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Arbre Phylogénique du Vivant
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Organismes uni ou pluricellulaires
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Relations inter-organismes

SAPROPHYTISME : développement au dépens de substrats organigues décomposés

COMMENSALISME : relation bénéfigue pour le commensal, mais NEUTRE
(ni bénéfique, ni nuisible) pour I'hote

MUTUALISME : relation 3 BENEFICES réciproques
ou SYMBIOSE

ARASITISME : relation DEFAVORABLE pour I’héte > temporaire/définitive

Un parasite est un organisme vivant aux dépens d’un autre organisme appelé héte dont
il utilise les ressources pour se développer et se reproduire
Relation temporaire ou définitive = notion de cycle parasitaire
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Les parasites : une intégration dans la santé « One Heath »

=20,

One

Notion de cycle parasitaire (monoxéne, dixéne, vectoriel...)
= ensemble de transformations avec succession de stades pouvant
se réaliser chez un ou plusieurs hotes, voire le milieu extérieur
= chaine épidémiologique nécessitant :
'?lrg;rl‘t?]' * réservoir de parasites,

* Un hote définitif hébergeant la forme de reproduction,
* + hotes intermédiaires (parasite au stades immatures)

dans des conditions environnementales favorables.

Ecosystem
health

v

d’apres Selbach et al., 2022

La sécurité sanitaire doit étre appréhendée a I'échelle de la planéte et la santé humaine n’est pas séparable de la santé
animale ni de celle des écosystemes.
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Infections parasitaires : Situation actuelle et tendances

Pays en développement

» Paludisme : ~ 100 pays endémiques, 3 milliards d’individus concernés,
200 millions de cas/an et~ 500 000 déces (enfants +++), 2000-2015 : ™ 18 % des cas
» Bilharziose : 150-200 millions de cas par an

Pays développés
Parasitoses autochtones

» Toxoplasmose (en Y); pédiculose (en 7), giardiose, oxyurose

» parasitoses opportunistes : notion d'immunosupression (SIDA, Greffes d’organes,
chimiothérapies, corticothérapie...)

Notion « Onehealth »
» 7 échanges avec les zones d’endémie (migrants, professionnels, tourisme...)
»changement climatique
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Endoparasites unicellulaires : exemples.....
(Parasites cavitaires ou tissulaires)

N
- (’4,
Plasmodium falciparum Trichomonas vaginalis Leishmania spp.

= paludisme = trichomonose = leishmaniose
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Endoparasites pluricellulaires : exemples.....

Echinococcus
multilocularis
=
échinococcose
alvéolaire

Taenia saginata
= taeniasis

W Fasciola
__ hepatica
;i"::> distomatose wom, S %94 6418 180.8U SMEBN

ANOFEL

Schistosoma mansoni Ascaris lumbricoides
= bilharziose
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Ectoparasites (Insectes ou Acariens)

Nuisibles ou pathogenes

Vecteurs d’agents pathogenes (bactéries ou virus)
.
Santé ’ J, ?

Les poux sont de retour a I'école : a \ Ixodes

chacun sa méthode pour les N ‘
éradiquer \ ricinus
. = Lyme

LAMONTAGNE  uxine1 veioone | ssoers 1 iosos:| smmision [OU

Pediculus humanus (pou) :
adulte et lente

Sarcoptes scabiei
= gale

Cimex lectularius
(punaise de lit)
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Principaux facteurs favorisant les parasitoses

» Hygiéne et gestes barriéres, notion de « péril fécal »

» Résistance des parasites dans I'environnement et dispersion passive
» Biologie vectorielle

» Facteurs socio-économiques, culturels et professionnels

» Résistance aux anti-parasitaires

» Statut immunitaire de I’hote

Quelques exemples...
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Notion de péril fécal (= absence de traitement des eaux usées)

= Transmission d’agents pathogenes éliminés dans le milieu extérieur (selles et/ou urines)
a partir d’un réservoir essentiellement humain

(selles) (urines)

Transmission
indirecte —— =

Transmission

/ directe

Réservoir humain
* Sujets malades
*  Porteurs sains

Mains sales Pénétratlon

“



http://www.cdfound.to.it/HTML/sp2.htm
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Amoebose (Entamoeba histolytica)
Parasitose digestive avec contamination orale

A\ = nfective Stage
A; Diagnostic Stage

= Noninvasive Colonization
= Intastinal Disease
= Extraintestinal Disease

Survie des kystes :

-10 jours dans un sol
humide a 18°C

- 3 mois dans l'eau a 4°C
- passage court a -20°C

Cycle non pathogéne:

-ingestion de kystes
-trophozoites/kystes dans la lumiere
intestinale

Cycle pathogene:

- ingestion de kyste

- multiplication des trophozoites
hématophage dans la muqueuse colique

= dysenterie amibienne
avec risque de dissémination (foie...)
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Bilharzioses (ex : Shistosoma mansoni, Shistosoma haematobium....)
Parasitose « systémigue » avec contamination transcutanée

Contamination : pénétration des larves par
voie transcutanée (qg mn)

Sporocysts in snail o
(successive generations)

f Cercariae lose tails during
\ ) penetration and become
A\\-l Penetrate schistosomulae
/ skm J’
@ @ a 6 Circulation

e Miracidia penetrate
snail issues
Migrate to portal blood
in liver and mature
into adults (£}
e @ in feces ﬁ in urine

Eggs hatch
releasing miracidia

Male and Female Schistosomes

Adultes appariés
= plexus artério-veineux abdominaux
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La bilharziose en Corse : une épidémie autochtone ?

Avril 2014 :

* diagnostic de bilharziose urinaire chez 2 fillettes
(Toulouse et Dusseldorf)

* sérologies positives dans leur famille .

Enquéte : baignades dans la riviere Cavu

Présence +++ de I’'hOte intermédiaire (bulin) dans la riviere

Dépistage sérologique des personnes en contact cutané avec

I’eau du Cavu entre 2011 et 2013 :

* >50 000 sérologies réalisées

e > 110 cas diagnostiqués

e parasite identifié par biologie moléculaire : hybride entre
S. haematobium et S. bovis : origine sénégalaise ?

* baignade autorisée en 2015 apres installation de toilettes
a proximité du site..... mais toujours quelques cas
(+ riviere Solenzara)

25 km
—_—

N 7 Paar 5o dévelepper et s2 mulile, e parsie
BA g ey P 2 Gt ot so mltpter, e st
? POURQUON rasponsabie ge 1a bithauisse, a besain ¢¢
Il
Il

conditions de températures favorables et
@ » Agence Regonale d Sants Uexistenced'un hite intesmédiaire :Le Sulin
Corse Clest un petit escarget d'eau douce, naturedlement présent dans certains cours.

deau e pou 1a vidre du Caws, e Corse,

Lorsqe'see persanne infectée urise dans (vau, el bk des cufs du parasite
e
\ chane de contamination. Uescargot pulse des larves do paraste ea grand
QU'EST-CE QUE ¢ rombrequi ) i
LA BILHARZIOSE
dodlewrs ea t i

PREVENTION o
A BILHARZIOSE

Les autarités ot professonnels de saaté sont

CE QUI EST MIS  sensiisés  crisque et uuron s sarter
EN OEUVRE  toos les éléments d'information que voss
‘soubaitez. Chaque semmaine, une surveillance de

('emirennemest est réalisée, faisant appel 2sx meileures technologies disponibles pour
détecter ta présence éventuetle du parasite, Les autarités locales aménagest (a one de
2 e ests Nous.

trouwerez des sanitaires & votre disposition, atin de ne pas uriner dans los eaux douces.
1

COMMENT ! s faut pasuines daas Leaw, car st insi e
PREVENIR ' Frsite s fiuse das a e of peut

contaminer ¢'autres personnes. Oes sanitares
sontavotre ispasition, profitez-ea |
Le dépistage est recemmands pasr toute persanne 'étast baignée dans une
2000 4 risque 0u dans |a rhbre du Cavu depuls 2013 I peut se faire par wa test
& un

/@ Pour en savoir plus

existe, Demande: conseil avotre médecin.
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Ankylostomoses (hookworms)
Parasitose digestive avec contamination transcutanée

3 franchissement
de la paroi des
alvéoles pulmonaires

4 Carrefour
aérodigestif

7

S Adultes:
paroi du duodenum

Ponte:
42 5 semaines

aprés la pénétration
Dans les selles: transcutanée
~ (1 oeuf segmenté:
' 428 blastoméres

2 Larve strongyloide:
contamination transcutanée

Evolution externe:
5 jours

Adulte (& et @, 5-10 mm) attachés a la muqueuse
duodeno-jéjunale (longévité : 2-3 ans)

= abrasion de la muqueuse

= saignement digestif

e 0,01-0,04 ml/ver/jour pour N. americanus
e 0,05-0,3 ml/ver/jour pour A. duodenale
> anémie microcytaire hyposidérémique
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Les maladies parasitaires liées au péril fécal
=>symptomatologie digestive ++++

= action directe sur la muqueuse intestinale

e altération muqueuse avec perte de 'effet barriere
L atrophie villositaire/microvillositaire
L saignement

e diffusion dans la mugueuse et la sous-muqueuse
> ulcération et inflammation muqueuse

e induction de réponses inflammatoires
Y produits anorexigénes ou influencant le métabolisme et le stockage

= spoliation

[ : A Ati 1l
= augmentation de |la dépense énergétique Jeunes enfants
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OMS : « La bonne qualité de I’eau de boisson fait davantage pour la santé
publique que n‘importe quel vaccin ou médicament »

Prophylaxie collective = AMELIORATION DES CONDITIONS DE VIE
* Lutte contre la pollution fécale
* Protection des ressources et installation de réseaux d’eau
STRICTEMENT surveillés
* Traitement des porteurs sains

CONTRE LA DIARRHEE

Prophylaxie individuelle = HYGIENE

(lavage des mains, filtration/décontamination de I'eau,
épluchage ou cuisson des légumes/fruits...)

Je b s |'eau de la pompe
bras, je filtre |'eau de pluie ou
celle du puits avant de la boire
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Principaux facteurs favorisant les parasitoses

» Notion de « péril fécal »

» Résistance des parasites dans I’environnement et dispersion passive
» Biologie vectorielle

» Facteurs socio-économiques, culturels et professionnels

» Résistance aux anti-parasitaires

> Statut immunitaire de I’hote

Quelques exemples...
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Cryptosporidiose : un exemple d’anthropozoonose

Oocystes tres résistants dans I'environnement Eaux de ruissellement
> 6 mois a 0-20°C > Riviéres

. . . > N hréati
Résistance +++ aux processus de chloration > MaeF;pes pareatiques

Contamination humaine :
= Hydrique +++ : eau souillée lors contamination des réseaux d’alimentation en eau potable
= Alimentaire : 5™ rang des parasites a I'origine d’infections a transmission alimentaire
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Approche « One Health » appliquée a I’étude d’une parasitose autochtone:
la cryptosporidiose (Cryptosporidium parvum/Cryptosporidium hominis)
o°

Y !

4570 o - ‘ l “_ \ -

Oocystes ingérés par les animaux et 'Homme a&

Survie +++ dans I'environnement . "EIARIEEIE
Ex: 6 mois dans I'eau des rivieres

Un agents pathogéne majeur des jeunes
ruminants

J e %0
W -
LT VN B
w"% 3. by 2 Y
Contamination ~l ‘k,l.,l,,l L3
environnementale

S Transmiission directe
Transmission environnementale

Sol, eau, végétaux et récoltes contaminés par les oocystes

Résistance +++ oot ~ + eau souillée (boisson +++ ou récréative)
7 e 0 non lavés Oocystes dais . A . 7
aux désinfectants habituels m g '”’ * Aliments (5°™¢ rang) (fruits et légumes,
(ex : eau de javel) produits laitier, fruits de mer..)
y - o7 I:z‘::z?::;:f:;

Oocystes sur viande cru, lait non
pasteurisé et produits laitiers

by

Dose infectante < 103 oocystes
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e Patients VIH+, transplantation, greffe MO... Evolution des déclarations de cas
. , . . . . . (Données CNR LE Cryptosporidioses)
Diarrhée chronique +++ : mise en jeu du pronostic vital 1000
800
600
e Sujets immunocompétents : contamination hydrique +++ -

= spontanément résolutive en 1-3 semaines o s e
= diagnostic souvent retardé car méconnu des cliniciens !!!!
France : Création CNR (2017) : 3 épidémies annuelles en moyenne

— = H . ; .
== Q nlcelmatln & > "Dix jours de diarrhées, un vrai calvaire™ victime de cryptosporidiose aprés av... ‘ EDITION ABONNES ‘
INFORMATION SUR LA DISTRIBUTION D’EAU EMBOUTEILLEE
] .

"Dixjou oo ra@'s yictime
de cryptc & -w = CrveTosPorimose ) = U du robinet,

DISTRIBUTION D’EAU y y
- ‘t EMBOUTEILLEE

o e WP

DISTRIBUTION D’EAU EMBOUTEILLEE & partir du lundi 19 juin 2023 .
POUR LES NOURRISSONS (-24 mois) ET LES PERSONNES IMMUNODEPRIMEES — = —

- /112019 4 20-49

=> Recherche des animaux contaminants
= Modification du systeme communal de gestion des eaux : réacteur a UV
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Les punaises de lit : en recrudescence depuis les années 90

Répartition cosmopolite
e Bagages, objets d’occasion,....

e Pas de relation / insalubrité
e Actifs la nuit, fuient la lumiere

e Longévité : 6mois a 2 ans

e Nuisibles | Pas de transmission de maladies

Adulte mile
Adulte femelle

Adultes
Miile et femelle

J\

(Euf
Peu sensible
aux insecticides

J\

Jeunes

5 stades
(J1-12-)3-14-J5)
=5 repas de sang

Tous les stades (sauf ceuf) sont hématophages

Quelques données de biologie

Durée d’'un repas sanguin 10-20 mn
Temps entre 2 repas extrément variable (jusqu’a 2 ans) 3-15 jours
Espérance de vie d’'un adulte 6-24 mois
Nombre total d'ceufs pondus par une femelle adulte 200-500 ceufs
Rythme de ponte d’une femelle adulte 5-15 ceufsijour
Durée du cycle de vie (ceuf a ceuf) 40-70 jours
Délai de ponte aprés fécondation 3-10 jours
Phase d'éclosion des ceufs 7-15 jours

Temps entre 2 stades larvaires (repas sanguin obligatoire) 3-15 jours
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Eradiquer les punaises de lit,
Les punaises de lit : S’en débarrasser *y C’EST URGENT! »

. . . Ou les trouve t-on ?
e Intervenir le plus rapidement possible

Sous Sous
les meubles les papiers
et cadres peints

e Traitement mécanique

= Chaleur : lavage a la machine (>60°C),
séchage, traitement vapeur (> 120°C)

= Congélation (-20°C, >72h)

= Aspiration

Les punaises

- peuvent piquer
jusqu'a 90 fois
dans une nuit
. . . . . y. : :
e Traitement chimique : 15 jours d’intervalle 4 » 1
\ o
i) o T,
_] Dans
Dans les fissures les matelas
et fentes des et sommiers
murs-planchers
ou mobiliers i
on s'est fortement accélérée a Paris. Si vous pensez avoir des punaises,
actez le ur faire réaliser un diagnostic par la ‘

vP Plus d'informations sur rivp.fr Service Relation Locataires
et dans l'Info RIVP recue par courrier. = 0156611111

—
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Principaux facteurs favorisant les parasitoses

» Notion de « péril fécal »

» Résistance des parasites dans I'environnement et dispersion passive
> Biologie vectorielle

» Facteurs socio-économiques, culturels et professionnels

» Résistance aux anti-parasitaires

» Statut immunitaire de I’hote

Quelques exemples...
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Les leishmanioses humaines : maladies a transmission vectorielle causées par

un protozoaire parasite du genre Leishmania spp.

e 350 10° personnes vivant en zone d’endémie (Afrique, Amérique du Sud, Asie et Europe du Sud)
e 12 10° cas a I’échelle mondiale avec 2 106 nouveaux cas chaque année

FORMES CUTANEES

FORMES MUCOCUTANEES

Cutanée localisée Cutanée diffuse

Lésions cutanées indolores
- Nodules

Ou larges ulcéres

- Guérissent spontanément

Muco-cutanée

Affectent tissus

du rhinopharynx
- Mutilation grave
du nez et du palais

FORME VISCERALE |~ Forme présente dans
le sud de la France

= sujets
immunodéprimés

Fieévre irréguliére, anémie
pancytopénie, amaigrissement
hypergamma-globulinémie
adénopathies
Hépato-splénomégalie

- Déces
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La leishmaniose en France : leishmaniose viscérale

Impact du changement climatique sur une maladie vectorielle endémiques dans
le Sud de la France....

Expansion de la zone d’endémie du phlébotome
) Réchauffement climatique
e K = Migration des phlébotomes vers le Nord

‘:/‘ '/. 2 /:.

o i) l,,' il s | 4 ‘:'/l \ | * *
Phlébotome ** /... | *
_ %
/Mw-wxm !\
a I 2017 (+9%) * * * *
/! I 2017 (+60%) »*
Dt g B 2004 *
(™) Communes limitrophes actuelles *

de la zone d'endémie.
* Cas autochtone

‘3& ,,__ ;;’-,_.7 / e g
Leishmaniose = ZOONOSE Chien = réservoir principal L2 phiébotome est agtif 3 partir de 10°C
France : 10 000 cas chez les chiens et ~15 cas humains/an silaT®>15,6°C pendant 2 3 mois/an

Progression continue de la leishmaniose canine sur le territoire métropolitain
= menace pour la santé humaine puisque le chien est le réservoir de parasites pour I’homme



Incidencs (cases per 1000 par annum)
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Paludisme : programme de lutte

e 91 pays d’endémie ® 3,4 milliards d’individus en zone de transmission

e 200 millions d’épisodes cliniques par an (80% en Afrique)

e ~ 435000 déces (80% en Afrique; 61% < 5 ans) avec N ~ 40% des acces cliniques/2000

20 s IRS = Indoor residual spraying e
. . 600
ACT = artemisinin combined therapy
— 500
ITN = Insecticide-treated nets g
E 400
=
£
@
@
& 300
@
(]
L:¢]
]

/ 200 —
( 100 —

Contribution of interventions:

£ ITN
O ACT
o IRS ’7

| B —— ]
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Fasciolose hépatique : maladie de la grande douve

Ingestion

I
mman

¥

T
D

BOVINS, OVINS ...

HOMME Oeufs
Voies biliaires \a{”
EAU

Wﬁ I 111!"!‘!
4 1
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Aire de répartition de la limnée = aire de répartition de la maladie
Prévention individuelle
= @éviction du cresson sauvage du régime alimentaire

28

Prévention collective
- surveillance sanitaire des cressonnieres industrielles.
- éducation sanitaire des populations vis-a-vis e Ia consommation de cresson sauvage

r,:h'\ - '3\ & q“
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Principaux facteurs favorisant les parasitoses

» Notion de « péril fécal »

» Résistance des parasites dans I'environnement et dispersion passive
» Biologie vectorielle

» Facteurs socio-économiques, culturels et professionnels

» Résistance aux anti-parasitaires

> Statut immunitaire de I’ho6te

Quelques exemples...
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Paludisme importé en France entre 2000 et 2015 : 4000-5000 cas/an (Pf) avec ~20 déces
Evolution annuelle du nombre de voyageurs en zone d’endémie et des cas de paludisme
d’importation des sujets d’origine africaine et caucasienne

2750 5500000

Pays de contamination
= Afrique subsaharienne > 95%

2500

5000000
2250

Sujets d’origine africaine > 80%

2000
4500000

1750

1500 4000000

cas de paludisme d'importation

1250

Nombre de

3500000
1000

Nombre de voyageurs en Zone d'endémie

750
3000000

500

250 2500000

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Année

e 9 Mo o —Canse CNR Paludisme, Rapport 2015

RightScalee @ ——Nombre de voyageurs en Zone d'endémie
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Changements d’habitudes alimentaires : un risque pour I’avenir ?

ACCUEIL * SANTE

Sushis: Quand poisson cru rime avec infections parasitaires

ALIMENTATION L'anisakiase, une infection parasitaire que peut causer la consommation de poisson cru, touche 2.000 & 3.000
Japonais chague année mais reste mal connue en Europe. .

20 Minufes avec agence | @ Publié le 17/05/17 a4 15h40 — Mis a jour le 17/05/17 & 15h40
’ 3

| \& 4 _ o _
8@ ;({ Table1. Number of cases of anisakidosis (confirmed, possible or
- - g

allergic) identified in France, 2010-2014.

Anisakidose |
= helminthose liée a de larves =

de nématodes transmise par L D 2010 2011 2012 2013 2014 total
la consommation de poisson ; Confirmed 1 1 2 1 2 7
de mer cru ou peu cuit St Possible | | 2 2 fi 12
= . Allergic 2 1 2 8 ] 18
atteintes Total 4 36 o133

gastroduodénales,

intestinales + aIIergies =faible prévalence MAIS potentiel allergique émergent

(Enquéte ANOFEL 2010-2014; Yera et al., 2018)

Selon les espéces/lieux de capture : 15 a 100% des poissons de mer sont parasités
1991 : directive européenne de congélation obligatoire du poisson : risque “N



Sex Age Date of
(years) diagnosis

F 27 July 2016

M 16 September
2016

F 48 August 2017

M 30 January 2018

M 41 July 2018

M 42 August 2018

F 20 September
2018

Consommation

7 patients diagnost €S sushis (en %)
100

90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

Figure 1: Consommation du sushi selon les différentes classes d’age (résultats

RESEARCH Open Access

Dibothriocephalus nihonkaiensis: e

an emerging foodborne parasite in Brittany
(France)?

Langneux’

019) 12:267
9-3516-6

II-

20-30 30-50 50-60 60-70 70-80 Classesdage (enannée)

pore (up) and

obtenus grace a lI'étude des questionnaires marketing)
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Principaux facteurs favorisant les parasitoses

» Notion de « péril fécal »

» Résistance des parasites dans I'environnement et dispersion passive
» Biologie vectorielle

» Facteurs socio-économiques, culturels et professionnels

» Résistance aux anti-parasitaires

> Statut immunitaire de I’hote

Quelques exemples...
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Dissémination de la chimiorésistance a P. falciparum

1957
1960s
1970s
1980s
1990-2006

Countries where
P. falciparum
malaria is endemic
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Dissémination de la chimiorésistance a P. falciparum

v

ASSP

e
E ‘
I

Pyronaridine IR

|

v
Piperaguine I Clligs) ——————— |

Ammlsinlns—
v
|
Mefloquine I |
v
Sulfadoxine—pyrimethamine
v I
Az | ASAG |
Atovaquone—proguanil
¥ v
v Atovaguone I I
Proguanil B |
Chloroguine A
1910
Quinine W —
1—/\/|..‘.|....|....|....,.‘..|....|....|...
1632 1940 1850 1960 1870 1980 1980 2000 200
Time (year)
| W First resistance reported B Aryl-aming B 4-aminequinoli H Antifolates B Endoperoxides lNaphrmoquimnas|

Acces a P. falciparum

Antimalarial drug resistance: linking Plasmodium falciparum
parasite biology to the clinic

Benjamin Blasco', Didier Leroy’, and David A Fidock23

Nat Med. 2017 August 04: 23(8): 917-928. doi:10.1038/nm.4381.

History of the introduction of the principal antimalarials and of the first emergence of
resistance in the field. Single bars refer to monotherapies: double- and triple-bar boxes
denote combination therapies. Colors refer to the chemical classes to which the antimalarials
belong.

AL, artemether + lumefantrine: ASMQ. artesunate +
mefloquine; ASAQ, artesunate + amodiaquine; DHA-PPQ. dihydroartemisinin +
piperaquine:; PA, artesunate + pyronaridine; ASSP, artesunate + SP.

* Acces simple : eklereguine mais Combinaisons Thérapeutiques a base d’Artémisinine

* Acces grave : Artesunate ou quinine (1V)
et~ 500 000 déces/an (enfants +++)
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Recrudescence de la pédiculose

Résistance +++ des poux aux insecticides neurotoxiques

 développement de produits « étouffeurs »

R o Savoir

S sionena

Quand on a des poux,
on peut aller 3 Fécole ?
Ou, mas.

Eonsells pour éviler d altraper des poux
el savoir si On en a

comment SQV O] P stona des poux, deslentes?
ra *:::m-—.f?

Cest guotin PE1.INE 3 PO

O g § g w2 g b st
T e —

e ° Santé
-@ o publique
o ? France

Pour se débarrasser
efficacement des poux,
 faudrait que tous cew qui ont

des poux soient traités le méme jour,
par exemple le samedi.

www.inpes.sante.fr
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Principaux facteurs favorisant les parasitoses

» Notion de « péril fécal »

» Résistance des parasites dans I'environnement et dispersion passive
» Biologie vectorielle

» Facteurs socio-économiques, culturels et professionnels

» Résistance aux anti-parasitaires

> Statut immunitaire de I’hote

Quelques exemples...
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Quelgques exemples d’infections parasitaires opportunistes

[Immunodépression}

Exemple : patients VIH+

Contamination

Primo-infection

/

cragovats |
.

-

0ses buccales, leucoplasle de lalangue...

PNEUWOCYSTOSE

CANDIDOSE ESOPHAGIENNE

TOXOPLASMOSE CEREBRALE
CYTOMEGALOVIRUS

MYCOBACTERIES

Temps

o

Primo-infection par un parasite ou un champignon habituellement

peu ou pas pathogéne

Cryptosporidium spp.

Leishmania spp.

Toxoplasma gondii

Réactivation ou |'exacerbation d’une infection acquise

antérieurement habituellement bénigne

REACTIVATION
Toxoplasmose focalisée
(oculaire, cérébrale)
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Arbre Phylogénique du Vivant

Bactéries Archées Eucaryotes
Bactéries
vertes Myxomycétes
Spirochétes filamenteuses ibes Animalia
Gram Methanosarcina Fung!
_\ Positives|  yathanobacterium Haldphiles
Protéobactéries Plantae
] Methanococcus "
Cyanobactéries Ciliés
T. celer
Planctomyces Thermoproteus Flagellés
Pyrodicticum
Bacteroides Trichomonades
Cytophaga
Microsporides
Thermotoga
Diplomonades
Aquifex
LUCA

Organismes uni ou pluricellulaires
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Relation des champignons avec le vivant

Le « miroir & deux faces » des champignons.

intoxications
par les champignons

mycoses

allergies

mycotoxicoses

altérations
des denrées
aprés récoltes

maladies
des plantes

biodétériorations
des matériels
et matériaux

récolte des
champignons
(loisir,
satisfaction

de l'esprit)

mycologie

études
fondamentales

connaissance

de certains
processus  utilisation en
vitaux lutte biologique

intérét medical :
antibiotiques
cestrogenes
anabolisants

usage psychiatrique

préparation
des fromages

préparations
enzymatiques

consommation :

champignons sauvages
champignons cultivés

protéines des levures

fermentations
par levures

transformations dans
I'industrie chimique

biodégradations
valorisation des déchets

bioconversions

processus
d’humification
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Les multiples facettes du risque lié aux agents fongiques
1. Risque toxique

* liés aux macromycetes (ex :amanite phalloide)

* |liées aux mycotoxines

ex : aflatoxines (Aspergillus flavus et Aspergillus parasiticus)
=>génotoxiques et cancérigenes

Ex : ergot de seigle = ergotisme (acide lysergique = LSD)
L atteintes convulsivantes/gangréneuses
> médicaments (ergotamine)
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Les multiples facettes du risque lié aux agents fongiques
2. Risque allergigue, ex : aspergilloses

Champignon = allergéne

nvasive
infection Colonization Hypersensitivity

= Asthme (= hypersensibilité immédiate)

Severity of disease

= Sinusites chroniques

= Aspergillose bronchopulmonaire allergique
(asthme, mucoviscidose)

Park & Mehrad Clin Microbiol Rev 2009

Immuno-pathological spectrum of Aspergillus spp.

=> Alvéolite allergique extrinseque: inhalation +++ de spores de champignons
chez un sujet en terrain NON atopique
= MALADIE PROFESSIONNELLE:
* « poumon de fermier »
* saloirs et préparations pour charcuteries
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3. Risque infectieux lié au micromycetes : mycoses

> 106 especes dont > 98% sont des saprophytes de I'environnement
= 100 especes régulierement isolées de prélevements

W

| ?“ ¢ ‘) Filamenteux :
: - 7. Moisissures,
Dermatophytes

Levures
Candida spp.

= Mycoses superficielles : Iésions de la peau, des phaneres, des muqueuses
(10 -15 % de la population francaise)

= Mycoses profondes/invasives : viscérales, ostéo-articulaires, septicémiques

> Maladies nosocomiales (opportunisme +++)


http://mercury.bio.uaf.edu/courses/biol105/Lectures/Section4/4b5f_31_15.jpg

@ 44
Champignons unicellulaires

Une levure = thalle unicellulaire (< 10 um)
Facteur de virulence pour certaines especes :
 Filamentation (Ex : Candida albicans)

» Capsule (Ex : Cryptococcus neoformans)

Principales levures d’intérét médical :
Champignons d’origine endogéne (microbiote)
* Candida spp. = Candidoses superficielles/profondes

Champignons d’origine exogene
* Cryptocococcus spp. = mycose profonde opportuniste
* Malassezia spp. = mycose superficielle bénigne
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Champianons filamenteux (exogénes)
2 groupes d’intérét médical:

* Dermatophytes : vrais parasites (kératinophiles) @ mycoses superficielles

NV NN L AT
VA% ‘0;"'/
Wy s

=
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Des champignons toujours pathogenes
DERMATOPHYTES et DERMATOPHYTOSES

= Champignons filamenteux a mycélium cloisonné : kératine de la couche cornée
Responsables de mycoses SUPERFICIELLES/BENIGNES de la peau et des phanéres

Tinea corporis
(Epidermophyties cutanées)

Tinea capitis (Teignes)

e

Fréquence +++ : 5-10% des consultations de Dermatologie en Europe
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LES PRINCIPALES ESPECES PATHOGENES : Réservoirs multiples

» Espéeces anthropophiles (= |ésions svt assez discretes)

Contamination
» contact direct (intra-familial, sport...)
* sols souillés (salle de bains, salle de sport, piscine...)
* objets divers (peignes, brosses, serviettes, vétements, peluches...)
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LES PRINCIPALES ESPECES PATHOGENES : Réservoirs multiples

* Espéces zoophiles (= |Iésions inflammatoires)
Portage asymptomatique +++ ® Risque de zoonose
Contamination directe (caresses....)/indirecte (poils..)

Microsporum canis

Ne pas oublier les NAC!

Trichophyton mentagrophytes +++

* Especes telluriques (lésions inflammatoires +++)
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Des champignons (levures moisissures) le plus souvent OPPORTUNISTES
Responsables de mycoses profondes INVASIVES

Le développement pathogene des micromycetes est un événement occasionnel
rendu possible par des modifications générales ou locales du terrain de I'hote
= facteurs favorisants

Sujet sain champignon
Mécanismes Facteurs de
de défense A virulence
eEffet barriere eRésistance aux meécanismes de

. o défense
eImmunité non spécifique . ] ] ]
eProcessus d’invasion tissulaire

adhérence
eImmunité humorale sécrétion d’enzymes, toxines ..

(d’aprés Million, 2008)

eImmunité cellulaire
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Facteurs favorisants le développement d’une infection fongique
profonde !
Facteurs de

virulence

Mécanismes
de défense

«Effet barriere eRésistance aux mécanismes de

Antibiothérapie, chirurgie défense

digestive, di itifs i if . . : :
(II(gTESSI:I::‘EiEIS%O:Li:i;:;zf;:ie eProcessus d’invasion tissulaire
adhérence

eImmunité non spécifique L , .
sécrétion d'enzymes, toxines ..

Hemopathie,chimiothérapie,

greffe de moelle,
transplantation Ex : C. neoformans : capsule

o ) Ex : Aspergillus fumigatus : taille des spores,
eImmunité cellulaire perg fumig . > 5P

eImmunité humorale = Infections Fongiques Invasives
(Candida albicans, Aspergillus fumigatus....)
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Champignons d’origine endogene

® Candida albicans : microbiote intestinal
® Candida glabrata : microbiote vaginal
® Candida parapsilosis : microbiote cutané

Défaillance de I’h6te
= Rupture de 'homéostasie hote/levure

= Risque de développement de mycoses
® Candidose cutanée et cutanéo-mugqueuses
® Candidose oropharyngée chez VIH+

® Candidose profonde chez le patient neutropénique
® Candidose invasive post-antibiothérapie a large spectre
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Champignons d’origine endogene

Infection profonde a partir d’une souche colonisatrice

Adhésion

biofilm

/

Muqueuse colonisée /

[]
Effraction (chirurgie, cathéter...)

= risque de translocation
Candidémie
Candidose systémique

Déficit immunitaire (neutropénie +++)

TN

REA
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Biofilms fongiques

« Un biofilm est une communauté microbienne constitués d’un seul type ou de
plusieurs types de micro-organismes (levures, bactéries, protozoaires) adhérente a
une surface et incluse dans une matrice de polymeres exocellulaires protectrice »
Sutherland, 2001

Biofilm et médecine :
* Infections nosocomiales

60-70 % des infections nosocomiales (bactériennes ou fongiques) sont liées a I'implantation
d’un dispositif médical/chirurgical et aucun n’échappe a lI'infection (sondes urinaires,
canulesd’intubation,valves cardiaques, prothéses vasculaires ou orthopédique....)

* > 60% des infections profondes impliquent des biofilms (NIH)
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Caractéristiques dominantes des biofilms médicaux:

* « Récalcitrance » des micro-organismes aux antimicrobiens avec des CMI : X 10 a 1000
» Accessibilité au sein du biofilm

* Persistance malgré une réponse immunitaire soutenue
» X pénétration des cellules phagocytaires (PNN) au sein des biofilms,
» N propriétés phagocytaires et leurs effecteurs bactéricides/fongicides par les composants
du biofilm (Quorum Sensing)
» N\ diffusion médiocre de leurs molécules bactéricides/fongicides
» X acces des anticorps aux micro-organismes présents dans le biofilm

» Hétérogénéité métabolique de la population bactérienne due a I'accumulation de

multiples microniches:
» Zone privées de nutriments ou les bactéries prennent un phénotype «dormant» de phase
stationnaire
» Gradients de concentration d’oxygéne faisant alterner des zones anoxiques/acides avec des
zones oxygénées/neutres
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Facteurs de risque de fongémie a levures
pour les 1387 patients adultes

Episodes associés (%)

Digestif 46%

Génital 14%

ORL 10.5%
70 Rein 7%

[a—

=

=
|

Lymphome 38%
LA 39%

Foie 40%
Cceeur 28%
Rein 27%
Poumons 12%
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Champignons d’origine exogene
Origine tellurique ++++
lls sont généralement véhiculés par l'air Cryptococcus

et/ou les poussieres

-

.l“'
P o
E——

med. T. Pietzcker, Uim
!

neoformans

2 Dwsmiions de cas particules de poussiars
wiennant adhérer & la suiaca humida das )
OFGANES FESITEI0Nes | Taille des particules

Aspergillus
fumigatus
supénevrs & 10 micrans

A voiasa lls sont le plus souvent inhalés

1. Les particules de poussiere an — %
suspensian dans ['ar sont inhalges.

4 Les lésions s plus graves sont
causdas par W particules les plus

gl Aot Sae 5 Tuoke ] ex : Aspergillus fumigatus,
/ e Histoplasma capsulatum
L Cryptococcus neoformans

D. Aléoles (las plus patites Taille des parlicules
Caviles des poumons| inléfieure 4 5 microns

ou pénetrent par effraction
P, oo o ot . e e 0 RS NS cutanée ou muqueuse

d'allergesne, des sympldmes 1els gue 'asthma, 1a fibvre, wne latigue ginérale ¢
I'essoulfiernent peuvent se produire,

3. Dars lous ces organes, des contacts répatis ou intenses avec la poussabne
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Champignons d’origine exogene : risque environnemental
et statut immunitaire

Inhalation de spores = atteinte pulmonaire +++

Patient immunocompétent : élimination des spores par le tapis muco-ciliaire

Patient en état d'immunodépression +++

= aplasie médullaire prolongée (neutropénie)

= germination et filamentation des spores

en 'absence de cellules immunocompétentes
= envahissement du parenchyme pulmonaire
= tropisme vasculaire

=> Risque d’aspergillose invasive
10-25% des hémopathies malignes
mortalité : 30-80% selon les sites et le terrain



http://biodidac.bio.uottawa.ca/Thumbnails/showimage.cfm?File_name=HUMN083B&File_type=GIF
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Prévention de I’aspergillose invasive

ASPERGILLOSE : cause +++ de déces par infection nosocomiale en hématologie

> Développement d’un « Comité Aspergillus » au sein des cellules du CLIN-
hygiene des HOpitaux

isolement protecteur des patients a risque (PNN < 0, SG/I > 2 sem. )
= systeme de filtration de l'air /renouvellement d’air [ .; =
= regles rigoureuses de circulation des personnes
* surveillance de |la biocontamination

e contrble de I'eau et de I'alimentation

* suivi des cas d’Aspergillose Pulmonaire Invasive

* chimioprophylaxie

e évaluation des risques lors de travaux en milieu hospitalier et mise en place de
protocoles de gestion du risque

e
]

”

£ EN
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Situation actuelle et tendances

1. Emergence d’infections opportunistes nosocomiales : R »
ne.rsne des factelfrs predls!)os.ants aux
» candidoses, aspergillose, moisissures,, ...... s o i oo

2. Favorisées par les terrains immunodéprimés : Neutropénie !
» Cancers, Réa, Greffe de CSH, Greffes d’organes solides, SIDA...... ‘
» Traitements : Immunosuppresseus, corticothérapie prolongée... ‘ '""*m“

Transplantation
FIGURE 1
Mean incidence density of all nosocomial primary laboratory-confirmed bloodstream infections (n=6,666) and associated
microorganisms (n=7,453) in 682 intensive care units, Germany, 2006-2011 ' ‘
0.9 T
>
2
2g9 o087
=
g 77T . o
]
£ o Candida spp. >85%
Eo
396 os
E3° .
Aspergillus : =1,5%
= o.
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38
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£ 0.1
0.0
2006 2007 2008 2009 2010 2011 NLCBIs: nosocomial laboratory-confirmed bloodstream infections.
. Gram-positive bacteria lococcus aureus, coagulase-negative staphylococci, Streptococcus pyogenes, 'ococcus pneumoniae,
mm Fungi 0.09 0.06 0.07 0.08 0.06 0.08 Enterococcus spp., Cory fum spp.
mm Gram-negative bacteria 0.26 0.19 0.21 0.20 0.18 0.16 Gram-negative bacteria: H us spp., Esc/ herichia coli, Klebsiella spp., cter i b pp., us
Ei acea, Pseudomonas aeruginosa, Burkholderia cepacia, Ste phomonas r 7( u,‘hmu Az net qu'& spp., Bacteroides
mEm Gram-positive bacteria 0.62 0.62 0.58 0.67 0.63 0.54
Fungi: Candida albicans, non-albicans Candida spp., Aspergillus spp., other fungi.
—— All NLCBIs 0.90 0.83 0.84 0.90 0.85 0.75
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Cell Host & Microbe

Long-term antibiotic exposure promotes mortality after
systemic fungal infection by driving lymphocyte
dysfunction and systemic escape of commensal bacteria

Drummond et al., 2022, Cell Host & Microbe 30, 1-14
July 13, 2022 Published by Elsevier Inc.
https:/fdoi.orgM0.1016/).chom.2022.04.013

ATB a large spectre par voie orale

= 7 sensibilité de l'intestin aux infections fongiques
(Candidose invasive +++)

= Translocation +++ des bactéries commensales et
échappement systémique

Mécanisme hypothétique :

Altération de la réponse immunitaire locale
> N Th17

> modifications locales du microbiome

untreated

4 weeks antibiotic

‘ treatment %ﬁ Candida albicans

e

intravenous

infection
vancomycin
commensal bacteria
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co-infection & death




