosomose (Figure 61).
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Figure 61 : Représentation schématique des conséquences directes et indirectes du
changement climatique sur la gravité et l'incidence des maladies infectieuses (137)
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1] Hotes intermédiaires des différentes espéces de schistosomes et
leurs biotopes

La transmission de la schistosomose repose sur une relation héte-parasite trés
spécifique : chaque espéce de schistosome est liée a une ou plusieurs espéces
d’hétes intermédiaires (Figure 62). Ces derniers appartiennent tous au phylum des
Mollusca et a la classe des Gasteropodes.
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Figure 62 : Espéces de mollusques hétes intermédiaires d’importance majeure dans
le monde (138)

Les hétes intermédiaires de S. japonicum et S. mekongi appartiennent a I'ordre
des Orthogastéropoda, a la sous-classe des Caenogastropoda et a la famille des
Pomatiopsidae, comprenant notamment les genres Oncomelania et Neotricula.

Concernant les hoétes intermédiaires de S. mansoni, S. intercalatum, S.

haematobium et S. guineensis, ils appartiennent a la sous-classe des Hétérobranchia
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et a la famille des Planorbidae, comprenant notamment les genres Biomphalaria et
Bulinus (139-143).
Il convient de préciser que I'ensemble de ces hbtes intermédiaires sont tous des

mollusques d’eau douce.

Cette classification s’appuie sur I'analyse des caractéres morphologiques de la
coquille et sur des différences anatomiques, en particulier au niveau de leur appareil
reproducteur. Leur sensibilité aux infections par des schistosomes ne se limite pas a
ces seuls criteres taxonomiques : la compatibilité varie en fonction de I'espéce de

mollusque et des souches parasitaires (139,143).

1.1) Bulinus spp.

Les escargots du genre Bulinus (Figures 62 et 63) constituent les hbtes
intermédiaires des espéces S. haematobium, S. intercalatum et S. guineensis.

Ces gastéropodes pulmonés présentent des coquilles globuleuses a ouverture

senestre. lIs montrent une bonne tolérance aux températures élevées ainsi qu’une
capacité a résister a la dessication en entrant en anhydrobiose. Lors des périodes
d’asséchement, ils sont capables de s’enfoncer dans la boue humide ou ils peuvent
rester en diapause jusqu’au retour de la prochaine saison des pluies, ce qui explique
leur présence dans les zones soumises a des saisons séches prolongées.
Leur distribution géographique est large : essentiellement dulgaquicoles (riviéres, lacs,
mares, barrages, piscicultures), ces mollusques sont toutefois capables de vivre dans
des milieux secs (17,144). lls ont une préférence particulieére pour I'eau stagnante ou
a courant lent, pour les eaux peu profondes (1 a 2 m), prés des rives ou ils peuvent
s’abriter et trouver facilement de la nourriture, et également pour les endroits ou
I'oxygénation et la photosynthése est suffisante.

Les bulins tolérent I'obscurité mais une bonne luminosité favorise I'éclosion de
leurs ceufs. En revanche une salinité trop importante, de plus de 4 g/L ralentit leur
développement. Le pH optimal pour leur croissance est entre 7,8 et 8,6 mais
récemment des bulins ont pu étre détectés dans des cours d’eau ou le pH est plus
acide comme par exemple dans la riviére du Cavu en Corse du Sud (123).

Herbivores et ovipares, ils déposent leurs pontes sur des pierres, des végétaux
et parfois sur les coquilles de leurs congénéres (17).
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Le genre Bulinus comprend environ une trentaine d’especes, principalement
présentes en Afrique, en Asie du Sud-Est mais aussi sur les pourtours Méditerranéen,
de l'océan Indien. En revanche ces bulins sont totalement absents du contient
americain expliquant ainsi I'absence de schistosomose a S. haematobium sur ce
continent et 'unique présence de S. mansoni en Amérique du Sud.

Environ une douzaine d’espéces peuvent jouer le réle d’héte intermédiaire pour S.
haematobium, parmi lesquels Bulinus truncatus qui est le principal vecteur en Afrique ;

Bulinus forskalii est classiquement I'héte intermédiaire de S. intercalatum (22).

(T
1

Figure 63 : Gastéropode du genre Bulinus (35)

1.2) Biomphalaria spp.

Les gastéropodes du genre Biomphalaria (Figures 62 et 64) constituent les
hétes intermédiaires de I'espece S. mansoni.

Ce sont des mollusques pulmonés, a coquille discoide et a spirale plane,
dépourvue d'opercule. Ne résistant pas a la dessication, ces espéces colonisent
principalement les étendues d’eau permanente comme les marais, les étangs, les
ruisseaux et les rivieres. lls sont trés répandus dans toutes les eaux douces du globe,
sauf dans les contrées subpolaires. lls trouvent leur gite dans les eaux relativement
claires mais riches en matiéres organiques, offrant une végétation aquatique dense.
Ces exigences écologiques expliquent leur forte présence en zone humide et
forestiére (17,22).

S’agissant d'espéces ovipares : les femelles déposent leurs ceufs sur la
végétation aquatique ou les cailloux (17).

Le genre Biomphalaria regroupe une dizaine d’espéces en Afrique et une
vingtaine sur le continent américain. A titre d’exemple B. alexandrina se trouve
essentiellement en Egypte, alors que B. glabrata est largement présente dans les
Antilles et au Venezuela (17,22).

-137 -



||II|IIIILIH

|

‘Lnnnm

Figure 64 : Gastéropode du genre Biomphalaria (35)

Les genres Biomphalaria et Bulinus regroupent des gastéropodes pulmonés
possédant une cavité palléale fonctionnant comme un poumon. Bien que I'oxygéne
dissout dans I'eau puisse traverser I'épithélium et oxygéner partiellement les tissus,
ces gastéropodes doivent régulierement remonter a la surface pour récupérer
I'oxygéne dans I'air et ainsi renouveler une poche d’air située au niveau de cette cavite.
Chez certaines espéces, cette poche d’air peut permettre la flottaison. Dans ce cas-ci
le gastéropode la relache, il coule et doit remonter grace aux plantes et autres supports
(145).

Les mollusques pulmonés sont hermaphrodites et privilégient les fécondations
croisées. Toutefois, ils peuvent avoir recours a I'autofécondation uniquement quand
ils sont isolés. lls présentent une forte fécondité : le nombre et la masse des ceufs
varient principalement en fonction de la taille des adultes (en général entre 2 a 20 ceufs
par grappe). La ponte a lieu quand les températures sont comprises entre 18°C et
34°C, au-dela la mortalité des ceufs et des adultes augmente. Les ceufs sont pondus
de fagon intermittente et en petits groupes sous la forme de petites masses
gélatineuses jaunatres enveloppées d’'une membrane transparente (145).

L’éclosion survient au bout d’'une a trois semaines, la température optimale pour le
développement embryonnaire est de 24°C. La maturité sexuelle est atteinte en 4 a 12
semaines, selon la température hydrique et la disponibilité de leur nourriture.

L’espérance de vie de ces espéces se situe généralement entre 1 et 2 ans
(145).

Ces gastéropodes peuvent étre infectés par des schistosomes quel que soit le
stade de développement, les juvéniles présentent tout de méme une susceptibilité
d’infection plus importante (123).
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1.3) Oncomelania sp.

Les escargots du genre Oncomelania (Figures 62 et 65) constituent les hbtes
intermédiaires de I'espéce S. japonicum.

Ce sont de petits mollusques prosobranches, allongés, amphibies, operculés et
a sexes separés chez lesquels le développement larvaire s’étend sur environ trois
mois. La coquille présente une forme conique spiralée, souvent tronquée a la pointe.
Ces mollusques sont capables de résister a la dessication et sont principalement
présents en eau douce a courant lent comme dans les rizieres mal entretenues, les
canaux d’irrigation (17).
lls présentent différents degrés d’amphibie qui varient selon I'espéce et la sous-
espece : certaines, comme O. quadrasi sont totalement dépendantes de I'eau pour
I'oxygénation et sont cantonnées aux zones a forte humidité et pluviométrie permettant
de laisser un film aqueux persistant sur la boue et la végétation. D’autres especes,
telles qu’O. hupensis, préférent des habitats inondés pendant la saison des pluies puis
survivent aux périodes plus séches en s’abritant dans des fissures humides du sol, en
réduisant leur métabolisme et en se protégeant de la dessication. Les inondations et
les débits d’eau plus forts favorisent leur dispersion en transportant les différents
individus vers de nouveaux habitats.

La reproduction de ces mollusques est sexuée et les femelles, méme isolées,
sont capables de pondre des ceufs viables pendant une période pouvant atteindre
douze semaines. Les ceufs sont généralement déposés seuls ou en petits groupes sur
du sable, des débris organiques ou des substrats solides comme de la boue immergeée
ou juste au-dessus du niveau de I'eau. Une femelle peut pondre jusqu’a une trentaine
d’ceufs au cours de sa vie.

L’éclosion survient en 10 a 30 jours selon la température ; les nouveau-nés restent en
milieu aquatique pendant plusieurs semaines avant de s’aventurer sur la terre ferme
pour se nourrir.

L’espérance de vie des Oncomelania est généralement comprise entre 9 et 16

semaines et peut-étre prolongée lorsque les habitats s’asséchent en hiver (145).
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Figure 65 : Gastéropode du genre Oncomelania (35)

1.4) Neotricula spp.

Les escargots du genre Neofricula constituent les hotes intermédiaires de
'espéce S. mekongi. L'espece Neotricula aperta est le principal vecteur dont trois
variétés ont pu étre identifiées comme héte intermédiaire pour cette schistosomose
(Figure 66).

Ces mollusques prosobranches a sexes séparés, plus petit que les
Oncomelania, sont amphibies et possédent une coquille globuleuse, dextre,
operculée.
lls sont strictement aquatiques et ne tolérent pas la sécheresse. On les retrouve
particulierement dans les zones peu profondes ou le courant est modéré, I'eau clair et
les rochers plats permettant la pousse idéale d’algues. Herbivores, ils se nourrissent
d’algues et occupent préférentiellement des micro-habitats protégés notamment les
pierres des grandes riviéres ou ils peuvent également se fixer a la végétation aquatique
(22,31,146).

Leur population est abondante le long du fleuve Mékong et de ses affluents (au
Cambodge, au Laos, en Thailande) mais aussi dans les riziéres a récolte pluriannuelle
qui sont constamment inondées (22,31,146).

La ponte a lieu quand les températures sont comprises entre 20°C et 24°C, au-
dela la mortalité des ceufs et des adultes augmentent (147).

Lors d’épisodes de fortes précipitations, ces derniers sont soumis a des débits
prolongés et torrentiels, les ceufs et nouveau-nés survivent en se mettant sous les

pierres et les adultes résistent assez bien au transport passif par ruissellement.
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L’éclosion a normalement lieu aprés 1 mois mais elle peut étre retardée jusqu’a ce que

les inondations se calment (145).

r

a-strain p-strain y-strain

Figure 66 : Les trois variétés de Neotricula aperta (148)

2] Impacts des changements environnementaux sur les biotopes
des différents hétes intermédiaires impliqués dans la transmission
de la bilharziose

Au cours de ces derniéres années, on a pu observer une acceélération de
I'’émergence ainsi que de la réémergence de cas de bilharziose dans le Monde, en lien
avec divers changements environnementaux d’origine climatique et anthropique

affectant les habitats des différents hotes intermédiaires.

2.1) Changements d’origine climatique

Concernant les différents effets engendrés par le changement climatique, le
plus connu demeure I'élévation moyenne des températures enregistrées a la surface
de la Terre et dans les océans. En effet, d’apres le dernier rapport du Groupe d’Experts
Intergouvernemental sur I'Evolution du Climat (GIEC) de 2023 entre la période 1850-
1900 (période préindustrielle) et la période 2011-2020, la température moyenne a la
surface de la planéte a augmenté d’environ +1,1°C, avec des augmentations plus
importantes sur les terres émergées +1,59°C, que sur les océans +0,88°C (149).

Le réchauffement de la planéte est également responsable d’autres
transformations climatiques majeurs, notamment I'élévation du niveau des eaux

douces, mers et océans. Depuis 1900, le niveau moyen des mers et océans a
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augmenté d’environ 20 cm. Sur la seule période 1993-2020, la hausse moyenne est
évaluée a prées de 10 cm. Environ un tiers de cette augmentation est due a la dilatation
des masses d'eau provoquée par leur réchauffement, le reste est principalement

attribué a la fonte des glaciers et des calottes glaciaires (150).

Ces nombreuses perturbations peuvent entrainer a large échelle des risques
pour la santé de différents organismes, y compris I'étre humain (151). En effet, si nous
prenons I'exemple de la schistosomose, les différents changements climatiques que
nous connaissons actuellement sont susceptibles d’entrainer une redistribution
géographique des différentes espéces de schistosomes et de leurs hotes
intermédiaires, pouvant impacter considérablement la dynamique de la maladie.
Parmi les différents scénarii prospectifs établis, certains envisagent un déplacement
progressif de ces aires de répartition vers le Nord, favorisant ainsi I'introduction du
parasite et de ses hotes dans de nouvelles zones actuellement non endémiques deés
lors que les conditions environnementales et climatiques deviennent propices au
maintien du cycle parasitaire (152,153).

Dans ce contexte, plusieurs outils de modélisation ont permis de démontrer ce
phénomeéne. Par exemple, au Zimbabwe, des projections climatiques indiquent que
l'aire de répartition du mollusque B. pfeifferi, hdte intermédiaire impliqué dans la
transmission de la bilharziose intestinale a S. mansoni, devrait augmenter jusqu’en
2050 sous l'effet du déréglement climatique, puis devrait fortement diminuer au cours
des années suivantes car les températures prédites deviendront trop élevées pour
permettre le bon développement des mollusques (154).

Des phénoménes similaires ont été identifiés pour les principaux parasites a I'origine
des bilharzioses humaines telles que S. haematobium, S. mansoni et S. japonicum
(Figure 67) (153).
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Figure 67 : Projection des zones a risque de transmission de S. japonicum, S.
haematobium et S. mansoni au cours des périodes (a) 2021-2050 et (b) 2071-2100
(1563)
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Sur chaque carte, le bleu foncé représente les océans. Les couleurs et numéros
figurant sur les différentes zones terrestres rendent compte du niveau d’adéquation
entre les scénarii de projection concernant I'impact de I'évolution des températures sur
la transmission de la schistosomose. Les zones représentées en jaune correspondent
aux zones ou l'ensemble des scénarii s’accordent sur le fait que la hausse des
températures aura peu d’effet sur la transmission de la schistosomose. Les zones
représentées en rouge et en bleu sont les zones ou un large consensus existe entre
les scénarii quant a l'évolution des températures qui pourraient respectivement
favoriser (en rouge) ou freiner la transmission (en bleu) de la schistosomose. Les
zones grisées désignent les zones pour lesquelles des scénarios prévoient une forte
baisse ou une disparition de la transmission de la schistosomose, les températures
devenant moins propices au développement des bulins.

Des simulations, réalisées par TANSES, portant sur 'émergence potentielle de
la bilharziose sur 'ensemble du territoire francais montrent que le réchauffement des
eaux douces favoriserait la persistance des populations de bulins et des schistosomes,
ce qui prolongerait les phases d’activité et de développement parasitaire. En revanche,
les températures basses bloquent le développement du parasite (155).

Par conséquent, la recrudescence de la schistosomose pourrait constituer une
menace dans le Sud de I'Europe, en particulier sur des sites ayant déja hébergé le
parasite dans le passé. Quant a une expansion vers le Nord de I'Europe, les résultats
des différentes études semblent indiquer que ce phénomene dépendrait
principalement de la présence et de la tolérance au froid des mollusques, ainsi que
des différentes activités humaines associées aux sources d’eau (Figure 67) (156).

Parmi les conséquences du changement climatique lié a I'élévation des
températures on retrouve l'augmentation de la fréquence et de lintensité des
évenements climatiques et météorologiques extrémes, notamment les inondations, les
épisodes de sécheresse et de canicule, les tempétes et cyclones. Ces phénoménes
ont des répercussions majeures sur les écosystémes ainsi que sur les populations
humaines et animales.

Lors d’épisodes de fortes pluies et d’'inondations, les réseaux d’assainissement
(égouts et latrines) peuvent déborder, entrainant 'écoulement des eaux usées dans
'environnement. Dans les régions pauvres dépourvues de latrine et ou faire ses
besoins a I'air libre est courante, les urines et feces risquent également de se déverser,
contaminant ainsi I'environnement et les différentes ressources en eau, ce qui accroit
le risque de transmission de la schistosomose.

Mais ces tempétes et crues peuvent entrainer un ruissellement trop rapide et faire

chuter rapidement la température des eaux, ce qui peut emporter des populations de
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mollusques, dégrader leurs habitats ainsi qu’interrompre leur développement,
réduisant ainsi la transmission de la maladie (157).

Enfin, les effets de la sécheresse sur la dynamique de transmission de la
bilharziose dépend essentiellement de leur durée et de leur intensité. En effet, en
Ethiopie une sécheresse prolongée a entrainé une diminution de la prévalence de la
maladie car cette sécheresse a réduit considérablement les sites de transmission ainsi
que les taux de reproduction et de survie des gastéropodes hétes intermédiaires (158).
En revanche, au Sénégal, des épisodes de sécheresse de courte durée ont favorisé
une hausse de la transmission car pour accomplir les activités quotidiennes, les
populations se rassemblaient autour des sources d'eau restantes, ou des
gastéropodes infectés étaient trés concentrés, augmentant ainsi le risque d’exposition
(159).

2.2) Changements d’origine anthropique

Le changement climatique correspond a une modification durable des
températures et des conditions météorologiques a I'échelle mondiale. Méme si des
modifications naturelles contribuent encore a ces évolutions climatiques, les activités
humaines en sont désormais la principale cause. Parmi elles, les altérations des
milieux d’eau douce ont d’importante répercussion sur la transmission de la
bilharziose. En effet, a I'instar de nombreux trématodes, les modifications des réseaux
hydrographiques par 'Homme, comme la construction de barrages et de canaux
d’irrigation engendrent fréquemment des zones d’eau stagnante ou a faible courant,
conditions écologiques favorables a la prolifération des mollusques d’eau douce, ce
qui accroit le risque de transmission de la bilharziose. Des études menées dans
plusieurs pays d’Afrique (comme par exemple au Burkina Faso, au Cameroun, au
Sénégal) ont relevé une intensification de la transmission par S. harmatobium et S.
mansoni aprés de tels aménagements.

Ces ouvrages hydrauliques peuvent également entraver la migration ou réduire
les populations de prédateurs naturels de ces mollusques hétes intermédiaires,
favorisant d’autant plus leurs proliférations et donc les risques de transmission (160).

Inversement, 'amélioration de I'acces a I'eau potable et a des latrines dans les
zones en cours de développement et ou la transmission de la bilharziose est

importante, ces pays commencent a voir une diminution du nombre de cas en limitant
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la nécessité d'utiliser les milieux d’eau douce (potentiellement contaminés) pour les
activités quotidiennes (161).

D’autres altérations environnementales, d’origine anthropique, telles que la
pollution peut également contribuer a [lintensification de la transmission de la
schistosomose.

En effet, les polluants agrochimiques tels que les engrais, pesticides et
herbicides, abondamment utilisés en agriculture peuvent, une fois rejetés dans
'environnement, se retrouver par ruissellement dans les milieux d’eau douce, ou ils
favorisent la prolifération d’algues servant de ressource alimentaire aux mollusques.
Cette augmentation des ressources, stimule I'expansion des populations d’hétes
intermédiaires, menant ainsi a une intensification de la transmission de la
schistosomose.

I a également été démontré que ces polluants agricoles pouvaient étre
particulierement toxiques pour certaines especes d’arthropodes prédatrices des
mollusques d’eau douce. Ces polluants affaiblissent donc le contrdle et la régulation
naturelle de ces populations de gastéropodes, contribuant ainsi a leur surabondance
et a la facilitation de la transmission de la schistosomose (162—-164).

3] Impacts du changement climatique sur le comportement des
Hommes et la transmission de la bilharziose

Le changement climatique constitue aujourd’hui un déterminant central dans la
mobilité des biens et des personnes, bouleversant ainsi les schémas migratoires
traditionnels a I'échelle mondiale (Figure 68).

Lorsque les conditions environnementales d’un territoire se détériorent sous
I'effet d’événements météorologiques extrémes, de la montée du niveau des eaux ou
encore de la sécheresse, les capacités d’adaptation des populations locales peuvent
étre dépassées, contraignant ces derniéres a se déplacer temporairement ou de fagon
permanente vers des régions offrants ou supposeées offrir de meilleures conditions de
vie.

Cette dynamique se manifeste au travers de contextes variés comme par
exemple la raréfaction des ressources naturelles sur 'ensemble du globe terrestre ; le
dégel des sols en Alaska et en Sibérie; la fonte des glaciers au Népal; la

désertification au Sahel ; la montée du niveau de la mer en Indonésie, aux Maldives,
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dans les petites iles du Pacifique ; les cyclones aux Etats-Unis et dans les Antilles ;

les inondations au Bangladesh et en Inde (Figure 68) (165).
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Figure 68 : Carte des migrations environnementales (166)

Sur cette carte, les flux migratoires intercontinentaux sont représentés par des fleches
bleues, tandis que les migrations intracontinentales sont représentées par des fleches
roses. Les principaux pays de départ apparaissent en orange foncé (Afrique du Nord,
Asie occidentale, Indonésie), tandis que les principaux pays d’accueil sont colorés en
vert (Europe, Afrique du Sud, Australie, Ameérique du Nord et Amérique du Sud). Sont
également distingués en orange clair des pays dit de « transit » (Iran, Libye, Egypte,
Turquie, Mexique), il s’agit de pays que les migrants traversent pour atteindre leur
destination finale. Les zones grisées correspondent aux régions pour lesquelles les
données sont insuffisantes.

Ces flux migratoires s’expliquent principalement par le déreglement climatique avec
I'apparition de phénomenes de plus en plus violents tels que les cyclones (les zones
a haute intensité cyclonique sont colorées en bleu ciel et la trajectoire moyenne des
cyclones est matérialisée par une fleche pointillée) ; 'accélération de la fonte des
glaciers ; 'augmentation des épisodes d’inondations ; I'élévation du niveau des mers
menacgant les zones cotieres dont certaines présentent une forte densité de population
(zones en rose sur la carte).

A cause de ces différents phénomenes climatiques et flux migratoires certaines zones,
indiquées en pointillé sur la carte, peuvent se retrouver fortement dépeuplées voire
désertées.

Aujourd’hui, la majorité des déplacements s’opérent avant tout a l'intérieur
méme des pays. lls concernent majoritairement des populations pauvres, vivants
essentiellement de I'agriculture ou de la péche. Ces populations cherchent le plus
souvent a retrouver des conditions de vie semblable a celles qu’elles ont di quitter et

n’ont pas nécessairement I'envie ni les moyens de partir a I'étranger (165).
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Selon le rapport mondial 2025 de I'Internal Displacement Monitoring Center
(IDMC), sur 'ensemble de I'année 2024, les catastrophes ont entrainé le déplacement
de 45,8 millions de personnes a travers 163 pays et territoires. Cela correspond au
niveau annuel le plus élevé jamais enregistré depuis que I'IDMC, en 2008, a
commenceé a rendre des comptes sur les déplacements liés aux catastrophes et
représente plus du double de la moyenne annuelle de la derniére décennie (167).

Selon les projections du GIEC, d’ici 2050, plus d’'un milliard de personnes dans
le monde pourraient étre exposées a des risques liés au climat, tels que I'élévation du
niveau de la mer, les inondations, les sécheresses et autres phénomenes extrémes.
Parallelement, la Banque mondiale estime que si les actions de lutte contre les
déréglements climatiques restent insuffisantes, prés de 216 millions de personnes
seront contraintes de se déplacer a I'intérieur de leur propre pays d’ici 2050 (168).

Ces différents flux migratoires et d’animaux peuvent favoriser la propagation et
la transmission de maladies infectieuses telles que la schistosomose.

En effet, I'introduction de mollusques d’eau douce (hbtes intermédiaires) dans
de nouveaux environnements aquatiques par le biais de I'aquaculture, du commerce
ou du tourisme, constituent différents moyens d’'implantation de schistosomes dans
des régions jusqu’a la non touchées par cette parasitose. Prenons I'exemple de I'ile
de Madagascar qui a été envahie par le mollusque B. pfeifferi. Ce mollusque a colonisé
I'lle aprés avoir été introduit probablement par bateau au cours des vagues
successives de colonisation de I'ile. Cette introduction a été a I'origine d’émergences
locales de schistosomose a S. mansoni puisque ces mollusques étaient déja infectés
et les conditions climatiques idéales pour permettre I'évolution et la transmission du
parasite (169-171).

De méme, les déplacements de populations depuis des zones d’endémie
représentent un autre vecteur déterminant d’introduction de schistosomes dans le
monde. En effet, sur I'lle de Madagascar en plus de l'introduction du mollusque hote
intermédiaire, l'arrivée de colons infectés provenant de zones d’endémie de
bilharziose intestinale a S. mansoni a permis d’accélérer la transmission de cette
bilharziose. Un autre exemple beaucoup plus récent d’émergence de bilharziose liée
a ces flux migratoires et touristiques étant I'’émergence de la bilharziose urogénitale
en Corse. Les analyses moléculaires menées sur les schistosomes retrouvés chez les
patients s’étant baignés dans la riviere du Cavu ont montré une forte similarité
génomique avec des schistosomes identifiés au Sénégal, suggérant ainsi une origine
ouest-africaine et plus spécifiquement sénégalaise des hybrides détectés en Corse.
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Jusque dans les années 1958, le Sénégal était une colonie frangaise mais encore
aujourd’hui les échanges humains entre le Sénégal et la France restent nombreux. Il
est donc probable que des touristes ou travailleurs frangais ayant séjournés au
Sénégal aient été contaminés par des schistosomes sans s’en rendre compte et les
aient ensuite introduits en Corse. Une autre hypothése plausible est I'importation
accidentelle de schistosomes par des sénégalais infectés, en effet les flux migratoires
du Sénégal vers I'Europe sont fréquents et plus particulierement vers la France
notamment pendant la période estivale pour y venir travailler (99,109,169-171).

4] Comment faire pour limiter cette prolifération grandissante de la
bilharziose ? Les différentes lignes directrices de ’'OMS

En 2020, 'OMS publie une feuille de route pour la période 2021-2030 visant a
guider les différentes actions menées contre les maladies tropicales négligées, dont
fait partie la schistosomose. Avec ce document, TOMS ambitionne d’éliminer la
schistosomose comme probléme de santé publique et d’interrompre la transmission
humaine dans certains pays d’ici 2030, via une stratégie intégrée alliant chimiothérapie
préventive des groupes a risques ; I'acceés a une source d’eau potable et a un systéme
d’assainissement amélioré ; I'éducation sanitaire ; la gestion environnementale et la

lutte contre les mollusques hétes intermédiaires (172).

Ces lignes directrices permettent de fournir aux états des recommandations
basées sur des preuves, qui les aideront ainsi a mettre en ceuvre des programmes
nationaux de contrdle et d’élimination de la schistosomose et a élaborer des
procédures de vérification de I'arrét de la transmission.

Parmi les différents axes d’orientation on retrouve (172) :

- La définition des seuils de prévalence, la détermination des groupes d’age
cibles et la frequence des campagnes de chimiothérapie préventive contre
la schistosomose ;

- La mise en place et l'intégration d’actions WASH (eau, assainissement et
hygiéne ou acronyme anglais « Water, Sanitation, Hygiene ») et de lutte
contre les mollusques pour soutenir le contréle et I'élimination de la
schistosomose ;

- Les recommandations sur I'emploi des tests de diagnostic chez ’'Homme ;
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- Les outils destinés a I'évaluation de l'infection a schistosome chez les
mollusques hétes intermédiaires ;

- Les tests de diagnostic a utiliser pour I'investigation des réservoirs animaux.

4.1) Mise en ceuvre d’'une chimiothérapie préventive en fonction
de la prévalence de I’'infection

Afin de préconiser [linstauration d’'une chimiothérapie prophylactique au
praziquantel, le groupe d’élaboration des lignes directrices (GDG) s’est appuyé sur
'analyse de trois parameétres : l'efficacité du praziquantel sur la morbidité de la
schistosomose, le seuil de prévalence optimal et la fréquence des différentes

campagnes.

La chimiothérapie préventive offre de nombreux avantages, parmi lesquels une

diminution potentielle de la prévalence des infections a schistosome et donc une
réduction des morbidités associées.
L’OMS a commandé une revue systématique et une méta-analyse pour étayer ces
lignes directrices relatives a la lutte et a I'élimination de la schistosomose humaine. I
a été évalué l'effet de la chimioprévention par praziquantel sur les infections a
schistosome dans les différents groupes d’age clés (enfant d’age préscolaire, enfant
d’age scolaire et population adulte). Les criteres de recherche comprenaient
notamment des essais randomisés et diverses études observationnelles (y compris
celles sans groupe témoin), en excluant les rapports et séries de cas. Les études
incluses mesuraient les paramétres parasitologiques (prévalence et intensité de
l'infection mesurées par la détection d’ceufs dans les selles ou urines), les indicateurs
cliniques de morbidité (hépatomégalie, splénomégalie, fibrose périportale, perte des
capacités cognitives, absentéisme scolaire...), les symptémes autodéclarés (diarrhée,
douleurs abdominales, hématurie...). Ces analyses ont révélé que la chimiothérapie
préventive :

- Chez les enfants d’age scolaire, était associée a une diminution annuelle de
la prévalence de 70% pour les infections a S. mansoni et de 67% pour les
infections a S. haematobium. Des réductions de prévalence sur plusieurs
symptdbmes et marqueurs de morbidité ont également été observés
notamment I'hématurie (67%), la protéinurie (64%), I'anémie (30%),

I'hnépatomégalie (57%) et les Iésions des voies urinaires (63%). Toutefois,
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les analyses réalisées n'ont pas montré de diminution significative de la
prévalence pour certaines manifestations comme la présence de sang dans
les selles, la diarrhée, I'hépatomégalie, la splénomégalie, les atteintes des
voies urinaires ou de la veine porte ;

Chez les enfants d’age préscolaire, était associée a une réduction annuelle
de la prévalence estimée a 39% pour les infections a S. mansoni et a 75%
pour les infections a S. haematobium. Une réduction de la prévalence de la
protéinurie (90%) a également été retrouvée. En revanche, aucune
réduction significative n’a été deétectée pour les pathologies des voies
urinaires et aucune donnée n’a été retrouvée concernant la fibrose
périportale, la diarrhée, I'hématurie, I'hépatomégalie, les Iésions de la
vessie, I'anémie, la splénomégalie, les atteintes de la veine porte, la
présence de sang dans les selles ;

Chez les adultes, était associée a une diminution annuelle de la prévalence
de 79% pour les infections a S. mansoni (absence de données pour S.
haematobium). Aucune réduction significative n’a été mise en évidence pour
la prévalence des pathologies et Iésions des voies urinaires ni pour la fibrose
périportale ;

Pour tous les groupes d’ages, était associée a une réduction annuelle de la
prévalence de 44% pour les infections a S. mansoni et de 68% pour les
infections a S. haematobium. Des diminutions significatives ont également
été détectées concernant la prévalence pour la protéinurie (75%), la
présence de sang dans les selles (74%), la splénomégalie (56%) et les
lésions des voies urinaires (74%). En revanche, aucune réduction
significative n’a été observée concernant la prévalence de la diarrhée, de
I'hépatomeégalie, de la fibrose périportale ou des atteintes de la veine porte.

Aucune donnée n’a été retrouvée concernant ’hématurie, 'anémie.

Cette recherche documentaire a principalement été effectuée sur la base de données

PubMed et complétée par 'examen de listes de référence des revues systématiques

identifiées comme traitant de la morbidité schistosomienne, ainsi que d’'une discussion

de la littérature plus générale, notamment d’autres méta-analyses et études de

modélisation récentes contribuant ainsi a I'élaboration de cette base de données

probantes afin de réaliser la méta-analyse. La derniére recherche principale a été

réalisée en juillet 2018, avec une intégration de données probantes jusqu’en février

2019. Au total, la synthése a porté sur environ 319 études, dont 27 essais contrblés

randomisés et 292 études observationnelles (études de cohorte contrdlées et non
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contrblées, études transversales répétées contrélées et non contrdlées), la majeure
partie des études concernaient les pays d’Afrique subsaharienne, d’Amérique et d’Asie
(172,173).

De plus, cette chimiothérapie préventive est efficace contre 'ensemble des
espéces de schistosomes et présente généralement une bonne tolérance : les effets
indésirables sont le plus souvent légers et transitoires tels que des douleurs
abdominales, céphalées, vertiges et diarrhées. Les effets indésirables persistants
qu’ils soient légers, modérés ou graves restent rares. Il est d’'ailleurs recommandé de
prendre le praziquantel en mangeant notamment du pain, des biscuits, du jus ou
encore de la bouillie car cela augmenterait son acceptabilité et tendrait a réduire la
fréquence et la sévérité des effets indésirables.

Etendre ce traitement préventif & 'ensemble des tranches d’age, plutét que de
cibler uniqguement les enfants d’age scolaire améliorerait I'équité d’acces et permettrait
par la méme occasion de diminuer de fagon considérable les morbidités pouvant étre
associées a linfection. Toutefois, les programmes de chimiothérapie préventive
doivent viser un taux de couverture élevée dans les groupes les plus a risque a savoir
les enfants d'age scolaire. De méme, conformément aux recommandations
concernant les autres Maladies Tropicales Négligées (MTN) traitées par une
chimiothérapie préventive (par exemple les géohelminthoses), les femmes enceintes
durant le premier trimestre doivent étre exclues de cette chimiothérapie préventive, en

raison du nombre insuffisant de cas inclus dans les études d’innocuité (172).

La détermination d’'un seuil de prévalence optimal vise a concilier les colts
d’utilisation et les bénéfices attendus pour la santé. Une synthése de la littérature sur
I'évaluation des codts rapporte un colGt moyen par traitement de 0,50 USD (soit 0,43
€) pour un enfant et de 1,50 USD (soit 1,28 €) par membre d’une communauté,
diminuant avec I'augmentation de la taille de la population traitée du fait des économies
d’échelle. Ces estimations intégrent I'achat et la distribution des médicaments (les frais
de livraison représentant la majeure partie des dépenses), la formation et la
supervision des enseignants, ainsi que les activités de suivi. Le colt communautaire
du praziquantel est influencé par la couverture (administration ou non du médicament)
mais aussi par le nombre moyen de comprimés nécessaires par individu en fonction
du poids.

Pour simplifier la mise en ceuvre logistique a travers divers contextes, un seuil
de prévalence unique a donc été choisi. Les analyses codt-efficacité situent le seuil
optimal entre 5 et 10%, tandis que les études observationnelles du programme
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SCORE (Consortium pour la recherche opérationnelle et ['évaluation sur la
schistosomose) suggeéerent qu'un seuil de I'ordre de 10-25% est nécessaire pour
obtenir une réduction significative de la prévalence. En conséquence, les régions a
prévalence modérée ou élevée, avec davantage d’'infections d’intensité modérée et
élevée doivent étre prioritaires pour les programmes de chimiothérapie préventive
(172).

Pour déterminer la fréquence optimale d’administration de cette chimiothérapie
préventive au praziquantel, il est nécessaire de tenir compte a la fois de la prévalence
locale de linfection au sein des communautés endémiques et du risque de
développement de résistance au traitement.

Dans la plupart des communautés endémiques ou la prévalence est modérée, un
schéma annuel de chimio prévention est envisageable. En revanche, dans les zones
de forte prévalence ou dans les hotspots persistants, une chimio prévention biannuelle
au praziquantel peut s’avérer plus efficace et plus rentable qu’un traitement annuel
pour réduire la prévalence. Les populations susceptibles de bénéficier également d’un
traitement biannuel par rapport a un traitement annuel peuvent étre celles qui ne
répondent pas de maniere appropriée a la chimiothérapie préventive annuelle, ce qui
pourrait étre défini par une réduction relative de la prévalence inférieure a un tiers
(valeur indicative tenant compte des variations épidémiologiques et de la prévalence
initiale) en comparant I'enquéte de référence avec une nouvelle enquéte réalisée

aprés 2 ans de chimiothérapie préventive annuelle (172).

La mise en place d’une chimiothérapie préventive par le praziquantel est donc
techniquement réalisable et reste une intervention rentable, méme avec un traitement
a I'échelle communautaire. C’est pourquoi 'OMS a émis les recommandations
suivantes (172) :

- Dans les communautés endémiques ou la prévalence de linfection a
schistosome est = 10%, 'OMS recommande une chimiothérapie préventive
annuelle avec une dose unique de praziquantel (40 mg/kg), et une
couverture de traitement = 75% dans tous les groupes d’age a partir de 2
ans, y compris les adultes, les femmes enceintes aprés le premier trimestre
de grossesse et les femmes allaitantes, afin de contrdler la morbidité liée a
la schistosomose et de progresser vers I'élimination de la maladie en tant

que probléme de santé publique.
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- Dans les communautés endémiques ou la prévalence de linfection a
schistosome est < 10%, 'OMS suggére I'une des 2 approches suivantes en
fonction des objectifs et des ressources disponibles :

o Lorsqu’il existe un programme de chimiothérapie préventive
réguliére, poursuivre l'intervention a la méme fréquence ou a une
fréquence réduite en vue d’interrompre la transmission.

o Lorsqu’il nexiste pas de programme de chimiothérapie préventive
réguliére, utiliser une approche clinique de diagnostic-traitement au
lieu d’'une chimiothérapie préventive ciblant une population.

- Dans les communautés endémiques ou la prévalence de linfection a
schistosome est =2 10% et ou l'on constate une absence de réponse
appropriée a la chimiothérapie préventive annuelle, malgré une couverture
thérapeutique adéquate (= 75%), I'OMS suggére d’envisager une

chimiothérapie préventive biannuelle au lieu d’une annuelle.

4.2) Traitement des patients infectés par la schistosomose

Les derniéres études concernant le traitement par le praziquantel des personnes
infectées par la schistosomose semblent indiquer que, chacune de ces personnes
tirent significativement profit de ce traitement puisqu’il permet soit la guérison soit la
réduction importante de la charge parasitaire.

Cette prise en charge thérapeutique peut également améliorer les complications
associées a l'infection telles que la malnutrition, I'anémie, la stérilité ou encore les
insuffisances hépatiques et rénales...

Le praziquantel présente par ailleurs un bon profil de sécurité et est généralement
bien toléré chez les adultes, les enfants agés de 2 ans et plus, ainsi que chez les
femmes enceintes apres le premier trimestre de grossesse et les femmes allaitantes.
En revanche, en 'absence de données suffisantes chez les enfants &gés de moins de
2 ans, il est recommandé de privilégier une évaluation clinique individualisée avant

d’envisager directement I'administration du traitement (172).
En prenant en compte ces différentes considérations, 'OMS recommande aux
établissements de santé d’assurer I'accés au traitement par le praziquantel pour lutter

contre la morbidité due a la schistosomose chez toutes les personnes infectées, quel
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que soit leur age, y compris les femmes enceintes infectées a I'exclusion du premier
trimestre de grossesse, les femmes allaitantes et les enfants agés de moins de 2 ans.
La décision d’administrer le traitement aux enfants de moins de 2 ans doit étre fondée
sur un diagnostic et un jugement clinique (172).

4.3) Interventions WASH et de lutte contre les mollusques

L’OMS recommande les interventions WASH, les interventions environnementales
(ingénierie de I'eau et lutte focale contre les mollusques avec des molluscicides) et les
interventions visant a modifier les comportements comme mesures essentielles pour

aider a réduire la transmission des schistosomes dans les zones endémiques (172).

Les interventions en eau, assainissement et hygiéne (WASH) combinent de

nombreuses actions telles que I'amélioration des infrastructures d’assainissement et
d’accés a l'eau potable, la promotion des changements de comportement avec
l'utilisation et entretien des latrines, lavage des mains et limitation des contacts avec
des eaux douces contaminées par la schistosomose (174).
La schistosomose touche de maniére disproportionnée les communautés les plus
pauvres et vulnérables, souvent dépourvues d’acces aux services WASH de base.
Pour étre acceptées et durablement adoptées par ces communautes, les intervertirons
WASH doivent étre congues et mises en ceuvre en tenant compte des contextes
culturels, sociaux et économiques, ainsi que des besoins et préférences des individus
et communautés. A l'inverse, I'absence d’équipements appropriés, comme des éviers
et des douches, a proximité des points d’approvisionnement en eau, le manque
d’intimité et de sécurité des installations sanitaires ou encore 'emploi de matériel et
technologies inadaptées aux attentes des communautés entrainent un manque
d’adhésion et d’utilisation de ces différents services, favorisant parfois un retour a la
défécation a I'air libre (172).

En complément des campagnes de distribution médicamenteuse contre la
schistosomose, ces mesures WASH contribuent de maniére essentielle a la réduction
de la contamination environnementale par les matiéres fécales et les urines des
personnes infectées et par conséquent limitent la transmission parasitaire (174).

La lutte chimique ciblant les mollusques hétes intermédiaires (Figure 69) permet
de réduire la prévalence et l'incidence de la schistosomose, et son efficacité est
renforcée lorsqu’elle est combinée a des campagnes de chimiothérapie préventive. En
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effet, l'intégration des interventions molluscicides aux programmes de chimiothérapie
préventive apporte un bénéfice supplémentaire en termes de réduction de la morbidité
due a la schistosomose et parait étre rentable aussi bien dans les zones de faible que
de forte prévalence. Plusieurs études évaluatives estiment le colt moyen d’'une
opération de lutte contre les mollusques a 379 USD (soit environ 323 €) par village ;
cette estimation couvre I'achat et la distribution du matériel, la formation et la
supervision des agents de terrain chargés de la lutte contre les mollusques, ainsi que

le suivi des activités.

Figure 69 : Equipes de lutte contre les mollusques en train d’appliquer du
niclosamide a Zanzibar (République-Unie de Tanzanie) pour éliminer Bulinus spp.
dans le cadre d’'un programme de lutte contre Schistosoma haematobium (a), au
Cameroun (b) et a Wuhan (Chine) (c, d) pour éliminer Oncomelania spp. dans le
cadre d’un programme de lutte contre Schistosoma japonicum (138)

Les études concernant I'évaluation de l'innocuité des molluscicides (le plus
utilisé étant le Niclosamide) indiquent un risque globalement limité pour la santé
humaine et 'environnement dés lors que les applications sont correctement dosées et
supervisées. C’est pourquoi pour garantir une bonne acceptabilité sociale des
différentes interventions de lutte contre les mollusques, des campagnes de
sensibilisation et des actions de santé publique devront étre réalisées auprés des
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communautés. De méme, la présence sur le terrain d’agents qualifiés et dévoués est
également essentielle au succés de la lutte contre ces hétes intermédiaires (172).
Ainsi pour éliminer la transmission de la schistosomose dans le monde et
atteindre les objectifs de 'OMS, les campagnes de lutte contre les mollusques a base
de niclosamide ou, comme nous avons pu le voir dans le premier chapitre, I'utilisation
de méthodes alternatives plus écologiques notamment avec le drainage des cours
d’eau, I'enfouissement des mollusques en profondeur ou encore I'augmentation du
deébit des canaux d’irrigation, seront essentielles en combinaison avec les interventions

WASH et les programmes de chimiothérapie préventive au praziquantel.

4.4) Vcérification de I'interruption de la transmission

Dans les communautés qui s’approchent de linterruption de la transmission
(définie comme I'absence de signalement de cas humains autochtones pendant 5
années consécutives), 'OMS suggeére un cadre de vérification qui consiste a mener
les actions suivantes (172) :

- Recherche de l'infection a schistosome chez 'lHomme a I'aide d'un outil de
diagnostic a haute sensibilité et spécificité. Cela peut nécessiter I'utilisation
d’'un processus de diagnostic en 2 étapes, en commengant par un test de
haute sensibilité (comme par exemple la sérologie) confirmé par un second
test de haute spécificitt (comme par exemple le test d’éclosion des
miracidiums).

Les méthodes de diagnostic conventionnelles telles que [I'examen
microscopique des frottis avec la méthode de Kato-Katz, la filtration et la
microscopie des urines, ou encore le test antigénique CCA, reposent sur un
niveau de preuve solide pour la surveillance épidémiologique dans les zones
de prévalence modérée a élevée. En effet, elles sont employées depuis
plusieurs décennies dans de grandes enquétes populationnelles, ce qui
souligne leur fiabilité et faisabilité opérationnelle, malgré le fait qu’elles
présentent une sensibilité limitée chez les sujets présentant une faible
charge parasitaire. De plus, ces outils sont peu colteux et facilement
réalisables.

L’évaluation des nouveaux outils de diagnostic, notamment les techniques
moléculaires et immunologiques, reste limitée par I'absence de données

cohérentes sur leur sensibilité et spécificité. De plus, leur utilité est encore
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limitée par les défis liés a la faisabilité et au colt. A terme, si ces méthodes
devenaient plus sensibles, plus spécifiques, moins onéreuses et plus
facilement réalisables, elles pourraient améliorer la détection de la

schistosomose et faciliter la vérification de I'élimination de la transmission.

Rechercher I'infection a schistosome chez les mollusques a 'aide d’un outil
de diagnostic a haute sensibilité et spécificite. Cela peut nécessiter
I'utilisation d’'un processus de diagnostic en 2 étapes, en commencgant par
un test de haute sensibilité confirmé par un second test de haute spécificité.
Les méthodes conventionnelles, telles que I'excrétion et le broyage des
mollusques, offrent une forte spécificité pour la détection et l'identification
des espéces de schistosomes chez les mollusques et présentent 'avantage
d’étre facilement réalisables et peu onéreuses. Toutefois, leur sensibilité est
limitée, ce qui peut réduire leur utilité lorsque la charge parasitaire est trop
faible.

Les méthodes moléculaires plus récentes telles que la PCR LAMP
(amplification isotherme médiée par boucle ou Loop-mediated isothermal
AMPlification), la détection par eADN (ADN environnementale) et la qPCR
(PCR quantitative) offrent une sensibilité nettement améliorée et ouvrent la
possibilité d’établir des stratégies d’échantillonnage groupé afin d’obtenir
une meilleure efficacité dans [l'utilisation des ressources, mais ces
techniques exigent des compétences techniques plus pointues et impliquent
des colts opérationnels et d’équipement plus importants.

Rechercher linfection a schistosome chez les mammiféres hétes non
humains, le cas échéant, a I'aide d’'un outil de diagnostic présentant une
sensibilité et spécificité élevées. Cela peut nécessiter I'utilisation d’un
processus de diagnostic en 2 étapes, en commencgant par un test de haute
sensibilité confirmé par un second test de haute spécificite.

Parmi les différentes techniques parasitologiques étudiées, celles de la
sédimentation aprés conservation des selles au formol et a l'acétate
d’éthyle, le test d’éclosion des miracidiums et I'analyse moléculaire par PCR
présentent une bonne sensibilité associée a une spécificité trés élevée pour
le diagnostic des infections a schistosome chez les mammiféres non

humains. Néanmoins, pour évaluer leur applicabilité sur le terrain et leur
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cout-efficacité, il est indispensable de conduire des travaux supplémentaires

de validation et d’établir des protocoles standardisés.
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Conclusion

Les schistosomoses ou bilharzioses, sont des parasitoses causées par
plusieurs espéces de schistosomes (les principales sont S. haematobium; S.
mansoni ; S. japonicum; S. mekongi; S. intercalatum et S. guineensis). Les
schistosomes sont des vers plats appartenant a la classe des trématodes et au genre
Schistosoma.

L’infection de I'héte définitif se produit dans de I'eau douce contaminée lorsque
I'ensemble des conditions optimales sont réunies pour permettre I'éclosion des ceufs,
le développement et la survie des gastéropodes hotes intermédiaires, ainsi que la
libération de furcocercaires qui pénétrent I'héte définitif (notamment 'Homme) par
passage transcutaneé.

L’infection est souvent asymptomatique et peut donc passer totalement

inapergue. Lorsqu’elle se manifeste on peut observer, dans les jours qui suivent la
pénétration transcutanée des furcocercaires, de légéres démangeaisons. Puis
quelques semaines plus tard, un tableau aigu apparait avec différents symptémes
comme une hyperthermie, des céphalées, une asthénie, des myalgies, de la toux qui
peut s’expliquer par la migration du parasite au sein de I'organisme.
La forme chronique de la maladie survient des mois voire des années plus tard. Il
existe deux principales formes : la bilharziose urogénitale (classiquement associée a
S. haematobium, avec une hématurie) et la bilharziose intestinale (associée a S.
mansoni, S. mekongi, S. japonicum, avec douleur abdominale, diarrhée et rectorragie).
Les complications majeures incluent une hépatosplénomégalie et une hypertension
portale. Ces caractéristiques cliniques et épidémiologiques soulignent la nécessité de
la mise en place d’un diagnostic précoce, d’une prise en charge adaptée et de mesures
de santé publique intégrées (assainissement, acces a I'eau potable, contréle des hbtes
intermédiaires et éducation sanitaire) pour limiter la morbidité et prévenir les
complications a long terme.

Ces parasitoses étaient pour I'heure trés répandues dans les zones tropicales
et subtropicales comme en Afrique, au Brésil, au Venezuela, en Chine. En 2013
I'’émergence inattendue d’un foyer de transmission de bilharziose urogénitale au
niveau de la riviere du Cavu en Corse du Sud a montré que cette ile mais également
d’autres régions du Sud de I'Europe, réunissaient dorénavant les conditions idéales
pour permettre au cycle évolutif de la bilharziose de se mettre en place. La persistance
de ce foyer, marquée par I'apparition de nouveaux cas en 2015, 2016 et 2017, et par

la propagation a d’autres cours d’eau notamment au niveau de la riviére Solenzara, a
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suscité I'inquiétude des chercheurs et des autorités sanitaires. De plus, la découverte
chez certains patients, d’'un parasite hybride impliquant une espéce animale a
complexifié 'analyse épidémiologique et a rendu nécessaire d’écarter la présence d’un
réservoir animal au niveau de l'ile, qui aurait pu étre la cause de la persistance de cette
épidémie. Par ailleurs, les hivers Corse paraissent défavorables a la survie annuelle
des mollusques jouant un réle essentiel au maintien de la transmission, ce qui oriente
vers une autre hypothése plus probable : la présence de porteurs humains non
dépistés au cours des précédentes campagnes de dépistage réalisées au niveau de
la Corse.

La mise en évidence d’espéces hybrides souleve de nombreuses interrogations
sur I'évolution de I'épidémiologie et les répercussions pour la santé humaine et
animale. En effet, leur émergence et diffusion a travers le monde peut entrainer une
modification du cycle parasitaire, de la physiopathologie de cette parasitose et risque
de compromettre la performance des diagnostics actuels et donc conduire a une sous-
estimation des cas favorisant ainsi la propagation de la bilharziose. Face a ce constat,
de nombreuses mesures de contrble et de surveillance ont été mises en ceuvre afin
de contrOler au mieux cette transmission et propagation. Que ce soit en Corse ou
ailleurs en France métropolitaine, tout individu est finalement susceptible d’étre exposé
au risque de bilharziose, soit au cours d’un voyage en zone endémique, soit de fagon
plus rare et inattendue en se baignant dans des zones non encore répertoriees comme
endémiques mais susceptible d’héberger les conditions idéales pour favoriser la
contamination et transmission de la maladie. Il est donc important d’'informer les
populations locales mais également les touristes sur les modes de transmission, les
signes cliniques évocateurs d’'une contamination et les bonnes conduites a adopter
comme par exemple de ne pas souiller les cours d’eau en faisant ses besoins dans
les cours d’eau mais d’utiliser plutét les latrines a disposition ou de respecter les
interdictions de baignade.

L’apparition de cette bilharziose en France a ainsi mis en lumiére le réle central
du pharmacien en tant qu’'acteur de santé publique, qui doit informer et accompagner
la population sur la prise en charge et les mesures de prévention afin de limiter la
transmission de cette maladie encore méconnue du grand publique.

Par ailleurs, les bouleversements climatiques, économiques et sociaux,
modifient les différents flux migratoires, favorisant 'émergence ou la recrudescence
de maladies infectieuses dans des pays jusque-la non concernés par ces problémes
de santé publique. Les interactions complexes entre hotes, parasites et vecteurs
expliquent pourquoi I'épidémiologie de ces maladies vectorielles comme la bilharziose,
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la dengue, le chikungunya ou encore Zika soient en constant remaniement et soient
loin de disparaitre. C’est dans ce contexte que 'OMS préconise aujourd’hui pour la
bilharziose un renforcement de la surveillance tant humaine que malacologique. Aprés
la reconnaissance de lefficacité de la chimioprophylaxie au praziquantel dans le
traitement de masse de la schistosomose, les nouvelles stratégies s’orientent
aujourd’hui sur l'approche « One Health — Une seule santé » intégrant la santé
humaine, animale et environnementale pour prévenir la transmission de cette
parasitose notamment en s’attaquant aux populations d’hétes intermédiaires tout en
respectant les écosystemes. Ces approches appellent a des stratégies de prévention
multisectorielles et a un renforcement des actions d’éducation sanitaire et de veille
épidémiologique.

Les progres concernant la connaissance de ces maladies, les stratégies
thérapeutiques et les mesures préventives offrent des perspectives encourageantes
pour freiner la propagation de ces pathologies a I'échelle mondiale. En effet, en
combinant les efforts collectifs, les progrés scientifiques et les actions de

sensibilisation, il est encore possible de progresser vers un avenir sanitaire plus serein.
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