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RESUME

Chez 53 couples mere-enfant ne présentant aucun signe clinique évocateur d ‘accés palustre,
il a été procédé & une mesure de la parasitémie dans les rainutes suivant Paccouchement,
une apposition sur lame du placenta, un dosage des anticorps antiplasmodiaux en immuno-
Sluorescence et une électrophorése de I’hémoglobine. 51 % des méres avaient une parasi-
témie franche associde & une densité élevée de schizontes a la surface des villosités placentaires.
Les densités parasitaires rencontrées chez les enfants sont négligeables et il n’apparait aucune
corrélation entre I'importance de la parasitémie chez les méres ou l’intensité de la schizo-
gonie placentaire et les charges parasitaires rencontrées chez les nouveau-nés. Nous avons
observé une fréquence accrue, bien que non significative, des accés palustres chez les femmes
porteuses du trait drépanocytaire par rapport aux meres dont Uhémoglobine est normale.
Chez ces femmes porteuses du trait drépanocytaire, la schizogonie s'effectue au niveau
du placenta comme chez les femmes dépourvues du trait drépanocytaire.

Mots-clés : DREPANOCYTOSE, GROSSESSE, PALUDISME CONGENITAL, PARASITEMIE, PLACENTA,
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' SuMMARY

Note on the flow of Plasmodium falciparum through placenta
in non febrile parturient women in holoendemic region.

Plasmodium falciparum parasitaemia measure, placenta print on microscope slide, immu-
nofluorescence titration of Plasmodium antibodies and electrophoresis of haemoglobin were
performed in 53 mothers and their child who did not shown any clinical signs of malaria.
51 % from the mothers presented a patent parasitaemia associated with a high density
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of schizontes on uterine villi surface. Parasite density in children’s blood was low and

there was no correlation between mother’s parasitaemia or placental schizogonia and new-

born children’s parasitaemia. We observed a higher prevalence of malaria attack, although

the difference was not significant, in sickle cell women than in women whose haemoglobin

was normal. In sickle cell women schizogonia occurred in placenta as in women whose
: haemoglobin was normal.

Key-words: PREGNANCY, SICKLE CELL, CONGENITAL MALARIA, PARASITAEMIA, PLACENTA, Plas-
modium falciparum, BENIN,

INTRODUCTION

Il est admis que le paludisme congénital est exceptionnel en région holoendé-
mique. Pourtant, 'infection palustre chez la mére est en général fréquente, en
raison d’une baisse de I'immunité, sans toujours se traduire cliniquement. Le rdle
filtrant du placenta semble exercer une protection efficace du feetus pendant toute
la durée de la grossesse. Les interactions sont d’ordre mécanique, par blocage
des parasites au niveau des lacs villositaires et immunologiques, soit passif, par
circulation d’anticorps maternels chez le foetus, soit peut-&tre méme actif, par
immunisation du feetus contre des antigénes plasmodiaux provenant de la mére.

Nous avons cherché a contréler le role protecteur du placenta, dans des condi-
tions « normales », c’est-a-dire en P’absence d’accés palustre clinique patent, et
en fonction de divers paramétres, notamment I’importance de la parasitémie mater-
nelle, et d’éventuels facteurs limitant classiquement Pintensité de 1’infection, comme
Pexistence du trait drépanocytaire.

Cette étude a donc été menée chez des femmes sous chimioprophylaxie systé-
matique et n’ayant présenté aucun signe clinigue infectieux dans les jours précé-
dant ’accouchement ni pendant les jours suivant ce dernier.

MATERIEL ET METHODE

Cinguante-trois couples mére/nouveau-né ont été tirés au sort dans une mater-
nité de Cotonou, parmi I’ensemble de ceux qui ne présentaient aucun trouble
. clinique, en période de forte transmission palustre c¢’est-a-dire en fin de grande
: saison des pluies (juillet-aofit). Toutes les. méres ont eu un prélévement 4 la pulpe
. du doigt avec un vaccinostyle stérile le jour de leur accouchement. Pour chacune,
| a été pratiqué un frottis, une goutte épaisse et prélevé du sang, dans un micro-
¢apillaire hépariné. Les lames sont fixées et colorées au RAL 555® (Rhéne-Poulenc).
Le capillaire hépariné est centrifugé & 10 000 tours/minute pendant 5 minutes pour
permettre la lecture de ’hématocrite. Le culot globulaire est recueilli pour 1’élec-
lrophorése de 1’hémoglobine et le plasma est utilisé pour le titrage des anticorps
ntipalustres. La densité parasitaire est calculée selon la formule :

H(0,085 X + 0,913)10°
280 N
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ot H est le nombre d’hématies parasitées, X est la valeur de ’hématocrite et
N le nombre de champs examinés & I’objectif X 100 (CurrpAvx ef al., 1991).
La limite de sensibilité est de Pordre de 100 trophozoites par millimétre cube.
Les gouttes épaisses ont été lues & I’objectif sec X 40, sur 50 champs, pour le
dénombrement des gamétocytes de Plasmodium falciparum, ce qui correspond
a un seuil de sensibilité d’environ 2 a 3 gamétocytes par millimétre cube de sang.
Nous avons utilisé la moyenne géométrique des densités parasitaires.

L’électrophorése de I’hémoglobine a été effectuée sur acétate de cellulose (Cello-
gel®, Sébia) 4 pH = 9, force ionique = 0,025 (Tampon tris-glycine, Sébia), sous
une différence de potentiel de 200 V, pendant 20 minutes. Nous avons effectué
le titrage des anticorps selon la technique classique d’immunofluorescence indi-
recte avec des lames Falciparum Spot® et le conjugué Fluoline H® (BioMérieux).
Le seuil de spécificité retenu est la dilution au 1/40. Les titres moyens correspon-
dent & la moyenne géométrique de Pinverse des taux de dilution individuels.

Apres la délivrance, nous effectuons une apposition des villosités placentaires
sur deux lames distinctes. Celles-ci sont séchées a I’air, fixées et colorées, comme
un frottis, au RAL 555®, La lecture est pratiquée avec un objectif a immersion
(X 100) sur 50 champs pour chaque lame. Les schizontes et les rosaces mfres
sont dénombrés séparément. Les résultats, exprimés pour 50 champs, correspon-
dent & la moyenne des deux lames. Enfin, chez I’enfant, il est pratiqué un préléve-
ment de sang au niveau du pied. Frottis et goutte épaisse sont confectionnés,
colorés et lus selon la méme technique. Le titre des anticorps palustres est mesuié
en méme temps que celui de la mére. :

Les méres étaient toutes sous chimioprophylaxie a la chloroquine
(10 mg.kg™'/semaine) depuis la premiére visite prénatale (en principe au 3¢ mois)
mais nous n’avons pas contrdlé la chloroquinurie. Aucune mére, ni aucun enfant
n’a présenté de fiévre au cours de I"hospitalisation 4 la maternité. En I’absence
de signe clinique évocateur d’accés palustre, nous avons toutefois défini un « acéds
palustre parasitologique » en présence d’une parasitémie supérieure & 1 000 globules
rouges parasités par millimétre cube (Cmpraux ef al., 1991).

RESULTATS

53 meres, 53 placentas et 55 enfants, en raison de la présence de deux paires
de jumeaux (n* 13 et 32), ont été inclus dans cette étude, soit la totalité des
meéres tirées au sort (tableau I). 27 meéres (51 %) présentaient une densité parasi-
taire supérieure & notre seuil de détection. Cinq d’entre elles ont méme une charge
€levée, largement supérieure au seuil pathogéne chez I’adulte tel que nous ’avions
défini auparavant a2 Cotonou (environ 1 000 trophozoites par millimétre cube :
CHIPPAUX ef al., 1991) et 9 autres une parasitémie compatible avec celle rencon-
trée lors d’accés palustre simple chez I’adulte. Chez les nouveau-nés, en revanche,
les charges parasitaires sont trés faibles. Nous avons observé trois enfants positifs
seulement qui, tous, hébergent moins de 300 trophozoites par millimétre cube de
sang. Le titre moyen des anticorps palustres est élevé par rapport a la population
béninoise en général (CBIPPAUX ef al., 1989), tant chez les méres (= 1/4 103) que
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TaBLEAU 1

Densités parasitaires sanguines (= Trophoz.) et placentaires (= Sch., Ros.)

chez les méres et leurs enfants (= Troph.),

type hémoglobinique (= Hb) et titres immunologiques (= IFI).

o
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chez leurs enfants (= 1/3 105). La différence de moyenne n’est pas significative
(e = 0,19). La corrélation entre le titre des méres et celui de leur enfant est haute-
ment significative (r = 0,84; ddl = 51).

L’examen des placentas a révélé une trés grande fréquence de formes agées
de P. falciparum. Tous les placentas, a I’exception d’un seul, présentent des schi-
zontes et nous avons observé des rosaces sur 18 d’entre eux. La corrélation entre
la charge parasitaire périphérique de la mére et le nombre de schizontes placen-
taires est élevée (r = .0,71; ddl = 51). En outre, les cing méres ayant des charges
largement supérieures au seuil pyrogénique ont également un nombre de schi-
zontes placentaires élevé et un nombre de rosaces important (tableau I). Rappe-
lons qu’aucun des enfants de ces femmes présentant un accés palustre
parasitologique, n’a présenté de troubles cliniques & la naissance, ni dans les heures
suivantes. Nous n’avons d’ailleurs décelé de parasite chez aucun d’entre eux.

Les placentas des méres porteuses du trait drépanocytaire (mére AS ou SS)
présentent une charge en schizontes et en rosaces plus élevée en moyenne que
ceux des méres AA ou AC. Les premiéres ont une moyenne de 29 schizontes et
3,2 rosaces pour 50 champs, les méres AA ont 20 schizontes et 1,8 rosaces, les
méres AC ont 7 schizontes et 1,6 rosaces. Toutefois, ces, dlfferences ne sont pas
significatives entre elles.

Sur les 12 méres porteuses du trait drépanocytaires (dont une est homozygote),
trois présentent tous les critéres parasitologiques d’un accés palustre en évolution.
Sur les 36 meéres AA, deux présentent des critéres parasitologiques en faveur d’un
accés palustre en cours. Cette différence n’est d’ailleurs pas significative non plus
(e = 0,36).

DiscussioN

Notre étude s’est située au cours d’une période de forte transmission (au moins
une piglire infectante par nuit, selon AKOGBETO ef al., & paraitre) chez des femmes
venant d’un milieu populaire non ou peu protégé. La pression plasmodiale est
donc élevée et le placenta fortement sollicité par une circulation importante de
parasites. La fréquence des parasitémies compatibles avec un accés palustre confirme
les résultats d’autres auteurs sur la susceptibilit¢ de la femme enceinte, méme
prémunie, 3 'infection palustre (CARNEVALE ef al., 1985). Il est toutefois remar-
quable gu’aucune de ces femmes n’ait présenté d’accés clinique.

En ce qui concerne le paludisme, le placenta joue efficacement son rble de
filtre sélectif. Les parasites de la mére sont arrétés, alors que les anticorps traver-
sent la barriére placentaire. Selon DRUILHE ef a/. (1978), les antigénes plasmo-
diaux passent également dans la circulation feetale, ce qui permet Pimmunisation
active partielle du nouveau-né. Ainsi le paludisme congénital apparait exceptionnel,
méme en région holoendémique et en période de transmission maximale.

L’observation de schizontes et de rosaces au niveau du placenta permet de
faire quelques remarques sur le seuil pyrogénique et sur ’accés palustre chez la
femme enceinte comme chez le sujet porteur du trait drépanocytaire. Le placenta
joue ici le r6le d’un organe profond ol s’effectue une schizogonie active.
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Le tableau I montre la relation qui peut exister entre la charge plasmodiale
périphérique et la densité en schizontes ou en rosaces du placenta. Il apparait
une excellente corrélation entre la densité parasitaire périphérique et les charges
plasmodiales au niveau du placenta. Quelques divergences s’observent cependant.
De fortes charges en schizontes sur le placenta peuvent &tre associes & des densités
parasitaires périphériques limites (n° 14) ou nulles (n*™ 13 et 15), plus souvent
a une absence de rosaces sur 100 champs de placenta. Le prélévement peut avoir
été fait juste avant que ne s’effectue la maturation des schizontes de premiére
génération. Ainsi, il peut apparaitre une dissociation importante entre la parasi-
témie périphérique et la schizogonie, donc le déclenchement d’un éventuel acces
palustre clinique : de trés fortes densités parasitaires au niveau périphérique peuvent
ne pas se traduire cliniquement, & I'inverse un accés palustre clinique peut s’accom-
pagner d’une parasitémie fruste (CHPAUX ef @l., 1989).

L’accouchement est classiquement décrit, surtout chez la primipare, comme
une période a haut risque d’accés palustre. D’un point de vue strictement parasi-
tologique, nos observations confirment cette susceptibilité. Plus curieuse est la
relative fréquence d’accés palustre parasitologique chez le sujet AS. SiI’on admet
que I'une des causes en est la plus grande sensibilité de la femme au cours de
la grossesse, cela n’explique pas pourquoi ce sont les sujets AS, habituellement
moins sensibles au paludisme clinique, qui.présentent la plus grande fréquence
d’accés palustre parasitologique. Se fondant sur des résultats expérimentaux,
FRIEDMAN (1978) a montré que chez le sujet AS la maturation des schizontes est
enrayée par les modifications biochimiques intracellulaires. Celles-ci seraient lides
au ralentissement du débit sanguin dans les capillaires profonds qui provoquent
’hypoxie du globule rouge. Un tel scénario est peu probable au niveau du placenta
ou, d’une part, la circulation sanguine ne se fait pas dans des capillaires, donc
n’est pas ralentie, et, d’autre part, la pression en oxygéne reste élevée. La falci-
formation ne se faisant pas, la schizogonie peut s’effectuer normalement méme
chez les porteurs du trait drépanocytaire. Toutefois, la schizogonie reste limitée
au territoire placentaire, ce qui devralt en principe, réduire la gravité des accés
palustres chez ces femmes.
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