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l. INTRODUCTION DE THESE

A. LES INFECTIONS SEXUELLEMENT TRANSMISSIBLES : UN
PROBLEME DE SANTE PUBLIQUE MAJEUR.

1. Les infections sexuellement transmissibles bactériennes dans le

monde :

Les infections sexuellement transmissibles (IST) comptent parmi les infections les plus
courantes dans le monde.®

On en dénombre plus de trente.

Les quatre infections bactériennes les plus représentées sont I’infection a Chlamydia
trachomatis, a Neisseria gonorrhoeae, a Trichomonas vaginalis et enfin au Treponema
pallidum sp. pallidum (TPP) responsable de la syphilis.

Elles représentent un probléeme de santé publique majeur par leur fréquence (I’Organisation
Mondiale de la Santé (OMS) estime a plus d’un million le nombre de nouveaux cas d’IST
chaque jour), leur pathogénicité (responsables d’urétrites, de cervicites, d’infertilités, de fausses
couches, de syphilis congénitales, ...) et par leur implication dans la transmission du virus
d’immunodéficience humain (VIH). Enfin, elles sont accessibles au traitement, ce qui rend leur
dépistage essentiel.

L’OMS établit en conséquence une stratégie mondiale de lutte contre les IST 2016-2021.¢-%

2. Les infections sexuellement transmissibles en France :

Depuis le début des années 2000 en France, apparait une réémergence des IST bactériennes,
qui étaient quasiment éradiquees apres les campagnes de lutte contre le VIH dans les années
1980. Cette résurgence est en lien avec une baisse des mesures de prévention (campagnes
nationales, recours aux préservatifs ...).4

Une modification du réseau de surveillance des IST en France, coordonnée par Santé Publique
France (SPF) en partenariat avec les Centre Nationaux de Référence (CNR), est par conséquent

en place depuis janvier 2019.



Ce réseau a recours a plusieurs dispositifs :

- L’enquéte LabolST (qui consiste en des enquétes répétées ponctuelles pluriannuelles,
afin d’estimer ’activité de dépistage et de diagnostic au niveau national et régional et
d’évaluer le nombre total d’IST),

- Leréseau RésIST (reposant sur des cliniciens volontaires),

- Les Centre gratuits d’information de dépistage et de diagnostic (CeGIDD)

- Et les données de I’assurance maladie (données du systeme national des données de
santé (SNDS)).

Face a cette recrudescence, SPF met en place des mesures de prévention et de dépistage pour
lutter contre ces infections, soit par le biais de campagnes ciblées, soit par le biais de dispositifs
de marketing social, soit enfin par des méthodes de prévention comme la prévention diversifiée

pour le VIH (Prophylaxie préexposition (PrEP), traitement comme prévention etc...).
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Figure 1 : Organisation du dépistage des IST en France. 2019. D’aprés Santé Publique France.

3. Infections sexuellement transmissibles a La Réunion et particularité

des comportements Réunionnais :

Les IST sont en augmentation depuis plusieurs années également a La Réunion, avec une
ascension initiale qui n’apparait qu’a partir de 2006. Les derniers chiffres de SPF confirment
cette augmentation sur les données de 2018, tandis que la situation se stabilise en métropole

depuis 2015. Alors que les IST ne concernent principalement que les hommes ayant des
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rapports sexuels avec des hommes (HSH) en métropole, elles surviennent quelle que soit
I’orientation sexuelle et le sexe a La Réunion. En effet, une proportion non négligeable
d’hétérosexuels, notamment de femmes jeunes, sont concernés par ces infections. Ainsi
dénombre-t-on 25% de femmes parmi les patients atteints de syphilis (ce qui explique la
réémergence de syphilis congénitales : deux cas en 2017 et deux cas en 2019).69

Cette difference de population entre La Réunion et la métropole peut s’expliquer par des prises
de risques sexuels importantes dans ce territoire d’outre-mer (multi-partenariat, pénétrations
anales non protégées), un plus faible taux de recours aux préservatifs, des connaissances
erronées sur les différents moyens contraceptifs, ou encore un faible recours au dépistage. Ces
caractéristiques sont particuliérement observables chez les personnes défavorisées.”

A La Réunion, le réseau de surveillance des IST repose sur des cliniciens volontaires, libéraux
ou praticiens hospitaliers, faisant partie du réseau RésIST-Réunion mis en place depuis 2007.
En raison du nombre de déclarants faible en médecine de ville, les 3 CeGIDD Nord/Sud/Ouest
regroupent a eux seuls I’essentiel de ’activité de dépistage a La Réunion. Peu de données sont
cependant disponibles sur le territoire réunionnais, c’est pourquoi la réalisation d’études

transversales est nécessaire pour surveiller les IST et leurs facteurs de risque.

B. LASYPHILIS:

1. La syphilis et ses origines :

Le terme Syphilis selon Rothschild, aurait pour racine le nom d’un berger appelé Syphilus décrit
par le poéte humaniste Giroloma Fracastoro dans son écrit « Syphilis sive morbus gallicus » en
1530.®

Mais la description par I’auteur des signes cliniques de cette maladie dans son ouvrage laisse a

penser que la syphilis et le gonocoque n’étaient pas reconnues comme des pathologies
différenciées a cette époque — elle ne le furent d’ailleurs pas avant le début du XI1Xéme siécle.®
10)

A partir du XVIéme et pendant plusieurs siecles, il était consideré que la syphilis fut introduite
en Europe par les équipages des expéditions de Christophe Colomb au retour du nouveau monde
en 1493. Elle aurait été répandue au cours de la guerre d’Italie (1494-1559) sous Charles
\ALIRSS



Encore aujourd’hui, son origine reste cependant sujette a débat. Trois hypotheses sont évoquées
par les scientifiques depuis le début du siecle : 1’origine Précolombienne de la syphilis
préexistant dans ’ancien monde, 1’origine Colombienne de la syphilis comme contagion depuis
le Nouveau monde et enfin I’hypothése Unitarienne.

Selon la littérature récente, il semblerait qu’aucune preuve validée n’ait été apportée sur
’existence de la syphilis en Europe avant 1493, la théorie de la syphilis importée du Nouveau

Monde reste donc la plus probable.®?

2. Taxonomie et caractéristiques microbiologiques :

Syphilis est une IST liée & une bactérie a tropisme strictement humain. %
La bactérie fut identifiée en 1905 par Eric Hoffmann et Fritz Schaudinn.®

Le TPP, est une bactérie gram négatif, faisant partie d’une famille de bactéries spiralées, les
spirochétes (Spirochaetaceae), dont font egalement partie les bactéries du genre Borrelia
(Lyme) ou Leptospira (Leptospirose). C’est une tréponématose comme d’autres espéces de
tréponemes, qui sont, elles, non vénériennes et responsables du Bejel (Treponema endemicum),
du Pian (Treponema pertenue), ou de la Pinta (Treponema carateum). Ces pathologies se
distinguent entre elles par leur mode de contamination, leur forme clinique, et par des

différences géniques.

On visualise TPP au microscope au fond noir. Il n’est en effet pas visible au microscope optique
classique en raison de sa petite taille qui varie de 6 a 15um de long pour 0.2um de diametre.
Son corps hélicoidal est cerné d’une membrane cytoplasmique elle-méme entourée d’une
membrane externe, ces deux derniéres étant reliées par une couche de peptidoglycanes. Des
endo-flagelles situées dans I’espace péri-plasmatique sont responsables de sa forme spiralée
caractéristique et permettent sa mobilité par rotation autour de son axe longitudinal.

Compte tenu de sa fragilité face aux facteurs environnementaux (sensibilité a la chaleur et a
I’oxygene notamment) la culture in vitro de la syphilis reste encore a ce jour impossible. Le
TPP est donc cultivé in vivo dans des testicules de lapins.

Le génome de la syphilis a été sequencé en 1998 et contient 1038 kilobases pour 1041 séquences

codantes prédictibles.
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Sa transmission se fait par contact direct avec les Iésions infectieuses ou liquides corporels
quasiment exclusivement par le biais de rapports sexuels (vaginal, anal, bucco-génital).

Elle peut aussi étre transmise de maniére anecdotique par baiser, partage d’aiguille, inoculation
accidentelle ou transfusion sanguine et de maniére exceptionnelle par greffe d’organe.®®

La transmission materno-feetale est possible également, surtout au cours de la syphilis précoce,
principalement entre la seiziéme et la vingt-huitieme semaine de grossesse, par passage de la

barriére placentaire.t31®

La syphilis est classée, soit selon la clinique, soit selon le temps d’évolution :
e En fonction de la clinique on distingue trois stades :
- Le stade primaire, qui est obligatoire, peut passer inapercu en raison de sa
localisation et de son aspect indolore ;
- Le stade secondaire, qui se caractérise par la dissémination de la bactérie a tout
I’organisme, est d’expression essentiellement cutanéo-muqueuse ;
- Le stade tertiaire, qui survient plusieurs années apres le début de I’infection et qui
ne concerne que 10% des syphilis non traitées, se traduit par une atteinte d’organes

multiples, les gommes (cutanée, cardiaque, neurologique, etc...)®

e En fonction du temps écoulé d’autre part, on releve deux phases (classification
internationale) :

- Lasyphilis précoce est définie par une évolution du tréponéme datant de moins d’un
an; avec J 0 le jour d’expression du chancre. La syphilis précoce comprend la
syphilis primaire, secondaire et latente de moins d’un an ;

- La syphilis tardive, d’une évolution supérieure a 1 an, comprend la syphilis latente

tardive et la syphilis tertiaire.

3. Signes cliniques :

Les manifestations cliniques de la syphilis sont nombreuses, trés variables et peu spécifiques,
rendant le diagnostic difficile.®"
La syphilis est caractérisée, en 1’absence de traitement, par la succession de plusieurs

stades cliniques séparés par des phases de latences asymptomatiques.®®
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a) Syphilis précoce :(18)

e Syphilis primaire :

C’est une phase obligatoire dans 1’évolution de la syphilis, mais elle peut passer inapergue en
raison de son caractére indolore ou de sa localisation.®

Apres une incubation de 10 a 90 jours, la syphilis se manifeste par ’apparition d’un chancre
(diffusion loco-régionale et lymphatique de la bactérie).?

Le chancre peut avoir différentes localisations selon le site d’inoculation de I’infection :
cervico-vaginal, endo-buccal, rectal, parfois méme sur d’autres zones exposées comme les
doigts ou le cou.®V

Le chancre est caractérise par son caractére constant, son aspect unique, indolore, induré,
mugqueux, superficiel et a fond propre. Cependant, tous les aspects sont possibles, les atypies
étant favorisées par le retard diagnostic, les surinfections ou la co-infection VIH.

Le chancre peut s’accompagner d’une adénopathie régionale de grande taille, indolore pouvant
étre profonde, ne fistulisant pas a la peau.®? Il guérit généralement sur une période de trois a

SixX semaines.

Figure 2 : Chancres syphilitiques : (a) Chancre syphilitique typique (unique, indolore, induré,
a fond propre. (b) Chancres multiples atypiques. 2019. La revue du Praticien, d’aprés Bertolotti
A.(23)

12



e Syphilis secondaire « la grande simulatrice » :

La syphilis secondaire est liée a la dissémination bactérienne systémique hématogene de la

bactérie.

C’est le syndrome le plus couramment reconnu permettant le diagnostic de la syphilis, surtout

chez les HSH et chez les femmes, en raison du caractere indolore de la premiére phase de la

maladie.®?

Contrairement & la syphilis primaire, elle est inconstante et ne concerne qu’environ un tiers des

patients infectés.?? Elle survient dans les 6 semaines aprés le chancre, obligatoirement dans

I’année. Ces deux phases peuvent parfois coexister, on parle alors de syphilis primo-secondaire.

Elle se manifeste par des lésions disséminées dans 1’organisme a tropisme majoritairement

cutané.®®

Elle évolue classiquement en 2 floraisons :

- La premiére floraison se traduisant par la roseole syphilitique : rash maculaire souvent
rosé de 1 a 2 centimétres. )
- Ladeuxieme floraison est caractérisée par les syphilides : ¢’est une éruption cutanée de

papules cuivrées entourées d’une collerette desquamative périphérique dite de « Biett ».
Elles sont localisées typiquement sur le visage et le tronc avec atteinte des extrémites
palmoplantaires. Cependant, son expression clinique est trés polymorphe, elle peut
prendre en effet la forme de toutes les lésions dermatologiques existantes a 1’exception
de bulles ou de vésicules. Elle peut simuler de 1’acné, une toxidermie, un psoriasis Ou
encore une dermatite seborrhéique. Ces lésions cutanées sont non contagieuses sauf si
elles sont érodées ou ulcérees.

Des lésions érosives muqueuses qui sont contagieuses (plagues mugueuses pouvant étre

érodees, ulcérations de la commissure labiale, lésions de type condyloma lata) peuvent

s’associer a I’atteinte cutanée, ainsi qu’une alopécie en clairiére, une poly-adénopathie, des

arthralgies, une fébricule ou des céphalées. 429

Enfin, une dissémination d’organe est fréquente, qu’elle soit hépatique (hépato-splénomégalie,

hépatite), rénale (syndrome néphrotique, glomérulonéphrite), méningée (méningite, atteinte des

paires craniennes), rhumatismale (arthrite), osseuse (ostéite) ou oculaire (uvéite).
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Figure 3 : Manifestations cutanées au cours de la syphilis secondaire : (a) Roséole syphilitique.
(b) Syphilides plantaires. (c) Syphilides palmaires. (d) Syphilides avec collerette de Biett. 2019.

La revue du Praticien, d’aprés Bertolotti A.?®
e Syphilis latente précoce (< 1an) :
Elle est par définition asymptomatique.
Son diagnostic est assuré par une sérologie positive et une histoire clinique cohérente de moins
d’un an : chancre, éruption etc.. ; ou I’existence d’une sérologie antérieure négative datant de

moins d’un an.®

b) Syphilis tardive

La syphilis tardive comprend la syphilis tertiaire et la syphilis latente tardive.
Elle est définie par une atteinte datant de plus d’un an et survient généralement plusieurs années
aprés I’apparition du chancre.9

C’est la phase de la syphilis la moins riche en tréponéme.

e Syphilis tertiaire non neurologique :

Seulement 10% des syphilis primaires non traitées évolueront vers une syphilis tertiaire (en
passant ou non par le stade de syphilis secondaire). Elle est de plus en plus rare de nos jours.??
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La syphilis tertiaire résulte de la réaction immunologique de I’organisme autour des tréponémes
en formant des granulomes appelés gommes.

Ces gommes sont préférentiellement cutanées ou muqueuses mais toutes les localisations
viscérales sont possibles :

- Atteinte cutanée : le nombre de Iésions diminue autant que leur taille augmente avec
I’ancienneté de la maladie. Elles prennent un aspect annulaire faisant discuter des
diagnostics différentiels comme la tuberculose cutanée, la leishmaniose, la sarcoidose,
le lupus tuberculeux.

- Atteinte muqueuse : elle survient préférentiellement au niveau de la cavité buccale, le
palais ou la muqueuse nasale.

- Atteinte viscérale : tous les organes peuvent étre atteints: rein, foie, 0s, ceceur
(insuffisance aortique, anévrisme de I’aorte thoracique), systéme nerveux (la méningite
syphilitique chronique avec ou non atteinte vasculaire ou parenchymateuse décrite ci-
dessous)

Les atteintes au niveau cardiaque et neurologique conditionneront le pronostic de la maladie.

e Syphilis latente tardive (> 1 an) :

Elle inclut toutes les sérologies syphilis positives dont 1’ancienneté est non connue et qui seront

en conséquence considerées comme syphilis tardives.

c) Neurosyphilis :

La neurosyphilis (NS) se traduit par I’envahissement du systéme neuroméningé par le
tréponéme. ?:28)

Elle peut survenir a n’importe quelle phase de I’infection aprés la syphilis primaire que ce soit
au stade précoce ou tardif.®)

L’invasion du liquide céphalo-rachidien (LCR) par le tréponeme concerne 20 a 60% des

syphilis précoces : il s’agit de NS précoce, qui peuvent étre symptomatiques ou non.

e Neurosyphilis précoce :

Elle est généralement caractérisée par une atteinte asymptomatique mais peut aussi étre le point

d’appel clinique, révélateur de la pathologie.®?
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- NS asymptomatique : Elle survient au stade précoce de I’infection, par définition

asymptomatique d’un point de vue clinique. Selon le CNR de la Syphilis, 95% des
NS précoces sont asymptomatiques. Elles sont caractérisées par une pléiocytose >10
éléments/mm3 et une hyperprotéinorachie inconstante ainsi qu’une sérologie

syphilis positive dans le LCR.

- NS précoce symptomatique : Elle peut s’exprimer par une méningite syphilitique :

syndrome méningé avec céphalées, nausées et vomissements accompagnés ou non
d’un ralentissement psychomoteur avec syndrome confusionnel. Peuvent survenir
également des crises convulsives partielles, une atteinte des nerfs craniens ou encore

une atteinte oculaire.

e Neurosyphilis tardive :

Elle survient aprés la premiére année de 1’infection, et se traduit par diverses manifestations :¢%

Meéningo-vascularite : Cette atteinte est due a la réponse auto-immune a I’infection et

non pas a la prolifération du tréponeme. Elle apparait 1 a 10 ans apres la contamination
mais peut également se voir au cours de la syphilis précoce. L’artérite syphilitique a
pour consequence des occlusions vasculaires ou anévrysmes artériels fusiformes a
I’origine d’accidents vasculaires cerébraux (infarctus essentiellement, rarement
hémorragie). Elle peut siéger sur toutes les arteres mais prédomine sur les artéres
cérébrales moyennes et vertébro-basilaires. Elle est accompagnée par une inflammation
des méninges a I’origine également d’atteinte des paires craniennes.
Tabeés dorsalis : 1l se traduit par une ischémie des racines et ganglions sensitifs afférents
de la moelle épiniere. Il est responsable de douleurs tres intenses, d’une hypoesthésie
proprioceptive (ataxie et singe de Romberg) et d’une aréflexie ostéotendineuse
associées a un Syndrome d’Argyll Robertson (défaut réflexe pupillaire en myosis). On
peut y voir également une atteinte du systeme nerveux autonome avec diminution de la
contractilité digestive et urinaire.

Paralysie syphilitique : Elle survient 10 & 20 ans apreés le début de I’infection et se traduit
par une perte neuronale avec gliose entrainant une atrophie cortico-sous-corticale. Dans
le cadre du déclin cognitif peuvent apparaitre de maniére plus ou moins brutale des
troubles mnésiques et de la personnalité avec ou non idées délirantes, un syndrome
confusionnel, un syndrome frontal avec désinhibition. Enfin, des troubles phasiques

peuvent également exister. Leur évolution se traduit par une démence syphilitique
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fronto-temporale avec des symptomes d’accompagnement traduisant une striatite

syphilitique comme des tremblements (de la langue et des extrémités céphaliques et des

mains) et une dysarthrie.

- Myopathie syphilitique : Elle est rare mais classique, se traduisant par une amyotrophie

progressive avec déficit moteur, fasciculation et syndrome tétra-pyramidal des

membres.

- Gommes : Elles sont devenues rarissimes depuis I’avénement de la pénicilline. Elles se

manifestent par I’apparition de granulomes ressemblant & ceux de la tuberculose, la

sarcoidose ou la lepre. Elles se comportent comme des processus expansifs intracraniens

et peuvent étre cause d’un déficit focal ou d’une comitialité.
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d) Syphilis congénitale :

La syphilis congénitale est responsable de complications tant pour la mére que pour I’enfant.
Le spirochéte peut traverser la barriere placentaire a partir de la quatorzieme semaine
d’aménorrhée (des cas ont méme été decrits a partir de la neuviéme semaine) ; la contamination
peut également avoir lieu plus rarement au cours de I’accouchement.®? Le risque de
transmission est d’autant plus important que le stade de la syphilis est précoce et augmente aussi

avec le terme, d’ou I’intérét d’un dépistage précoce.

e Signes de syphilis congénitale feetale :

Les conséquences de la contamination feetale de la syphilis en I’absence de traitement sont
essentiellement une mortalité in-utéro ou péri-natale (fausse couche précoce, mort feetale in
utéro). Des accouchements prématurés sont aussi rencontrés. GV

En effet, certains signes échographiques orientent vers ce diagnostic et sont visibles a partir de
la 20°™ semaine d’aménorrhée, comme I’hépatomégalie ou splénomégalie dans 80% des cas,
le feetanémie se traduisant par une accélération de la vitesse systolique de pointe en doppler
dans les artéres cérébrales moyennes dans 33% des cas, 1’épaississement placentaire dans 27%
des cas, I’hydramnios dans 12% des cas, I’ascite feetale avec 1’anasarque feetale dans 10% des
cas, et enfin le retard de croissance in utéro, ’occlusion intestinale ou I’existence de stries
osseuses, mais la physiopathologie de leur apparition reste encore trés peu connue.®?
Cependant, la majorité des enfants dont la mere est atteinte de syphilis non traitée naissent sans
signe clinique ou biologique d’infection mais peuvent développer dans les mois ou les années

qui suivent des manifestations cliniques de syphilis congénitale.

e Syphilis congeénitale précoce (avant deux ans) :

Elle est définie par I’apparition de signes cliniques au cours des deux premicres années de vie.
Les signes cliniques précoces de syphilis congeénitale se traduisent de maniére non exhaustive
par :
- Une atteinte osseuse (ostéochondrite ou périostite) dans 78% des cas,
- Une atteinte hépatique avec hépatosplénomégalie, hépatite ou ictére dans 71% des cas,
- Une atteinte hématologigque avec anémie et thrombopénie se traduisant par des lésions
pétéchiales ou purpurigues,
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Une éruption cutanée dans 68% des cas avec des lésions vésico-bulleuses
palmoplantaires typiques appelées le pemphigus syphilitique, accompagnées ou non de
Iésions maculo-papuleuses ovalaires cuivrées avec desquamation des paumes et des
plantes ; des plaques muqueuses blanches, humides et plates peuvent également
apparaitre, tout comme des condylomas latas,

Une fievre dans 42% des cas,

Une atteinte méningée ou du systéme nerveux central dans 23% des cas avec un retard
de développement psychomoteur ou une hydrocéphalie,

Une atteinte pulmonaire dans 17% des cas,

Une atteinte rénale se traduisant par une glomérulonéphrite a complexes immuns
16%.¢3

Enfin un écoulement nasal dans 14% des cas.

e Syphilis congenitale tardive (aprés deux ans) :

Elle survient chez 40% des syphilis congénitales non traitées.

Méme si elle est le plus souvent asymptomatique et de diagnostic sérologique, des signes

cliniques tardifs de la syphilis congénitale peuvent exister.

Typigquement elle se traduit cliniquement par :

Une atteinte maxillofaciale : un nez en selle, un front olympien (avec une bosse), un
défaut du palais osseux,

Des atteintes dentaires : anomalies des incisives (courtes et a bords échancrés, ou dent
de Hutchinson),

Une atteinte oculaire (choriorétinites, kératites interstitielles, uvéite),

Des atteintes osseuses : des tibias en lame de sabre, un élargissement de 1’espace sterno-
claviculaire (signe d’Higouménakis),

Une atteinte cutanéo-muqueuse : des rhagades (fente cutanée péri-orificielle)

Les séquelles d’atteinte du systéme nerveux central par la syphilis au cours de la syphilis
congénitale se traduisent par un retard psychomoteur, la présence de crises convulsives,
une hydrocéphalie,

Une atteinte des nerfs craniens se traduisant par des paralysies ou par une atrophie du

nerf optique et une atteinte de la V111°™ paire cranienne avec surdité.
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Le syndrome associant une atteinte de la huitiéme paire cranienne se manifeste par une surditeé,
des encoches des incisives centrales associées a une kératite interstitielle définie la triade de

Hutchinson.®9

e) Syphilis et VIH :

La syphilis et le VIH sont deux IST intimement liées.

Toute personne ayant une sérologie syphilis positive doit bénéficier d’une sérologie VIH et vice
versa en raison de leur co-infection fréquente.

De plus, une sérologie syphilis est recommandée annuellement chez une personne vivant avec
le VIH (PVVIH) et ayant des conduites sexuelles a risque.

La syphilis serait par ailleurs facilitatrice de la transmission du VIH (porte d’entrée via le
chancre et afflux de lymphocyte CD4+ en son sein) et la syphilis serait jusqu’a huit fois plus
fréquente chez les PVVIH.C

D’un point de vue clinique, les PVVIH présenteraient généralement un tableau clinique plus
marque :

- Au cours de la syphilis primaire, les chancres peuvent étre multiples, plus profonds et
mettre plus longtemps a guérir. Prés d’un quart des PVVIH présentent une syphilis
primo-secondaire.®®

- Au cours de la syphilis secondaire, le rash cutané peut étre atypique, les symptomes
généraux plus intenses et une atteinte d’organe plus diffuse.

- Enfin, les PVVIH auront une prédisposition a présenter une atteinte ophtalmique ou une
NS.

4. Diagnostic positif

TPP ne pouvant étre cultivé, de fait, I’examen direct et les tests sérologiques sont utilisés pour

le diagnostic.®®
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a) Mise en évidence du tréponéme péle : détection directe.

La mise en évidence du tréponéme péle n’est possible qu’en cas de Iésion extrabuccale/rectale
(faux positif en raison de spirochétes saprophytes de la flore salivaire) a partir de lésions
cutanées, de biopsies ou de liquides biologiques.®??

Parmi les méthodes disponibles ci-dessous, seule la détection au microscope au fond noir et la
PCR (polymerase chain reaction) sont des examens utilisés en pratique courante :

Microscopie a fond noir (ultramicroscope) : Elle permet un diagnostic immédiat de certitude
sur une ulcération primaire ou sur des lésions érosives secondaires, grace a I’identification des
spirochétes sur leur aspect morphologique et leur maniere de se déplacer.

Les limitations a I’utilisation de cette technique résident dans le fait qu’elle nécessite le recours

a un personnel expérimenté ainsi que 1’acces au microscope.

Amplification moléculaire (PCR) : Utile dans le diagnostic precoce, la PCR monoplex est de
plus en plus utilisée dans de nombreux laboratoires et permet de détecter les séquences ADN
specifiques de TPP.

Elle est utilisée en cas de lesions pouvant étre contaminées par des tréponémes
commensaux (bouche, anus), mais aussi en cas de syphilis congénitale ou de neurosyphilis.
Cette méthode de diagnostic direct automatisée fournit un résultat rapide, dans les 8 heures
suivant sa réalisation.

Sa sensibilité et spécificité avoisine les 80 a 96% et 96 a 100% respectivement pour les frottis
de syphilis primaires et secondaires.®

Elle n’est cependant pas & ce jour remboursée par la sécurité sociale.®”

Les tests par PCR pourraient se révéler utiles au début de I’infection a TPP car les tests
sérologiques a ce stade peuvent ne pas encore étre réactifs.

Par ailleurs la PCR multiplex (couplée avec HSV 1 et 2, VZV, CMV, Haemophilus. ducreyi et
Chlamydia trachomatis) dont la sensibilité et la spécificité sont identiques a celles de la PCR
monoplex est freqguemment utilisée par les CNR des IST et permet d’identifier par la méme

occasion les co-infections fréquentes notamment a HSV.

Coloration histopathologique sur biopsie (Fontana, Warthin-Starry) : Cette technique permet

’identification du spirochéte par coloration a 1’argent ; elle est d’interprétation difficile en

21



raison d’une mauvaise spécificité, et se trouve remplacée aujourd’hui par I’immuno-

histochimie, plus sensible et hautement spécifique.

Immunofluorescence directe sur lame : Cette technique a recours a des anticorps spécifiques
de TPP ; c’est une technique difficile, permettant I’identification quelle que soit la région du
corps. Compte tenu de la subjectivité de la fluorescence et de ’expertise requise, elle est quasi-

abandonnée.

Culture sur ’animal de laboratoire (orchite expérimentale du lapin) : Elle est réservée a des

protocoles de recherche.

b) Diagnostic serologique :

Deux types de tests sérologiques existent, tous deux nécessaires au diagnostic : les tests

tréponémiques (TT) et les tests non tréponémiques (TNT).C8)

e Les tests non tréponémiques :

Les TNT incluent le RPR (rapid plasma reagin) et le VDRL (Veneral Disease Research
Laboratory).

Ces deux tests détectent, via des anticorps, des antigenes normalement contenus par des cellules
humaines atteintes et déetériorées par la syphilis : cardiolipine, cholestérol et Iécithine. Ils sont
de ce fait sensibles mais non spécifiques pour le diagnostic de la syphilis.

Les laboratoires expriment leur positivité par un titre qui représente le nombre de dilutions pour
lesquelles le sérum est toujours réactif. Les titres de RPR sont généralement plus élevés que
ceux du VDRL.

Ces tests sont des tests de floculation dans lesquels la positivité de la réaction entre les anticorps
et les antigénes est mise en évidence par 1’agglutination des particules. Leur positivité est donc
subjective et une marge d’erreur de plus ou moins une dilution est associée a ces types de
tests.®®)

Ces TNT peuvent étre faussement positifs dans un grand nombre de situations : maladie auto-
immunes, grossesse, usage de drogue intra-veineuse, vascularite, cancers, infections

intercurrentes (hépatite C, VIH, Epstein-Barr virus, tuberculose etc...)
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Les faux négatifs surviennent au cours de la syphilis précoce surtout au stade de syphilis
secondaire ou tardive et aussi en raison de I’effet prozone (quantité d’anticorps présents dans
le sérum trop importante empéchant la floculation -agglomération caractérisant la positivité du
test) ; méme si cet effet est rare (2%), il est majoritairement rencontré au cours de la grossesse,
chez les PVVIH et au cours de la neurosyphilis.®?

Le RPR est trés utilisé aux Etats-Unis et dans certains pays européens mais pas du tout en
France.

Une étude récente menee sur des rats montrerait que le RPR augmenterait puis diminuerait
naturellement en I’absence de traitement de la méme maniére que sous traitement ce qui en
ferait un indicateur discutable dans le suivi de traitement.“%

La décroissance des TNT est utilisée pour le suivi apres traitement, ils se négativent apres
traitement et ne sont positifs que dans un contexte de syphilis active. Ils sont donc utiles en
complément des TT pour le diagnostic et au cours du suivi thérapeutique.

Un dosage du VDRL est en effet réalisé a M3, M6, 1 an et 2 ans. Le titre du VDRL doit étre
divisé par 4 (2 dilutions) a 6 mois et le VDRL doit se négativer en un an (syphilis primaire) a
deux ans (syphilis secondaire).

Il est a noter qu’exceptionnellement, notamment que chez les PVVIH, il peut persister un faible

titre de VDRL positif (1 :1 & 1 :4) aprés un traitement réussi : ceci est appelé effet sérofast.*V)

e Les tests tréponémiques :

Ils sont spécifiques et sont utilisés en test diagnostic de premiére ligne. lls mesurent les

immunoglobulines M (IgM) et immunoglobulines G (1gG) spécifiques de TPP. Il faut

distinguer :

Les TT classiques : Ce sont des test d’hémagglutination passive de globules rouges.

- TPHA (Treponema pallidum Hemagglutination Assay), TP-PA (Treponema pallidum

Particle Agglutination), FTA-ABS (Fluorescent Treponemal Antibody Absorption
Test)

Les TT immuno-enzymatiques : ELISA (Enzyme-linked immunosorbent assay) de type EIA

(Enzyme Immunoassay) ou CLIA (Chemiluminescence Immunoassay) qui sont quantitatifs et

automatisés. ??

Les TT de confirmation de deuxiéme ligne : western blot 1gG, auquel on a recours chez les

patientes enceintes.
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Les TT sont plus sensibles que les TNT au stade de syphilis précoce. La sensibilité des TT
immuno-enzymatiques est en effet proche de 100% au cours de la syphilis primaire et
secondaire et est supérieur & 95% au cours de la syphilis tertiaire. Il en est de méme pour leur
specificité (comprise entre 95 et 100%). Il n’y a pas d’effet prozone pour les TT.

Leur positivité ne permet pas de distinguer une syphilis active d’une syphilis traitée. En effet,
leur positivité persiste a vie (excepté chez certains patients traités au stade de syphilis précoce
pour lesquels les TT peuvent se négativer).

Selon le Centre for Disease Control (CDC), les TT sont la marque d’une infection syphilitique

au cours de la vie alors que les TNT sont plus marqueurs d’une infection active non traitée.

Avant la nouvelle nomenclature de la Haute Autorité de Santé (HAS) de 2015, le dépistage de
la syphilis passait par la réalisation concomitante d’un TT et d’un TNT. Mais, depuis 2015,
I’HAS recommande la réalisation d’un TT automatisé (EIA/ELISA/CLIA) qualitatif seul, a
compléter par un TNT quantitatif si le premier test s’avérait étre positif. “?

Dans la grande majorité des cas les TT (ELISA ou TPHA) et le VDRL suffisent au diagnostic
positif.3)
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Figure 5: Nomenclature des actes de biologie médicale pour la recherche du TPP. 2015,

d’aprés la Haute Autorité de santé.*?)

e Interprétation :

L’interprétation des tests sérologiques doit toujours se faire compte tenu de ’anamneése, de la
clinique et de la présence ou non de sérologies antérieures.

Une sérologie négative n’exclut pas la syphilis, un nouveau test de dépistage sera a effectuer a
distance devant la suspicion de contage récent. Les TT peuvent en effet se positiver a seulement
2 a 4 semaines apres le début de ’infection.

Chez les PVVIH, dans de rares cas, la sérologie syphilis est négative lorsqu’on est en présence

de syphilis secondaire en raison de 1’effet prozone.
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Dans ce cas le diagnostic repose sur: la positivitt au microscope au fond noir,

I’immunohistochimie et la positivité de la sérologie apreés traitement.

Figure 6 : Interprétations du TPHA — VDRL. 2008. Annales de Dermatologie et de
Vénéréologie, d’aprés Farhi D, et al.*®

e Cinétique des sérologies :

Les 1gG sont souvent détectables dans les 2 a 4 semaines apres la contamination.

L’ELISA est généralement le premier test a se positiver, parfois dés le cinquiéme jour du
chancre.“®

Le FTA, quasi abandonné, posséde un intérét dans le diagnostic précoce ; en effet, il se positive
entre le 5° et le 7° jour du chancre.

Le TPHA se positive entre le 7°¢ et le 10° jour.

Le VDRL du 10° au 15° jour.

Les sérologies de la syphilis atteignent un titre maximum vers le 6éme mois.?
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Figure 7 : Tests diagnostiques pour la syphilis. 2014. Neurol Clin Pract, d’aprés Henao-
Martinez AF et al.“*

e Nouveautés :

Une récente meta-analyse montre que des POCT (point of care test) ont également une bonne
sensibilité et spécificité dans le diagnostic de la syphilis et du pian.“®

Ils permettent I’obtention d’un résultat rapide dans les 30 minutes.

Trois tests de diagnostic rapide couplant syphilis/VIH sont également validés par ’OMS : SD
BIOLINE, Chembio DPP HIV - Syphilis Assay, MedMira Multiplo TP/HIV.“®

c) Diagnostic de la neurosyphilis et indication & la ponction

lombaire

Il n’y a pas de gold standard pour le diagnostic de la NS, son diagnostic reste toujours sujet a
controverse.®®

Dés lors qu’elle est suspectée, une ponction lombaire (PL) sera réalisée : signes neurologiques
évocateurs de NS, atteinte ophtalmique (uvéite ou rétinite), auditive. La PL est également
indiquée dans le cadre du bilan d’extension d’une syphilis tertiaire, en cas d’allergic a la
pénicilline, pour les patients en échec thérapeutique clinique ou biologique (patients dont la
décroissance du VDRL apreés traitement n’atteint pas les 4 dilutions a 12 ou 24 mois) malgré
un traitement bien conduit, ou encore en cas de syphilis congénitale.®®

A défaut de consensus, certains auteurs préconisent tout de méme une ponction lombaire

systématique chez les PVVIH mais cela reste sujet & débat.?”
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Le diagnostic de NS reposera sur la présence concomitante de signe cliniques, d’anormalité a
la PL (hyperprotéinorachie, pléiocytose) et sur la positivité des tests spécifiques de I’infection
a TPP.

La détection de la syphilis dans le LCR repose sur des tests dit « directs » (la PCR) et sur des

tests sérologiques.

La PCR, dont I'utilisation est restreinte aux CNR, ne posséde pas a ce jour une sensibilité
suffisante pour pouvoir étre utilisée en dépistage de routine.

Une méta-analyse montre en effet que la sensibilité de la PCR dans le LCR est bien inférieure
aux tests serologiques. Cependant les études réalisées sont de faible effectif : il serait donc
nécessaire de réaliser des études multicentriques a grande échelle pour une évaluation de ce

nouveau test diagnostic au cours d’études suffisamment puissantes.*”

Le dosage du VDRL dans le LCR (trés bonne spécificité de I’ordre de 99,8% mais sensibilité
de I'ordre de 50%) est le test de référence pour affirmer une NS (de rares faux positifs
surviennent au cours de PL traumatique : contamination par le sang). Il est donc admis de traiter
les patients ayant un VDRL positif.

En raison de sa faible sensibilité, la négativité du VDRL en revanche ne permet pas d’exclure
la maladie. De ce fait, les patients avec un VDRL négatif mais ayant une hyperprotéinorachie
avec hyperleucocytose et une forte suspicion de NS clinique sont également a traiter, compte
tenu de la présence de ces anomalies du LCR au cours de NS.

Devant la négativité du VDRL dans le LCR, il était recommandé de réaliser un FTA-ABS dans
le LCR, dont la négativité exclurait une NS. Seulement, selon une derniére méta analyse, les
résultats des TT dans le LCR ne permettent pas d’exclure une NS lorsque la suspicion clinique
est élevée. Par contre lorsque le VDRL est négatif, en cas de suspicion clinique forte la positivité
du FTA-ABS conforte le diagnostic de NS.G®)

Apres traitement d’une NS, un dosage du VDRL est recommande dans le sang pendant 12 a 24
mois ; la réalisation d’une ponction lombaire pour analyse du LCR jusqu’a normalisation est

quant a elle réalisée tous les 6 mois.
Le diagnostic de NS chez les PPVIH est plus difficile en raison d’anomalies préexistantes du

LCR liées au VIH (pléiocytose et hyperprotéinorachie). Dans ce contexte on considérera qu’une

pléiocytose >20cellules/mm3 sera attribuable au TPP et non au VIH.

28



Il est admis que les PVVIH ont une tendance & développer plus facilement une neurosyphilis
(surtout ceux dont les CD4 sont inférieurs & 350/mm3 et ceux dont le RPR est supérieur a 1:32
dilutions), et que traiter une neurosyphilis asymptomatique préviendrait de la survenue d’une
neurosyphilis symptomatique ; cependant, la réalisation d’une PL n’est pas recommandée a titre
systématique en raison de I’absence d’amélioration des résultats cliniques obtenus dans les

études.

TPHA+ VDRL+ : neurosyphilis
(LCE) TPHA- VDEL- : pas de neurosyphilis

TPHA+ VDRL- : pas de conclusion possible

Figure 8 : Interprétation des sérologies dans le LCR. 2016. Annales de Dermatologie et de

Vénéréologie d’apres Janier M, et al.“®)

d) Diagnostic des syphilis congénitales :

Le diagnostic de syphilis congénitale se fait par la détection du spirochéte dans les liquides et
tissus corporels du nouveau-né : Iésion cutanée, écoulement nasal, liquide amniotique, placenta
ou cordon ombilical.

En pratique courante, c’est souvent a partir des tests sérologiques que le diagnostic est posé.
On estime qu’un titre de TNT supérieur a quatre fois le titre maternel permet d’affirmer le
diagnostic de syphilis congénitale.

Pour ceux dont le TNT est inférieur a quatre fois le titre maternel, une évaluation complete doit
étre réalisée et la conduite a tenir dépendra de I’antériorité de traitement de la mere.

Si la mere a une syphilis non traitée ou si le traitement n'est pas documenté ou est inadéquat (<
4 semaines avant I'accouchement ou sans penicilline G), une évaluation complete comprenant
une analyse du LCR, des radiographies des os longs et une numération des cellules sanguines

complétes et des plaquettes doit étre effectuée pour guider la thérapie optimale.%
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5. Stratégie de dépistage : qui dépister et quand ?

Le depistage de la syphilis peut s’effectuer en médecine de ville ou dans les CeGIDD, en cas

de signes cliniques ou a titre systématique dans des populations dites a risque.

Les facteurs de risque freqguemment décrits pour la syphilis sont les suivants :

- Un niveau socio-économique bas,

- L’absence de travail stable ou le faible niveau d’éducation ;

- L’orientation sexuelle (HSH),

- Les travailleurs du sexe,

- Les usagers de drogues,

- Les sans-abris,

- Les conduites sexuelles dites « a risque » : absence de partenaire stable, multiplicité des
partenaires lorsque celle-ci dépasse 3/an, absence de recours au préservatif lors d un
rapport sexuel au cours des trois derniers mois, pratique de rapports anaux non proteges,
utilisation de drogues au cours des rapports sexuels (chemsex), fréquentation des
saunas, pratique de sexe en groupe, ou avec des personnes inconnues, %%

- Laprésence d’un antécédent d’IST.

Dans ses recommandations de 2007, I’HAS preconise d’ailleurs de proposer un dépistage
systématique et répété selon I’exposition aux risques dans les populations suivantes :(1%

- les HSH (pour toute pratique, y compris la fellation) ;

- les travailleurs(ses) du sexe ayant des rapports non protégés (pour toute pratique y compris la
fellation) ;

- les personnes des deux sexes ayant des rapports non protégés (pour toute pratique y compris
la fellation) avec des travailleurs(ses) du sexe ;

- lors du diagnostic ou en cas d’antécédent de gonococcie, de lymphogranulomatose vénérienne
et d’infection a VIH ;

- les personnes des deux sexes ayant des rapports non protégés (pour toute pratique y compris
la fellation) avec plusieurs partenaires par an ;

- les migrants en provenance de pays d’endémie (Afrique, Asie, Europe de I’Est, Amérique du
Sud) ;

- lors d’une incarcération ;

30



- aprés un viol ;
- dans le cadre d’un suivi de grossesse (un deuxieéme dépistage est d’ailleurs organisé a La
Réunion entre la 22°™ et 32°™ semaine d’aménorrhée, compte tenu de la réémergence de

syphilis congeénitale).

6. Traitement :

Au XVII¢ sigcle le mercure était devenu le traitement standard.®
En 1909 survient la découverte par Eric Ehrlich du Salvarsan du premier traitement curatif,

mais ce n’est qu’en 1945 que la pénicilline a offert un traitement curatif sans effet néfaste.

Selon la Société Francaise de Dermatologie (SFD), le traitement de la syphilis se fait en fonction
du stade et du contexte clinique.®?

Toutes les sociétés savantes s’accordent a dire que la pénicilline est I’antibiotique de choix dans
le traitement de la syphilis.

Compte tenu de I’enjeu de santé publique, ce traitement impose le contrdle de 1’observance du
patient : une dose unique est donc optimale ; il doit aussi étre efficace pendant la lente division
du tréponéme (jusqu’a 33 heures), si bien qu’une forme retard est a privilégier ; enfin le taux

de pénicilline sérique doit étre suffisant pour étre tréponémicide (équivalente a 0.018mg/L).

La Benzathine-Pénicilline G (BPG) administrée en intra-musculaire (IM) reste donc le

traitement de premiere intention depuis son apparition.

a) Traitement de la syphilis selon le stade :

e Syphilis précoce :

Son traitement consiste en I’administration de BPG en une injection IM de 2,4 Millions d’unités
en dose unigue (avec xylocaine non adrénalinée 1 % 1cc).

En cas d’allergie a la pénicilline le traitement de seconde intention réside en I’administration
de Doxycycline a une dose 100 mg deux fois par jour per os pendant 14 jours.

En cas d’échec thérapeutique (inférieur a 2 dilutions & 6 mois), le recours a 3 injections IM a

une semaine d’intervalle est nécessaire.
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e Syphilis latente tardive :

En I’absence de signe en faveur d’une NS, le schéma thérapeutique réside en trois injections
IM de 2.4 Millions d’unités de BPG a une semaine d’intervalle.

Certains auteurs recommandent 1’administration per os de Doxycycline a une dose 100 mg deux
fois par jour pendant 28 jours en cas d’allergie, ce quin’est pas considéré comme une alternative

possible selon la SFD.

e Syphilis tertiaire non neurologique :

En I’absence d’anomalie retrouvée a la PL ou de signe neurologique, le traitement d’une
syphilis tertiaire non neurologique repose sur I’administration de BPG en trois injections IM de

2,4 Millions d’unités a une semaine d’intervalle.

En cas d’échec du traitement de la syphilis latente tardive ou en cas de syphilis tertiaire,
I’hospitalisation est recommandée avec administration de pénicilline G a une dose de 20

Millions d’unités par jour, pendant 10 a 15 jours.

e Neurosyphilis :

Le traitement des NS en cas de symptémes ou d’anomalic du LCR nécessite des doses plus
importantes, en intra veineuse de pénicilline G a raison de 20 Millions d’unités par jour pendant
10 a 15 jours.

Il n’y a pas d’alternative thérapeutique en cas d’allergie, une désensibilisation s’impose.

b) Syphilis et grossesse :

e Syphilis chez la femme enceinte :

Seule la pénicilline est autorisée au cours de la grossesse selon la SFD ; en présence d’une
allergie, une induction de tolérance par désensibilisation doit étre réalisée.?)
Certains auteurs recommandent 1’administration d’une 2° injection de BPG au cours de la

syphilis précoce.
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Il est a noter que ’hospitalisation de la patiente n’est pas systématique mais la prévention de la
réaction de Jarisch-Herxheimer (RJH) par du paracétamol est recommandée.®? La Société
Américaine de Gynécologie Obstétrique recommande toutefois une hospitalisation avec
surveillance du rythme cardio-feetal en continu pour les grossesses viables, pendant les 24h
suivant I’administration du traitement.

En effet, la RJH au cours de la grossesse survient dans 44% des grossesses et est pourvoyeuse
de contractions (56 a 67%), de diminution des mouvements actifs feetaux (67%), d’anomalies
du rythme cardio-feetal (50%) et d’une augmentation de la mortalité in-utéro ou périnatale.
L’administration de corticoides était proposée a titre systématique pour réduire la réaction
inflammatoire, mais les preuves de son efficacité sont insuffisantes, surtout pendant la

grossesse.

e Syphilis congenitale :

Selon I’'OMS et le CDC, la prise en charge des nouveau-nés suspects d’infection ou infectés par
la syphilis repose sur 1’administration intraveineuse de pénicilline G de 100 000 a 150 000
unités par kilogramme et par jour réparties en 2 a 6 injections pendant une durée de 10 a 14
jours.GY

En cas de mere a sérologie syphilis positive I’administration de BPG de 50 000 unités/kg en
dose unigue est recommandée.

La prévention de la RJH se fera par du paracétamol.

C) Co-infection avec le VIH :

En I’absence d’allergie a la pénicilline, la prise en charge des PVVIH ne différe pas de celle
des patients non atteints.
Par contre en cas d’allergie, en raison de 1’absence d’études validées sur I’efficacité de la

doxycycline dans cette population, les patients devront se faire désensibiliser.
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d) Réaction de Jarisch-Herxheimer

La RJH apparait dans les 2 & 8 heures aprés ’administration du traitement, elle est spontanément
résolutive dans les 24 heures.

Elle est due a une destruction rapide des spirochetes induisant une libération importante
d’endotoxines, de lipopolysaccharides, de prostaglandines ou de cytokines responsables dune
réponse inflammatoire aigue.

Elle se caractérise cliniquement par une fievre accompagnée d’un syndrome pseudo-grippal
(sensation de malaise avec frisson, céphalée, myalgie, pharyngite).

Elle est accompagnée d’une majoration des symptdomes dont la symptomatologie varie en
fonction des stades de la syphilis ; de ce fait selon I’atteinte, la RJH peut avoir de graves
conséquences.®? C’est notamment le cas dans le cadre des NS (convulsion, coma), ou des
syphilis tertiaires (rupture d’anévrisme, trouble du rythme voire arrét cardiaque). Au cours de
la grossesse, la RJH est également pourvoyeuse d’accouchements prématurés ; elle est enfin
associée a un plus grand risque de mortalité au cours de la syphilis congénitale.

Le traitement de la RJH dans le contexte de syphilis précoce est symptomatique par du
paracétamol.

Au cours de la grossesse, les patientes doivent étre informees de la survenue de cette réaction,
d’éventuelles complications et un traitement symptomatique doit leur étre delivré.

Les complications de la RJH au cours de la NS ou de la syphilis tertiaire doivent étre prévenues
par I’administration concomitante de 0,5 mg/kg de prednisolone la veille et dans les 3 jours

suivant le traitement.

e) Surveillance apreés traitement :

Aprés I’administration du traitement, il est recommandé de garder le patient sous surveillance
pendant 30 minutes et d’avoir un matériel d’urgence prét et en bon état (en cas

d’anaphylaxie).

e Syphilis précoce ou latente :

D’un point de vue clinique le chancre doit disparaitre dans les 3 & 15 jours.
D’un point de vue biologique, la surveillance de la réponse au traitement est basée sur le suivi

des TNT et non des TT qui ne se négativent que rarement.
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En France le calendrier de surveillance est réalisé par un dosage du VDRL a M3, M6, 1 an et 2
ans. Le titre du VDRL doit étre divisé par 4 (2 dilutions) a 6 mois et le VDRL doit se négativer
en un an (syphilis primaire) a deux ans (syphilis secondaire).

Alors que la décroissance du VDRL peut étre plus lente chez certains patients, notamment les
PVVIH, une réascension de 2 dilutions du VDRL (alors multiplié par 4) signe une réinfection.

e Syphilis tertiaire et neurologique :

Dans ce cadre I’amélioration clinique est trés lente et souvent incompléte en raison de Iésions
organiques irréversibles.

Au cours d’une syphilis tertiaire traitée, le TPHA restera toujours positif et la décroissance du
VDRL sera tres lente, il n’y a donc pas de rythme de surveillance standardisé.

Dans le contexte d’une NS, la surveillance se fait par realisation d’une ponction lombaire tous

les 6 mois.

f) Traitement des partenaires :

e Syphilis précoce ou latente :

En cas de syphilis avérée chez un patient, il faut penser a examiner et traiter les sujets contacts.
Si le contact avec le patient source est inférieur a 6 semaines le patient contact sera
systématiquement traité.

En cas de contact supérieur a 6 semaines une sérologie sera réalisée chez le patient contact et
renouvelée a 3 mois en cas de négativité de la premiere. 1l en est de méme si la syphilis parait

douteuse chez le patient source.
e Syphilis tardive :
Comme la syphilis tertiaire est tres peu contagieuse, aprés examen, une sérologie syphilitique

sera réalisée chez le patient contact.

En cas de positivité, il sera traite.
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7. Epidémiologie :

a) Dans le monde :

Selon ’OMS, la prévalence de la syphilis dans le monde était de 0,5% en 2012, soit plus de
17,7 millions de cas chez les hommes et les femmes de 15 & 49 ans.®

L’incidence était estimée a plus de 6 millions de cas par an. La syphilis touchait majoritairement
les pays en voie de développement (a faibles revenus ou a revenus modérés). Son pic de
prévalence était d’ailleurs retrouvé en Afrique avec de forte disparité en fonction de la zone
géographique.®®

Compte tenu des conséquences a long terme de cette affection et de la morbi-mortalité qu’elle
entraine, I’OMS a d’ailleurs fait de la prévention de la syphilis congénitale un de ses objectifs

majeurs dans ces pays.©®)

b) Amerigue du Nord :

La prévalence de la syphilis aux Etats-Unis augmente annuellement depuis le début des années
2000, majoritairement pour la population HSH.

Mais, depuis 2013, une augmentation tres nette de cas de syphilis est observee chez les
hétérosexuels, notamment chez les femmes (le nombre de cas a en effet plus que doublé entre
2014 et 2018 et représente 14% des diagnostics en 2018).

La tranche d’age la plus représentée chez les hommes était celle de 20 a 34 ans.

Une disparité s’observe également en fonction du statut socio-économique et de I’origine
ethnique.

La co-infecton avec le VIH concerne 40% des cas de syphilis chez les HSH.®?
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Figure 9 : Prévalence de cas de syphilis primaire et secondaire aux Etats-Unis d’Amérique
(USA) 2009-2018. 2018, d’aprés le Control center of Disease.®)

C) En Europe

En Europe, le nombre de cas de syphilis en 2017 s’¢léve a 33189 cas soit 7,1 cas/100 000
habitants.®® Cette affection est donc toujours en augmentation, et est diagnostiquée
majoritairement au stade de syphilis précoce.®”

En Europe de I’Est, elle concerne majoritairement le milieu carcéral, les usagers de drogue et
les travailleurs du sexe ; en Europe de ’Ouest, elle touche essentiellement les HSH (69% au
total).(62-62)

L’age moyen est de 45 ans et la co-infection avec le VIH concerne 26% des cas.

Depuis 2016, la prévalence de la syphilis augmente également chez les femmes jeunes et les
hétérosexuels. Une augmentation concomitante du nombre de syphilis congénitales est a
regretter.®®

L’augmentation de la syphilis résulterait d’une majoration des comportements sexuels a risque,
d’une diminution du recours au préservatif et d’une diminution de la crainte des IST par la

population, comparativement aux années noires du VIH dans les années 1990.
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Figure 10 : Nombre de cas confirmés de syphilis en fonction de 1’orientation sexuelle 2010-

2017. 2019, d’aprés European Centre for Disease Prevention and Control. %
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d) En France

Depuis les années 2000 et ce jusqu’a 2016 en France, il y a eu une augmentation du nombre de
cas de syphilis, tous sexes confondus, quelle que soit I’orientation sexuelle.® Entre 2016 et
2018 en revanche s'observe une relative stabilite.

Cependant, le taux de syphilis récentes a augmenté ces deux dernieres années (68% vs 47%) ce
qui montre probablement une transmission active.(®®

Selon Santé Publique France, les patients positifs a la syphilis sont majoritairement des hommes
dans 93% des cas, et 79% des cas de syphilis concerneraient des HSH ou bisexuels, avec une
moyenne d'dge de 34 ans. La co-infection avec le VIH est retrouvée dans 1/3 des cas et les
comportements sexuels des patients infectés sont assez stables sur la période avec une

diminution de I’utilisation systématique du préservatif. ©”

Par contre, entre 2016 et 2018, le nombre de femmes testées positives a la syphilis a augmenté
de 26%. Ces femmes en outre sont plus jeunes que les hommes. Les classes d'age majoritaires
pour les femmes dépistées positives a la syphilis sont celles de 20-30 ans et les moins de 20
ans, alors que les classes d'age majoritaires chez les hommes seraient celles des 20-30 ans et
des 30-40 ans.

Enfin, il y a une disparité selon les territoires, avec certaines régions plus touchées que d’autres
notamment dans les DOM-TOM. La Réunion par exemple, apres les Antilles, regroupe pres de
2% (1,97%) des diagnostics de syphilis en France alors qu’elle ne représente qu’1,2% de sa
population. (1,19%)
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Figure 11 : Nombre de syphilis en France selon I’orientation sexuelle entre 2000 et 2018. 2019,
d’apres Santé Publique France.®

Concernant l'activité de dépistage, 73% de l'activité de dépistage de la syphilis se concentre en
secteur privé, soit plus d’1,8 million de sérologies syphilis effectuées en 2018, avec un taux de
dépistage par habitant de 33/1000 en France.

Entre 2016 et 2018, ce taux de dépistage a baissé pour la premiére fois avec une diminution de
7% de son activité. Il est a noter que 68% des patients qui se sont fait dépister en France dans
le privé sont des femmes.

En CeGIDD a I’inverse, entre 2016 et 2018, on observe un taux de dépistage en augmentation

de +11% soit 220405 sérologies syphilis effectuées.

40



g

% 70 - A

o

S 60 -

o -4 Femmes < 25 ans
§§ 50 - —Femmes

5T a0 | -e- Femmes >= 25 ans
3 —Total

e} 4

® 80 --+-Hommes < 25 ans
£ 20 —Hommes

2

10 | -a#- Hommes >= 25 ans

> PR N »

0 T T T T T T T T T T 1
O M~ 00 O O N OO = D O M~ ©
0 O 0O 9 " r - rr™r™-7rrr
O O O O 0O 0O 0 o0 o o0 o o o
NN AN AN NN AN AN AN AN AN AN AN AN

17
Source: SNDS-DCIR, 2008-2018

Figure 12 : Evolution en France du dépistage de la syphilis en secteur prive. 2019, d’apres
Santé Publique France.®

e) A La Réunion

Contrairement aux données nationales, la recrudescence de la syphilis a La Réunion n’apparait
pas avant 2006.

Auparavant, sur une enquéte rétrospective menée entre 2004 et 2008, les caractéristiques des
patients atteints de syphilis sur le territoire réunionnais se rapprochaient de celles des patients
de la métropole encore observable aujourd’hui : une majorité d’hommes (sexe ratio H/F : 12.3),

un 4ge moyen de 37,5 ans, 70% des patients étant HSH.©®)

Par la suite, a partir de 2007 apparait une émergence de cas au sein d’une population
hétérosexuelle et plus jeune, entrainant 1’apparition de cas de syphilis congénitale : 7 cas de

syphilis congénitale ont ainsi été rapportés de 2008 a 2009.

Les derniéres données obtenues grace au systéeme national de données de santé (SNDS),
recueillies par Santé Publique France, montrent que cette tendance a la hausse s’accentue a La
Réunion, contrairement aux données nationales qui sont en diminution (cf plus haut). De plus,
le pourcentage de femmes chez les patients atteints de syphilis a La Réunion en 2018 est de

25% avec un age médian de 22 ans. Un quart de ces femmes étaient par ailleurs enceintes.®
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sexuelle. 2019, d’aprés Santé Publique France.®

C. PROBLEMATIQUE ET INTRODUCTION DE I’ETUDE

Depuis Iavenement de la pénicilline apres la premiere guerre mondiale, la prévalence de la
syphilis avait fortement diminué pour devenir quasiment inexistante apres les campagnes de
sensibilisation pour la lutte et la prévention contre le VIH dans les années 1990. Ces campagnes
avaient entrainé une diminution des comportements sexuels a risque.® Cette diminution de
prévalence a donc conduit la France a supprimer la syphilis des pathologies a déclaration
obligatoire en 2000.
Cette pathologie est cependant en recrudescence dans les pays développés depuis les années
2000, avec en revanche une relative stabilité depuis 2016 en France.
La situation Réunionnaise différe par sa chronologie et sa population. En effet depuis 2006, les
cas confirmés de syphilis ne cessent d’augmenter dans ce département d’outre-mer.®®)
Alors qu’elle touchait essentiellement les HSH et une population définie comme a risque selon
I’HAS (incarcération, précarité, prostitution), le TP concerne aujourd’hui une population
hétérosexuelle et de femmes jeunes, qui représentaient 25% des cas confirmés en 2018, dont
certaines étaient enceintes.
Cette population en age de procréer, vectrice de syphilis, majore le risque de voir augmenter le
nombre de syphilis congénitales, dont le pronostic est sombre.®
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Compte tenu des complications a long terme, du risque majoré de transmission du VIH, ainsi
que du risque émergent de syphilis congénitale, I’objectif de cette étude était de déterminer la
prévalence, les caractéristiques sociodémographiques, cliniques et les facteurs de risque de la
syphilis dans un Centre Gratuit d’Information Dépistage et de Diagnostic (CeGIDD) a La
Réunion : mieux contrdler ces facteurs permettrait de prévenir, dépister et traiter cette
pathologie de nouveau émergente.
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Résumé :

Contexte. -- La syphilis est une infection sexuellement transmissible dont la prévalence
mondiale est estimée a 0,5% en 2012. Alors que la syphilis est en augmentation dans la
littérature nationale et internationale dans les pays développés parmi les hommes ayant des
rapports sexuels avec des hommes, la situation différe a La Réunion.

Obijectif. — Déterminer la prévalence de la syphilis, ses caractéristiques cliniques et ses facteurs
de risque dans un centre gratuit d’information, de dépistage et de diagnostic des infections
sexuellement transmissibles du Sud de La Réunion.

Patients et méthodes. — Etude transversale, monocentrique a partir des données cliniques et
biologiques recueillies chez tous les patients ayant consulté entre 2017 et 2020, a travers un
auto-questionnaire standardisé et par la réalisation d’une sérologie syphilitique.

Résultats. — Sur les 3 ans, 2593 patients ont €té inclus. La prévalence de la syphilis était de
7,52% (n = 195 ; 95% IC 6,50-8,65) dans la population d’étude, de 11,76% (n = 18 ; 95% CI
6,97-18,59) chez les mineurs et de 36,36% (n = 16, 1Cos[21-59]) chez les femmes enceintes.
Les facteurs de risque identifiés en analyse multivariée étaient le sexe féminin (Odd Ratio (OR)
=1,85,95% IC 1,10-3,11), un age inférieur a 18 ans (OR = 3,54, 95% IC 1,90 6,57), la précarité
(OR = 3,12, 95% IC 2,11 4,62) et I’origine Réunionnaise (OR = 2,43 95% IC 1,42 4,13). La
description clinique était variée (ulcérations atypiques, ulcérations multiples, condyloma lata,
syphilides...)

Conclusion. — Il existe une forte prévalence de la syphilis a La Réunion. Contrairement aux
autres pays développés, les principales populations concernées sont celles des mineurs et des

femmes, laissant craindre une résurgence des syphilis congénitales.
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Abstract :

Background. -- Syphilis is a sexually transmitted infection with an estimated prevalence of
0.5% worldwide in 2012. While syphilis in national and international literature is increasing in
developed countries among men who have sex with men (MSM); the situation in Réunion
differs.

Obijectives. — To determine the prevalence of syphilis, its clinical characteristics and risk factors
in a sexually transmitted infections testing centre in Réunion Island.

Method. — Cross-sectional, monocentric study based on clinical and biological data collected
from all patients consulting between 2017 and 2020, through a standardized self-questionnaire
and by performing syphilis serology.

Results. — Over the 3 years, 2593 patients were included. The prevalence of syphilis was 7.52%
(n =195; 95% CI 6.50-8.65) in the study population, 11.76% (n = 18; 95% CI 6.97-18.59) in
young people and 36.36% (n = 16, 95% CI 21-59) in pregnant women. The risk factors
identified in multivariate analysis were female sex (Odd Ratio (OR) = 1.85, 95% CI 1.10-3.11),
age under 18 years (OR = 3.54, 95% CI 1.90 6.57), precariousness (OR = 3.12, 95% CI 2.11
4.62) and Reunionese origin (OR =2.43 95% CI 1.42 4.13). The clinical description was varied
(atypical ulcerations, multiple ulcerations, condyloma lata, syphilides,..).

Conclusions. — There is a high prevalence of syphilis in Réunion. Unlike in other developed
countries, the main populations concerned are minors and women, raising concerns about a

resurgence of congenital syphilis.
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INTRODUCTION

La syphilis, maladie vénérienne causée par Treponema pallidum, sp pallidum est une infection
sexuellement transmissible (IST) dont la prévalence mondiale est estimée a 0,5% en
2012, d’aprés I’organisation mondiale de la santé (OMS). D’expression polymorphe, ce qui lui
a valu I’appellation de « grande simulatrice », la syphilis est responsable de fausses couches,
d’infections congénitales et a long terme, de complications graves cardiovasculaires,
neurologiques, oculaires ou auditives. Par ailleurs, elle est également associée a la transmission
du VIH (virus d’immunodéficience humain).*?

Depuis 2000, le nombre de cas rapportés dans la littérature nationale et internationale augmente
dans les pays développés, alors qu’il diminue dans les pays a bas revenus.®

Cependant, alors que la syphilis est en recrudescence en France métropolitaine depuis les
années 2000, particulierement chez les hommes ayant des relations avec les hommes (HSH), la
situation a La Réunion semble différer par sa chronologie et la population atteinte. Ainsi, dans
ce département Francais ultra-marin, elle concerne une population plutét hétérosexuelle, ne
vivant pas avec le VIH (PVVIH), dont les femmes représentaient 20% des cas confirmés en
2016.* En paralléle, les cas de syphilis chez les femmes enceintes ont réapparu.’

L’objectif de cette ¢étude était de déterminer la prévalence, les caractéristiques
sociodémographiques, cliniques et les facteurs de risque de la syphilis dans un Centre Gratuit

d’Information Dépistage et de Diagnostic des IST (CeGIDD) a La Réunion afin de mieux

identifier les facteurs qui permettraient de contrdler localement cette maladie.

MATERIEL ET METHODES :
Cette étude transversale monocentrique a été réalisée de janvier 2017 a mars 2020. Les données
sociodémographiques et cliniques ont été recueillies a partir d’un auto-questionnaire

standardisé chez tous les patients ayant consulté en CeGIDD, aprés avoir obtenu leur
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consentement oral. Des prélévements microbiologiques a la recherche d’IST ont été réalisés.
La confirmation de la syphilis portait sur la positivit¢é d’un test tréponémique (TPHA 200
Biorad) et d’un test non tréponémique (TNT) de type VDRL initial ou plus tardif. Les faux
positifs de TNT étaient exclus. Les patients étaient classés dans le stade de syphilis
correspondant au délai depuis la contamination et selon les types de symptomes, ou leur
absence.

Les variables qualitatives étaient exprimées en termes de nombre et de pourcentages, les
variables quantitatives par leur moyenne et leur écart-type. La prévalence de la syphilis était
estimée avec ses intervalles de confiance a 95% (1Cgs%), comme le rapport entre le nombre de
sujets testeés positifs sur la totalité des sujets testés. Les facteurs de risque de I’analyse
multivariée étaient identifieés par une régression multiple de poisson pour issue binaire. Les
rapports de prévalence ajustés (RPa) étaient présentés avec leur 1Cgsv. Le seuil de significativité
pour le risque de premiere espece alpha était fixé a 0,05. Toutes les analyses ont éte réalisées
avec le logiciel STATA V13.1 (StataCorp LP, Lakeway Drive, College Station, Texas, USA).
Cette étude respectait la méthodologie de référence MR-004 de la Commission nationale de
I'informatique et des libertés (CNIL). Conformément a la réglementation francaise, cette étude
a été enregistrée dans le registre de I'Institut national des données de santé sous le numéro

MR2712190520.

RESULTATS:

Sur 39 mois, les 2593 patients consultants dans le centre ont rempli I’auto-questionnaire et ont
réalisé une sérologie syphilitique. Au total 195 cas de syphilis étaient rapportés (Appendice 1).
La prévalence globale de la syphilis était de 7,52% (n=195, 1C95% 6,50%-8,65%) avec un age
médian de 25 ans. Chez les femmes, la prévalence était de 7,48% (n=76, 1C95% 5,89%-9,36%),

ce qui représentait 39,00% de la population infectée et chez les femmes enceintes la prévalence
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atteignait 36,36% (n=16, 1C95% 20,78%-59,05%). Chez les hommes, la prévalence était de
7,66% (n=119, 1C95% 6,35%-9,17%). Les HSH présentaient une prévalence de 9,48% (n=88,
1C95% 7,61%-11,68%). La plus forte prévalence était rapportée chez les personnes agées de
moins de 18 ans (11,76%, n=18, 1C95% 6,97%-18,59%), celle-ci atteignant 14,00% (n=18,
1C95% 7,65%-23,49%) chez les femmes.

Les résultats de I’analyse univariée sont presentés en Appendice 2.

Les facteurs de risque identifiés en analyse multivariée sur ’ensemble de la population étudiée
(Table 1) étaient 1’4ge inférieur a 18 ans (RPa 3,54, 1C95% 1,90-6,57), la précarité sociale (RPa
3,12, 1C95% 2,11-4,62), les HSH (RPa 2,87, 1C95% 1,71-4,80), I’origine réunionnaise (RPa
2,43, 1C95% 1,42-4,13) et le sexe féminin (RPa 1,85, 95% I1C95% 1,10-3,11). Parmi les
conduites a risque, la co-infection VIH (p=0,205) et un antécédent d’IST (RPa 1,46, 1C95%
0,98-2,16) n’étaient pas significatifs.

Chez les femmes (Appendice 3), les facteurs de risque étaient la precarité sociale (PRa 5,64,
1C95% 2,61-12,23), I’age inférieur a 18 ans (RPa 4,17, 1C95% 1,56-11,14), la grossesse (RPa
3,55, 1C95% 1,63-7,76) et I’origine réunionnaise (RPa 2,45, 1C95% 1,01-5,95). Le VIH et
I’antécédent d’IST n’étaient pas significatifs.

Chez les hommes (Appendice 4), le VIH (RPa 6,49, 1C95% 1,20-35,16) et les HSH (RPa 3,99,

IC95% 1,66-9,57) étaient les deux seuls déterminants.

Les patients présentaient dans 38,46% (n=75) une forme primaire, dans 31,79% (n=62) une
forme secondaire et dans 17,44% (n=34) une forme latente précoce.

Au stade primaire, a c6té du traditionnel chancre unique, un patient non PVVIH avaient des
ulcérations multiples. Au stade secondaire, plusieurs ulcérations étaient toujours présentes

(n=23), localisées soient au niveau du sexe (n=16), de la bouche (n=3) ou de I’anus (n=4).
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D’autres signes cliniques tels que des alopécies (n=4), une perléche (n=1), un condyloma lata
(n=1) ou une uvéite (n=1) étaient également observés (Figure 1 et Appendice 5).

Le taux du VDRL ne permettait pas d’aider a classer les syphilis (Appendice 6).

DISCUSSION :

La prévalence de la syphilis au CeGIDD sud Réunion (7,52%) était supérieure aux données
nationales en CeGIDD en 2018 (1,43%) ainsi qu’a celle obtenue chez des PVVIH en métropole
(5%).8:°

Dans cette étude, la population atteinte était jeune : I’age médian était de 25 ans, la classe d’age
principalement infectée était les 18-25 ans et le pic de prévalence était observé chez les
personnes de moins de 18 ans (RPa 3,54). Ces données contrastent fortement avec celles
rapportées dans la littérature la classe d’age principalement infectée étant aux Etats-Unis (USA)
celle des 25-29 ans et en Europe, celles des 25-34 ans, d’aprés des données publiées en 2018.1%
1 La jeunesse et la précocité des premiers rapports sexuels de la population réunionnaise
soulignent I’intérét de renforcer I’éducation a la sexualité dans les établissements scolaires par
une intervention des professionnels de santé et de majorer les campagnes de prévention aupres
des jeunes.

La Réunion, département Francais d’outre-mer, bénéficie du systéme de santé Frangais, 1’un
des plus performants d’Europe selon ’OMS ; mais 40% des réunionnais vivent sous le seuil de
pauvreté et un tiers d’entre eux quittent le systéme scolaire sans diplome ce qui réduit ’acces a
I’éducation sexuelle et aux soins. Probable conséquence, la précarité sociale (RPa 3,12) et
I’origine Réunionnaise (RPa 2,43) étaient deux des principaux facteurs de risque identifiés. Ces
éléments sont superposables a ceux observés en Australie chez les aborigenes ou au Royaume-
Uni au sein de banlieues défavorisées ou une émergence en petits clusters de la syphilis chez

les hétérosexuels et les femmes jeunes a été rapportée. 12 13
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Les femmes étaient particulierement a risque (RPa 1,85) et représentaient 39,0% de la
population infectée, soit un ratio hommes-femmes de 1,6: Ces données contrastent également
avec la situation aux Etats-Unis et la situation européenne ou le ratio hommes-femmes est de
6:1 et de 8,5:1 en moyenne (19:1 en France métropolitaine), respectivement, avec dans les deux
cas, une majorité d’homme HSH. 101114

Ce profil épidémiologique chez les hétérosexuels, les personnes agées de moins de 18 ans, et
les femmes enceintes (1/3 des patientes infectées) précaires est accompagné d’une résurgence
préoccupante du nombre de cas de syphilis congénitales dont les premiéres alertes remontent a
2008 alors qu’elles furent plus tardives aux USA."*® Au Brésil, la recrudescence des syphilis
congénitales est décrite depuis 2010.}* Elle serait liée au faible niveau d’éducation et aux
difficultés d’acceés au soin. Dans ce contexte, une deuxieme sérologie syphilis a été
recommandée a La Réunion entre la 22° et la 32° semaine d’aménorrhée, permettant chaque
année de « rattraper » des serologies négatives au premier trimestre ou des infections acquises
en cours de grossesse.’ La réalisation de sérologies a I’accouchement pour les populations &
haut risque, comme aux USA, pourrait se discuter.®

La diversité clinique encore une fois constatée a travers ce recueil rappelle les difficultés dans
la pratique quotidienne a identifier les syphilis. L’enseignement de cette maladie ne doit pas
se perdre car la syphilis existe toujours.*®

Cette étude présente cependant certaines limites. En effet, les résultats ne peuvent étre
extrapolés car la population des centres de dépistage n’est pas représentative de la population
générale et du fait du biais de sélection et des variabilités inter-centres. L’organisation depuis
3 ans du réseau de soin en partenariat avec les gynécologues qui adressent les patientes atteintes
au CeGIDD surestime probablement la prévalence des femmes enceintes atteintes de syphilis

au sein du centre.
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CONCLUSION :

La prévalence de la syphilis en CeGIDD a La Réunion est supérieure a celle identifiée en France
métropolitaine et dans d’autres pays développés en centre de dépistage. Elle concerne
majoritairement une population autochtone, de femmes, de personnes jeunes vivant dans une
situation de précarité sociale. Il est donc nécessaire de renforcer 1’éducation a la sexualité au
sein de ces populations, car le risque de syphilis congénitale semble de plus en plus important.
La sensibilisation des professionnels a cette maladie de santé reste primordiale devant sa

diversité d’expression clinique en vue d’un dépistage plus précoce et plus fréquent.
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TABLE & FIGURE :

n/N  Prevalence (95% CI*) PR (95% CI) p -value
Overall population 2593 7.52% (6.50, 8.65) NA NA
Medium age 27 NA NA NA
Sexe 0.02
Men 1553 7.66% (6.35, 9.17) ref
Women 1016 7.48 % (5.89, 9.36) 1.85(1.10, 3.11)
Age
<18 ans 153 11.76% (6.97, 18.59) 3.54 (1.90, 6.57) <0.001
[18-25] 843 9.02% (7.10, 11.28) 1.60 (1.00, 2.56) 0.05
[25-30[ 504 8,73% (6.34, 11.71) 1.20 (0.69, 2.11) 0.517
>30 1069 5.14% (3.87, 6.69) ref
STI background 0.06
Yes 695 10.94% (8.61, 13.69) 1.46 (0.98, 2.16)
No/unknown 1538 6.37% (5.17, 7.77) ref
Precarity <0.001
No 1620 4.51% (3.53, 5.67) ref
Yes 756 13.49% (11.00, 16.38) 3.12 (2.11, 4.62)
Place of birth 0.001
France 832 3.85% (2.63, 5.43) ref
Reunion 1708 9.37% (7.97, 10.94) 2.43 (1.42,4.13)
Foreigners 53 5.66% (1.17, 16.54) 1.47 (0.45, 4.81)
Sexual Orientation <0.001
Heterosexuals 1562 5.89% (4.75, 7.22) ref
MSM 928 9.48% (7.61, 11.68) 2.87 (1.71, 4.80)
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HIV co-infection 0.205
No 2023 6.53% (5.46, 7.74) ref
Yes 18 22% (6.05, 56,89) 2.13 (0.66, 6.86)

n/N : number, CI : confidence Interval, PR : Prevalence ratio, STI : Sexually transmitted infection, MSM : Men
who have sex with men, HIV : human immunodeficiency viruses

Table 1 : Multivariate analysis of risk factors for syphilis infection among screening population.
Reunion Island ; 2017-2020.
Analyse multivariée des facteurs de risque de la syphilis au sein de la population dépistée. La

Réunion ; 2017-2020.

Figure 1 : Mucosal and cutaneous lesions of syphilis : (a) moth-eaten alopecia (b) condyloma
lata on the anal margin (c) typical smooth or scaly plaques and papules on the leg (d) atypical
chancre on a penis.

Lésions muqueuses et cutanées de la syphilis : (a) alopécie en clairiére (b) condyloma lata sur

la marge anale (c) syphilides de la jambe (d) chancre atypique sur un pénis.
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APPENDICES :
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Appendice 1 : Syphilis clinical stages histogram. Reunion Island ; 2017-2020.

Histogramme des stades cliniques de la syphilis. La Réunion ; 2017-2020.

n/N Prevalence (95% CI) PR (95% CI) p - value
Overall population 2593 7.52% (6.50, 8.65) NA NA
Age median 27 NA NA NA
Sexe 0.8697
Men 1553 7.66% (6.35, 9.17) ref
Women 1016 7.48% (5.89, 9.36) 0.98 (0.73, 1.30)
Age 0.002
<18 ans 153  11.76% (6.97%, 18.59) 2.29 (1.34, 3.89)
[18-25] 843 9.02% (7.70, 11.28) 1.75 (1.24, 2.48)
[25-30[ 504 8.73% (6.34, 11.72) 1.70 (1.14, 2.52)
>30 1069 5.14% (3.88, 6.70) ref
STI background 0.001
Yes 695 10.94% (8.62, 13.69) 1.72 (1.27, 2.32)
No 1538 6.37% (5.17, 7.77) ref
Prostitution 0.799
Yes 110 8.18% (3.74, 15.53) 1.09 (0.56, 2.13)

No 2483 7.49% (6.45, 8.65) ref



Pregnancy <0.001

No 657 6.85% (5.00, 9.16) ref
Yes 44 36.36% (20.78, 59.05) 5.31 (3.00, 9.39)
Precarity <0.001
No 1620 4.51% (3.53, 5.67%) ref
Yes 756 13.49% (11.00, 16.38) 2.99 (2.22, 4.04)
Place of birth <0.001
France 832 3.85% (2.63, 5.43) ref
Reunion 1708 9.37% (7.97, 10.94) 2.44 (1.67, 3.56)
Foreigners 53 5.66% (1.17, 16.54) 1.47 (0.45, 4.81)
Sexual Orientation 0.002
Heterosexuals 1562 5.89% (4.75, 7.22) ref
MSM 928 9.48% (7.61, 11.68) 1.61 (1.20, 2.16)
HIV co-infection 0.043
No 2023 6.52% (5.46, 7.74) ref
Yes 18 22.22% (6.05, 56.90) 3.41 (1.26,9.21)
Chlamydia co-
infection <0.001
No 1129 4.61% (3.44, 6.04) ref
Yes 90 17.78% (10.16, 28.87) 3.86 (2.20, 6.76)
Mycoplasma co-
infection 0.187
No 1166 5.06% (3.85, 6.53) ref
Yes 37 10.81% (2.95, 27.68) 2.14 (0.78, 5.88)
Gonococcal co-
infection <0.001
No 1151 4.88% (3.71, 6.31) ref
Yes 68 32.26% (15.47, 59.32) 6.61 (3.38, 12.93)
Condomless
intercourses 0.111
No 197 4.57% (2.09, 8.67) ref
Yes 2098 7.58% (6.45, 8.85) 1.66 (0.85, 3.25)
Number of sexual
partners 0.013
[0-1] 462 8.23% (5.82, 11.29) ref
[2-5] 739 4.47% (3.07, 6.27) 0.54 (0.34, 0.87)
[6-10] 150 3.33% (1.08, 7.78) 0.41 (0.16, 1.03)
>10 63 11.11% (4.47, 22.89) 1.35 (0.60, 3.02)

n/N : number, CI : confidence Interval, PR : Prevalence ratio , STI : Sexually transmitted
infection, MSM : Men who have sex with men, HIV : human immunodeficiency viruses
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Appendice 2 : Univariate analysis of risk factors for syphilis infection among screening

population. Reunion Island ; 2017-2020.

Analyse univariée des facteurs de risque des syphilis au sein de la population dépistée. La

Réunion ; 2017-2020.

N/n Prevalence (95% ClI) PR (95% CI) p-value
Medium Age 21.5 NA NA NA
Age
<18 ans 100 14% (7.65, 23.49) 4.17 (1.56,11.14)  0.004
[18-25] 389 9.25% (6.48, 12.81) 1.52 (0.61, 3.78) 0.37
[25-30[ 192 7.81% (4.37, 12.89) 1.80 (0.55, 5.88) 0.327
>30 326 3.07% (1.47, 5.64) ref
Place of birth 0.049
France 298 3.55% (1.78, 6.34) ref
Reunion 620 9.09% (6.70, 11.65) 2.45 (1.01, 5.95)
Froreigners 22 12.00 % (2.47, 35.07) 4.45 (0.83, 23.77)
HIV co-infection 0.986
No 723 6.59% (4.91, 8.66) ref
Yes 3 0.00% (0.00, 122.96) 0.00 (0.00, .)
Precarity <0.001
No 593 2.95% (1.75, 4.66) ref
Yes 262 16.29% (12.13, 21.42) 5.64 (2.61, 12.23)
Pregnancy <0.001
Non 657 6.85% (5.00, 9.16) ref
Yes 44 36.36% (20.78, 59.05) 3.55 (1.63, 7.76)

n/N : number, CI : confidence Interval, PR : Prevalence ratio, HIV : human immunodeficiency

viruses.

Appendice 3 : Multivariate analysis of risk factors for syphilis infection among women. La

Reunion ; 2017-2020.

Analyse multivariée des facteurs de risque des syphilis chez les femmes. La Réunion ; 2017-

2020.
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N/n Prevalence (95% CI%*) PR (95% IC)  p-value

Medium Age 27 NA NA
Age
8.87 (1.72,
<18 ans 53 7.54 (2.06, 19.32) 45.71) 0.009
6.13 (1.65,
[18-25] 447 8.95 (6.39, 12.19) 22.69) 0.007
2.75 (0.64,
[25-30[ 276 9.51 (6.37, 13.66) 11.89) 0.175
>30 688 6.14 (4.48, 8.21) ref
Sexual
Orientation 0.002
Heterosexuals 597 3.40% (2.10, 5.19) ref
MSM 791 9.91% (7.94, 12.22) 3.99 (1.66, 9.57)
Precarity 0.004
No 949 5.48% (4.12, 7.13) ref
4.15 (1.58,
Yes 376 11.94% (4.13, 7.13) 10.90)
HIV co-infection 0.030
No 1149 6.6% (5.2, 78.2) ref
6.49 (1.20,
Yes 11 26.7% (7.3-68.3) 35.16)
Chlamydia co-
infection 0.007
No 661 4.76% (3.27, 6.68) ref
Yes 38 22.45% (11.21, 40.17) 3.68 (1.43,9.41)

n/N : number, CI : confidence Interval, PR : Prevalence ratio, MSM : Men who have sex with
men, HIV : human immunodeficiency viruses

Appendice 4 : Multivariate analysis of risk factors for syphilis infection among men. La
Reunion ; 2017-2020.
Analyse multivariée des facteurs de risque des syphilis chez les hommes. La Réunion ; 2017-

2020.

SYPHILIS
EARLY LATE
C"Sr:g?gsns PRIMARY SECONDARY  ‘"Roo. ‘i rc TERTIARY TOTAL

Cankers 20 2 0 0 0 22
Roseolas 0 5 0 0 0 5
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Appendice 5 : Clinical symptomatology among screening population. La Reunion; 2017-2020.

Signes cliniques au sein de la population dépistée. La Réunion ; 2017-2020.
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Appendice 6 : VDRL rates by clinical stage of syphilis (p>0.05). Reunion Island ; 2017-2020.

Taux de VDRL en fonction des stades cliniques de syphilis (p>0.05). La Réunion ; 2017-2020.
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I11.  DISCUSSION DE THESE

A. EPIDEMIOLOGIE __DESCRIPTIVE _ET _FACTEURS _SOCIO-
DEMOGRAPHIQUES

1. Prévalence de la syphilis

La prévalence mondiale est estimée a 0,50% soit plus de 17,7 millions de syphilis dans le
monde. @ Elle diminue a 1’échelle mondiale depuis le début du 20° siécle, en raison d’un
meilleur acces au soin, de meilleures campagnes de dépistage et d’une accessibilité aux
traitements renforcée.®® Elle est inférieure & 1,00% depuis les années 60.

Néanmoins, cette prévalence varie fortement en fonction des zones géographiques : elle
avoisine les 0,12% en Europe alors qu’elle est supérieure a 6,00% dans certaines zones
d’Afrique Subsaharienne. 'Y La prévalence de la syphilis diminue a mesure que le niveau de

revenu moyen d’une population augmente.

Dans les pays developpés, cette prévalence était quasiment nulle a la fin des années 1990 a la
suite des campagnes de prévention contre le VIH. Une réémergence de la syphilis a cependant
vu le jour au début des années 2000, essentiellement au sein d’une population masculine chez
les HSH. Cette recrudescence serait consécutive a une majoration des conduites a risque :
majoration du nombre de partenaires sexuels, diminution du recours aux préservatifs, utilisation
de réseaux de rencontres, alors que 1’utilisation de la PreP a une implication discutée dans cette

recrudescence.®%72)

Selon SPF, a La Réunion, il existe une augmentation persistante de la syphilis depuis 2006 sans

tendance & la stabilité, et ce malgré une diminution du nombre de dépistages en 2018. ©

La prévalence au CeGIDD Sud Réunion de janvier 2017 a mars 2020 est de 7,52% (n =195 ;
95% IC 6,50-8,65) (Annexe 1).

Cette prévalence est supérieure a celle observée a 1’échelle nationale en CeGIDD en 2018, qui
selon SPF s’¢éléve a 1,43%.
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Elle est également supérieure aux données retrouvées au sein du Centre de Diagnostic Anonyme
et Gratuit de Nimes sur I’année 2003 (0,90%) et supérieure aux résultats d’une étude menée a
Montpellier de 2002 & 2011 ou la prévalence s’¢levait a 3,00% ; enfin elle est méme au-dela de
la prévalence d’une étude réalisée a Marseille en CeGIDD en 2019 sur une population dite « a

risque » d’hommes HSH ou elle atteignait 5,00%.)

La population consultant en CeGIDD a La Réunion devrait donc étre considérée comme
population a séroprévalence élevée ou « a risque » dans sa prise en charge et ses mesures de
dépistage, ce qui implique une multiplication des tests chez les sujets asymptomatiques au
méme titre que chez les PVVIH.(®

2. Profil socio-démographigque :

La population atteinte de syphilis a La Réunion differe de la population positive au niveau

national par ses caractéristiques socio-démographiques également.

a)  Age

Les résultats au CeGIDD a La Reunion sur 2017-2020, se distinguent des études internationales
et nationales en raison d’une population plus jeune : age médian inférieur, prévalence de
syphilis eélevée chez les mineurs et tranche d’age majoritaire également inférieure aux données

de la littérature.

L’age médian retrouvé a La Réunion est inférieur aux données de la littérature. Il est de 25 ans
tandis qu’il est de 35 ans au niveau national selon SPF.

Cela se confirme également en comparant nos données avec celles de centres de dépistage en
métropole qui constatent des ages médians compris entre 33 et 46,3 ans a Marseille,

Montpellier, ou encore Nimes. (37>

Dans notre étude la classe d’age la plus représentée est celle des 18-25 ans soit 38,97% des
patients avec une prévalence a 9,02% (n =75 ; 95% IC 7,10-11,28). Ceci différe des données
de la littérature : aux USA, la classe d’age majoritaire est celle des 25-29 ans, en Europe celle

des 25-34 ans ; en France la classe d’Age majoritaire est celle des 25-49 ans selon SPF.(58:64.76.77)
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A La Réunion au CeGIDD Sud, le pic de prévalence est par ailleurs retrouvé chez les mineurs,
population particuliérement vulnérable avec une prévalence a 11,76% (n = 18, 95% IC 6,97-
18,59).

Ces données se vérifient également au sein de la population particulierement a risque des
femmes : elles sont plus jeunes a La Réunion que dans les autres centres au niveau national.
Selon SPF, I’age médian chez la femme est de 26 ans, alors que dans notre étude I’age médian

est de 21,50 ans.
La précocité du premier rapport sexuel et la jeunesse de la population Réunionnaise soulignent
la nécessité de mettre en place une éducation a la sexualité dans les établissements scolaires par

des professionnels de santé et de renforcer les campagnes de prévention aupres des jeunes.

b) Sexe/ orientation sexuelle

La syphilis au sein des pays développés touche majoritairement les hommes. Des études
dénombrent en effet plus de 80% d’hommes aux USA, au Canada, au Royaume-Uni ou encore
au Japon.™® En Europe en 2018 le ratio homme femme est de 8 : 1. Il en va de méme en France
métropolitaine ou seuls 5 % des patients atteints de syphilis étaient des femmes en 2016, bien

qu’en recrudescence depuis 2013, soit une augmentation de 25% entre 2016 et 2018.6%

Au niveau national, les études menées en CeGIDD concordent a montrer une forte
prédominance masculine des patients positifs a la syphilis : a Montpellier, Nantes ou Paris les

hommes sont majoritaires & plus de 95%, a Nimes a plus de 70%. (37579

Au niveau international, la population atteinte de syphilis est essentiellement constituée d’HSH
en milieu urbain. Ainsi aux USA, selon le CDC, les études retrouvent 53,50% d’HSH pour
15,20% d’HSF et 14,20% de femmes en 2018, (6276.77)

Selon une étude de SPF, les HSH regrouperaient plus de 81% des patients positifs a la syphilis

en France en 2016. Ils sont notamment majoritaires & Paris ou Montpellier & plus de 80%. %80

Les particularités du centre Réunionnais résident en la forte prévalence des syphilis chez les

femmes qui représentent 38,97% de la population atteinte, avec une prévalence de 7,48% (n =
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76, 95% IC 5,89-9,36), ainsi qu’en la prédominance des hétérosexuels dans la population
atteinte avec une prévalence de 5,89% (n = 92, 95% 1C 4,75-7,22).

La population HSH reste toutefois une population a risque avec une prévalence a 9,48% (n =
88, 95% IC 7,61-11,68).

Ce profil épidémiologique chez les hétérosexuels, les mineurs, et les femmes enceintes (1/3 des
patientes infectées) précaires laisse craindre une majoration préoccupante du nombre de cas de
syphilis congénitales dans ce département ou les premiéres alertes remontent a 2008 alors

qu’elles furent plus tardives aux USA.®70)

C) Syphilis et grossesse

La syphilis congénitale dans le monde est en régression depuis plusieurs décennies.

Entre 2012 et 2016, elle a régressé de 12%, avec persistance d’une forte prévalence dans La
région de Mediterranée orientale ou en Afrique ou seulement 15% des femmes ont acces au
diagnostic prénatal.®? La prévalence des syphilis congénitales est de plus majorée par la co-
infection au VIH dans ces pays a forte endemicité.

La syphilis congénitale est responsable de 200 000 morti-naissances annuelles dans le monde
depuis 2012.42)

Plus de 40% des grossesses pour lesquelles les meéres atteintes de syphilis ne sont pas traitées
aboutissent a une syphilis congénitale. Dans 40% des cas celle-ci est mortelle, dans 25% elle
est responsable d’un accouchement prématuré et dans 20% des cas de complications a long

terme.

Dans les pays développés, une recrudescence des cas de syphilis congénitale s’observe depuis
le début des années 2000. Aux Etats-Unis par exemple les cas de syphilis congénitales ont
augmenté depuis 2014, de 185,30% entre 2014 et 2018 et de 39,70% entre 2017 et 2018 selon
le CDC, ce qui serait en relation avec une augmentation de la prévalence chez les femmes.G%

Cette recrudescence serait imputable a une absence de diagnostic prénatal dans 21,80% des cas
et a une absence de traitement des patientes enceintes dépistées au premier trimestre dans
43,00% des cas, notamment en raison d’une séroconversion au cours du 2°¢ ou 3¢ trimestre de

grossesse.®?
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Méme si en Europe, le taux de prévalence des syphilis maternelles est un des plus bas du monde,
estimé a 0,11%, depuis le début des années 2000 plusieurs pays d’Europe observent également

une recrudescence des syphilis congénitales, c’est le cas par exemple au Royaume-Uni.®?

A La Réunion, le taux de syphilis congénitales est également en augmentation depuis 2002 avec
85 cas de syphilis maternelles recensés entre 2002 et 2013, 84

Entre 2017 et 2020, 16 patientes enceintes ont été diagnostiquées positives a la syphilis au
CeGIDD Sud soit une prévalence de 36,36% (n = 16, 95% IC 21-59) dans cette population
cible.

Pour limiter la recrudescence des syphilis congénitales sur 1‘ile, une deuxiéme sérologie y est
recommandée entre 22 et 32 SA.

Cependant, en dépit de la réalisation d’une deuxiéme sérologie au cours du 3° trimestre de
grossesse, 2 cas de syphilis congénitale ont encore éte déplorés en 2017 : la recrudescence de
la syphilis congénitale ne semble donc pas totalement maitrisée.® Cette pathologie est d’autant
plus difficile a traiter en effet que les méres ne font majoritairement pas partie d’une population
reconnue comme étant a risque. Il devient alors nécessaire de realiser dans ce territoire des
études complémentaires visant a décrire cette population de femmes enceintes et ses facteurs

de risque.®®

L’intérét d’un traitement précoce au cours de la grossesse a été démontré : 76% des syphilis
congénitales surviennent au cours de syphilis maternelles non traitées alors que seulement
13,60% des syphilis congénitales sont observées aprés traitement de la mére.®” De ce fait, le
college de Gynéco-obstétrique des Etats-Unis préconise la répétition d’une sérologie syphilis
avant I’accouchement dans les populations a haut risque. Compte tenu de la forte prévalence
des syphilis chez les femmes enceintes a La Réunion, cette mesure pourrait s’appliquer

également dans ce territoire ultra-marin.®®

Il semble donc impératif de mieux dépister les femmes enceintes en cette pratique au sein des
populations a risque (jeunes et précaires), en informant les patientes sur les facteurs de risque
d’IST et en formant les professionnels de santé au dépistage de la syphilis notamment en
medecine de ville. Une récente enquéte menée aupres des médecins généralistes a montré qu’ils
avaient une bonne connaissance de son épidémiologie mais que dans 70% des cas, ils

rencontraient des difficultés lors de I’interprétation des serologies et que seuls 28%
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connaissaient ’existence des CeGIDD. Enfin seulement 21% d’entre eux déclaraient

communiquer sur les IST par affichage ou prospectus.®

Enfin la recrudescence des syphilis congénitales dans ce territoire pourrait s’expliquer par un
fort taux de fécondité, une précarité élevée, un manque d’éducation rendant difficile 1’accés au
soin et ’acces a ’éducation sexuelle. Au Brésil la recrudescence des syphilis congénitale est
décrite depuis 2010 et serait liée également au faible niveau d’éducation et aux difficultés
d’acces au soin.%

A La Réunion, la fécondité est plus élevée qu’en métropole (2,4 enfants par femme) et les
naissances y sont précoces (2,2% de grossesses chez les mineures et 5,7% des grossesses avant
I’age de 20 ans).©®'®? La précocité du premier rapport, le taux d’interruptions volontaires de
grossesse (IVG) élevé surtout chez mineures (12,4/1000 vs 5,9/1000 chez les 15-17 ans) et le
taux de grossesses précoces témoignent d’'un mésusage des moyens contraceptifs et d’une
méconnaissance des jeunes concernant la sexualité sur ce territoire, rendant nécessaire un

renforcement des campagnes de prévention.©®®

d) Precarité et origine réunionnaise :

Une prévalence élevée de 13,49% (n = 102, IC 11,00-16,38) est observée chez les sujets les
plus précaires. Cette population n’est que trés peu décrite dans la littérature nationale ou
I’épidémie de syphilis touche essenticllement une population urbaine chez les HSH ayant des

conduites « a risque ».

La précarité n’est définie dans I’étude que par I’absence d’activité professionnelle ou par
I’existence d’une couverture maladie restreinte (CMU, CMUc, AME ou absence de couverture
sociale) ce qui en fait une donnée partielle ne prenant pas en compte tous les autres criteres

établis par des questionnaires validés comme le questionnaire EPICE.

La Réunion, département Francgais d’outre-mer, bénéficie du systeme de santé Frangais présenté
comme le plus performant d’Europe selon I’OMS ; mais elle fait face & une tres forte précarité,
bien supérieure a celle qu’on constate en métropole. Selon 'INSEE, 40% des Réunionnais
vivent sous le seuil de pauvreté soit 3 fois plus qu’en métropole (dont 45% de familles
monoparentales et sans emploi),®¥ un tiers des Réunionnais quittent le systéme scolaire sans

diplome soit 2 fois plus qu’en métropole,®) tandis qu’une femmes sur 5 vit seule avec ses
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enfants soit 2 fois plus qu’en métropole et que 61% d’entre elles vivent sous le seuil de

pauvreté,©®

Ces éléments sont concordants avec ceux décrits notamment aux Etats-Unis ou en Chine ou la
syphilis touche de méme une population précaire : les minorités ethniques, a faible niveau

d’éducation, les migrants et les personnes qui n’ont pas accés au systéme de santé. /397

Au sein du CeGIDD sud Réunion, la prévalence des syphilis est également supérieure chez les
patients d’origine réunionnaise avec 9,31% (n = 159, 95% IC 7,92-10,87). Cette disparité est
concordante avec les données de SPF et souligne que malgré son systeme de santé élaboré et
son appartenance a un pays développé, sa localisation dans I’Océan Indien fait de La Réunion
une zone d’échange privilégiée avec les pays de forte endémicité comme Madagascar, 1'Tle

Maurice ou les pays de I’ Afrique de I’Est et en fait un territoire a risque.

e) Pratigues sexuelles a risques :

e Absence de recours aux préservatifs :

Dans la littérature la prévalence de la syphilis est plus élevée au sein d’une population aux
comportements sexuels dits « a risque » qui n’ont pas recours aux préservatifs, 61:53.%)

Dans le centre de dépistage Sud Réunion les résultats sont similaires : une majorité de patients
(n = 158 soit 81 ,00%) atteints de syphilis n’avaient pas eu recours aux préservatifs sur les 12
derniers mois. Ces résultats n’étaient cependant pas significatifs en raison d’un manque de

puissance (petit effectif des patients ayant recours au préservatif).

Ces données concordent avec celles de I’étude KABP REUNION 2012, ot I’on montrait déja
des prises de risques sexuels importantes avec un plus faible taux de recours aux préservatifs
(cf. Introduction).”

Il semblerait donc, compte tenu des résultats de notre étude, que les campagnes de prévention
et de dépistage n’aient pas été suffisantes et qu’un effort de sensibilisation et d’éducation soit
nécessaire sur ce territoire d’Outre-mer notamment chez les sujets les plus jeunes et les plus

défavoriseés.
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e Nombre de partenaires sexuels :

Une prévalence élevée de 11,11% (n =7, 95% IC 4,47-22,89) est observée a La Réunion chez
les patients ayant eu plus de 10 partenaires dans les 12 derniers mois.

Ces resultats sont concordants avec les donnees de la littérature montrant la syphilis comme
marqueur de conduites sexuelles a risque, prédominantes d’ailleurs dans une population HSH

et urbaine. (62 69

Toutefois ces patients sont minoritaires et représentent moins de 10% (n = 7 soit 8,40%) des
patients positifs du centre de dépistage Sud de La Réunion. La majorité (n = 71 soit 86,00%)
de ceux-ci ont eu moins de 5 partenaires au cours des douze derniers mois.

De plus, le nombre de rapports sexuels median est en effet de 2, reésultat qui différe des données
de la littérature ou le nombre de rapports moyen est de 10 rapports sexuels rapportes sur les 12
derniers mois.“%

Enfin, chez les patients n’ayant eu aucun, ou un seul rapport sexuel dans 1’année, la prévalence
de syphilis est observée a 8,23% (n = 38, 95% 1C5,82-11,29).

Ces resultats montrent que la syphilis @ La Réunion circule aussi au sein d’une population non
spéecifique, ce qui rend le dépistage difficile.

Le dépistage de la syphilis est en effet souvent effectué a partir de données anamnestiques au
cours d’une consultation et guidé par les recommandations établies par I’HAS. Ces derniéres
ciblent une population dite «a risque », et ne prennent pas en compte les spécificités

territoriales.

e Syphilis et PrePeur :

La PrEP, ou Prophylaxie Pré-Exposition (Pre-Exposure Prohylaxis en anglais), est une stratégie
de réduction du risque de contracter le VIH basée sur I'utilisation d’un médicament
antirétroviral a prendre au cours d’une période d’exposition a un risque de contamination. Mise
sur le marché aux Etats-Unis en 2012, la PreP est utilisée depuis 2017 en France.

Son implication dans la majoration des IST au sein de cette population a hauts risques est
discutée."7:%9)

La recrudescence des cas de syphilis peut en effet également s’expliquer par une majoration

des pratiques sexuelles a risque.

69



I1 est montré que depuis ’avénement des antirétroviraux et de la PreP, les patients toujours tout
aussi concernés par le VIH et son éradication, considerent que les IST dont la syphilis sont a
moindre risque parce qu’elles sont curables. Il est aussi montré que si les patients PrePeur ont
une bonne connaissance du VIH, ils ont en revanche une méconnaissance des IST et de la

syphilis, de leur risque et de leur implication dans la transmission du VIH. (%)

Cependant, la PreP par le suivi qu’elle impose, comporte un intérét de santé publique en
permettant un dépistage, un diagnostic et donc une prise en charge rapide des IST favorisant

ainsi une diminution de leur temps de transmission.

Elle permet de plus de renforcer I’information auprés des patients et de cette maniere de
modifier la perception individuelle du risque causé par les IST, souvent négligé.
Enfin la doxycycline a visée prophylactique est a I’étude dans les populations dites a « haut

risque » et permettrait aux patients une autonomisation en matiére de santé sexuelle, %10
La file active de patients PrePeur au CeGIDD sud est faible et ne comporte que 25 patients.
Comme décrit ci-dessus, ce n’est pas le profil majoritaire des patients atteints de syphilis au

sein de notre centre, contrairement aux CeGIDD situes en metropole par exemple.

3. Profil médical :

a) Description et stade clinique au diagnostic :

Selon la littérature, dans les pays développés le taux de diagnostic de syphilis au stade précoce
est majoritaire et en augmentation. %2

Ainsi, entre 2017 et 2018, le taux de syphilis au stade précoce a augmenté de 14,4% selon le
CDC.("® De méme en France, le nombre de syphilis précoces a augmenté entre 2016 et 2018
(+21%), alors que le nombre total de syphilis est stable.®

A La Réunion, cette tendance a I’augmentation des syphilis précoces est aussi observée
notamment chez les hétérosexuels et les femmes.®

Cette majoration des patients diagnostiqués au stade de syphilis précoce traduit une

transmission active de la bactérie.
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Entre 2017 et mars 2020, au centre de depistage Sud de La Réunion 87,69% des syphilis ont
été diagnostiquées au stade précoce pour seulement 12,31% au stade de syphilis tardives.
Pour le stade précoce, la syphilis était diagnostiquée au stade primaire pour 38,46% des patients,

au stade secondaire pour 31,79% et au stade syphilis latente précoce pour 17,44% d’entre eux.

Au stade de syphilis primaire, les signes cliniques décrits étaient principalement des chancres
unique (n = 20) mais aussi des adénopathies (n = 2) et des ulcérations multiples au niveau du
sexe (n=1).

Un patient aux chancres multiples avait été classé initialement au stade de syphilis secondaire ;
puis avec les données anamnestiques, il a été reclassé au stade de syphilis primaire, ce qui
souligne I’atypie de la présentation clinique au diagnostic ainsi que son polymorphisme et
I’importance de I’interrogatoire.

Les atypies dermatologiques au cours de la syphilis se manifestent effectivement par des
chancres multiples et sont decrites dans la littérature mais elles concernent alors
majoritairement des PVVIH, ce qui n’était pas le cas dans le centre du CeGIDD Sud Réunion,

ou le taux de co-infection VIH est trés faible (cf plus bas). %)

Au stade de syphilis secondaire, les signes cliniques rapportés sont essentiellement des
syphilides : 14 syphilides palmoplantaires, 10 syphilides du tronc et des membres, 3 syphilides
génitales, 2 syphilides du visage ; des ulcérations avec 2 chancres (contexte de syphilis primo-
secondaire), 3 ulcérations secondaires de la bouche, 4 ulcération de I’anus, 16 ulcérations

multiples du sexe ; enfin 5 roséoles, 4 alopécies, 1 perléche, 1 uveite et 1 condyloma lata.

Selon la littérature les deux lésions buccales principales observées au cours de syphilis
secondaires sont 1’ulcération et les plaques fauchées. (cf photo Introduction)

Ces lésions au sein de la cavité buccale sont souvent négligées par les cliniciens et constituent
pourtant un point d’appel isolé de la syphilis dans 7% des cas 1%

Dans notre étude seules 3 ulcérations buccales secondaires ont été rapportées et aucune plaque
fauchée alors qu’elles constituent 53% des lésions orales secondaires de la syphilis. 19

De plus, selon la littérature, dans 76% des cas, les lésions orales de la syphilis auraient été
constatées au cours d’une premiere consultation médicale sans réalisation de bilan d’IST, d’ou

I’importance d’informer et de former les professionnels de santé.(04

Entre 2017 et mars 2020 il n’a pas été recensé de syphilis tertiaire ou neurologique.
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Le taux de VDRL est parfois décrit comme une aide a la classification entre le stade précoce de
la syphilis et le stade tardif, notamment au cours des syphilis latentes par définition
asymptomatiques.

Cette utilisation est sujette a controverse dans la littérature. Au centre de dépistage Sud Réunion
il n’a pas été recensé de différence significative du taux de VDRL entre les différents stades de

syphilis.

b) Antécédent d’IST

Un antécédent d’IST a éte décrit dans 38,97% des cas avec une prévalence de la syphilis dans
ce groupe a 10,94% (n = 76, 95% IC 8,62-13,69), ce qui est concordant avec les données de la
littérature.

Dans la littérature en effet, la prévalence d’un antécédent d’IST varie de 33 a 79% en
France. (73.74.79.80)

C’est pourquoi le diagnostic de syphilis doit étre saisi par le clinicien comme une opportunité
pour lui d’informer le patient au sujet de la syphilis, d’évoquer les pratiques a risque et

d’aborder les mesures préventives.

C) Coinfections :

e Co-infection VIH :

Dans la littérature, syphilis et VIH sont décrits comme étant intimement liés. La co-infection
est fréquente, 38,5% des patients atteints de syphilis précoce seraient coinfectés avec le VIH
aux Etats Unis.%) Selon le CDC, ce taux de co-infection atteindrait méme 41,6% chez les
HSH.

En France selon SPF, un tier des patients atteints de syphilis seraient coinfectés par le VIH.
Ces données sont également compatibles avec des études réalisées en CeGIDD en métropole
avec 35% de co-infections retrouvées & Nimes, 50% dans une étude a Paris entre 2000 et 2007

ou 35% au sein d’une étude réalisée en France en 2016.
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A La Réunion entre 2017 et mars 2020, le taux de co-infection des patients atteints de syphilis
avec le VIH était en revanche tres faible. En effet sur les 195 syphilis diagnostiquées, seulement
4 co-infections VIH ont été dénombrées (soit 2% de co-infection).

Ce fait souligne encore que les patients positifs a la syphilis & La Réunion ont un profil bien
différent de celui des patients de métropole.

e Co-infection autres IST :

Au centre de dépistage Sud Réunion, la co-infection par le gonocoque et le chlamydia
représentent respectivement 32,26 % et 17,78% des cas. Ce résultats semble supérieur aux
données de la littératures qui font état de 8,8% de gonocoque et de 11,1% de chlamydia au
diagnostic. %)

Les données manquantes (n = 1574) peuvent représenter un biais pour cette analyse.
L’incomplétude des donneées pourrait expliquer la majoration de la prévalence des co-infections
dans ce faible échantillon.

Compte tenu de cette forte prévalence des co-infections dans la littérature et dans notre étude,
le dépistage conjoint des co-infections par le VIH, le gonocoque et le chlamydia en cas de

dépistage de syphilis semble nécessaire.

B. FACTEURS DE RISQUE RETROUVES :

Dans la littérature, les facteurs de risque retrouvés sont I’appartenance au sexe masculin,
’orientation sexuelle HSH, la co-infection VIH, la co-infection gonocoque et chlamydia au
niveau anal, I’existence d’un antécédent d’IST ainsi que la pratique de conduites sexuelles « a
risque » (sexe anal non protégé, contact sexuels avec des anonymes, utilisation de drogue au
cours des rapport sexuels ou « chemsex »).“%107

Les facteurs de risque identifiés auprés de la population féminine et enceinte aux Etats Unis
sont ’existence d’un antécédent d’IST et plus d’un rapport sexuel dans les 12 derniers mois. Il
est a noter que plus de 49% des femmes enceintes ayant contracté la syphilis ne présentent pas

de facteur de risque ®?

Les facteurs de risque retrouvés au CeGIDD sud Réunion différent de ceux qui sont décrits

habituellement dans la littérature.
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L’analyse multivariée en effet ne permet pas d’identifier le sexe masculin, la co-infection VIH
ou les conduites a risque comme facteurs de risque.

L’absence de recours aux préservatifs dans les 12 derniers mois est effectivement non
significative mais probablement en raison d’un manque de puissance (en effet seuls 197 patients

ont utilisé de maniere systematique ce moyen de prévention).

Le sexe féminin (OR = 1,85, 95% IC 1,10-3,11), la classe d’4ge inférieure a 18 ans (OR = 3,54,
95% IC 1,90-6,57), la précarité (OR = 3,12, 95% IC 2,11-4,62), et ’origine Réunionnaise (OR
= 2,43, 95% IC 1,42-4,13) apparaissent comme des facteurs de risque.

En revanche les ATCD d’IST (qui tend a la significativité) et I’orientation sexuelle HSH sont

des facteurs de risque identifiés qui concordent avec les données de la littérature.

Au total, ces résultats sont originaux et différent en partie de ceux habituellement décrits a
I’échelle nationale et internationale. Dans la littérature en effet, seuls de petits clusters montrent
une epidémiologie similaire a notre étude a savoir une syphilis émergente au sein d’une
population hétérosexuelle, précaire et parmi les femmes jeunes. Des resultats semblables sont
ainsi observés en Australie au sein d’une population aborigéne, au sein des minorités ethniques
défavorisées aux Etats-Unis de méme que dans certaines périphéries urbaines au Royaume-Uni
ou en Ecosse. Tous ces foyers épidémiques ont en commun une population au statut socio-
¢conomique défavoris¢, un plus faible niveau d’éducation ou encore une difficulté d’accés aux

soins. L’émergence de la syphilis serait donc par la un marqueur de précarisation
sociale:(69.77.97.108)

C. LIMITES DE I’ETUDE

1. Biais de sélection :

I1 s’agit d’une étude transversale monocentrique qui, de ce fait posséde une puissance limitée
et constitue une limite a I’extrapolation des données a 1’échelle régionale, en raison de son
manque d’exhaustivité et de représentativité de 1’échantillon. Il existe probablement des

variabilités inter-centres liées a la population et aux types de dépistage proposés qui n’ont pu
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étre mesurées (dépistage hors-les-murs au CHU de Saint-Denis non réalisé au Sud). Une étude
préliminaire d’inclusion avait d’ailleurs été réalisée. Mais 1’absence d’uniformisation régionale
du recueil de données et I’hétérogénéité des mesures a I’Ouest et au Nord de I’1le, de méme que

leur incomplétude, n’ont pas permis d’exploiter les données recueillies.

En revanche, en réalisant une étude sur 3 ans, le recrutement a permis d’obtenir un échantillon
de 195 cas positifs a la syphilis sur un total de 2593 patients étudiés. Sachant qu’en 2018, 108
cas de syphilis ont été¢ déclarés sur I’ile par le réseau REsIST selon SPF et que I’é¢tude de
Montpellier a collecté 150 cas de syphilis en 10 ans, cette étude sur trois ans est cohérente pour

le nombre de cas inclus et pertinente pour I’analyse des résultats.©6")

Enfin, la population en CeGIDD n’est probablement pas représentative de la population
générale a La Réunion : les consultations y sont gratuites, attirant peut-étre une population plus
précaire que chez le médecin traitant et une population de mineurs en raison de ’anonymat
qu’elles garantissent. Il serait aussi loisible de penser qu’une population plus éduquee, plus
favorisée aura davantage tendance a consulter son médecin généraliste en cas de doute ou de
signe clinique d’IST que d’avoir recours a une consultation en CeGIDD. Seule une étude
comparative de cohorte sur les patients consultant en CeGIDD versus patients consultant en

médecine générale pour un signe d’appel d’IST permettrait de répondre a cette interrogation.

La réalisation d’¢tudes multicentriques et de cohorte avec participation des médecins

généralistes pourrait donc étre intéressante en complément.

2. Biais d’information :

L’utilisation d’un questionnaire standardisé, précis, validé et utilisé par SPF, permet d’obtenir
des informations précises au moment de la consultation, ce qui limite par exemple le biais de
memorisation et facilite son exploitation pour I’analyse statistique des résultats (Annexe 2).

Seulement, comme I’auto-questionnaire est réalisé sans investigateur par le patient lui-méme,
celui-ci peut alors se tromper ou ne pas remplir correctement le questionnaire lorsqu’il n’a pas
saisi le sens d’une question. Certains aspects cliniques peuvent également rester inapergus a
son niveau, tel le chancre en raison de sa localisation, ou peuvent paraitre anodins. Ces éléments

participent a I'incomplétude des données et au biais de réponse.
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De plus, de nombreuses raisons poussent le patient a mentir au médecin au cours d’une
consultation, par honte en raison des normes sociales en vigueur, par peur du résultat ou de
I’examen a réaliser ou simplement par incompréhension. Les données étant basées sur la
déclaration des patients, il est possible que ceux-ci aient omis certaines informations (multi-
partenariat, absence de préservatifs, partage d’objets, nombre de partenaires) ce qui participe a
sous-estimer les facteurs de risque.

Mais la réalisation de ce questionnaire et des consultations sous couvert de I’anonymat permet

de limiter au moins en partie ce biais.

3. Schéma d’Etude :

Il s’agit d’une étude épidémiologique descriptive transversale monocentrique de faible niveau
de preuve ne permettant pas de conclure sur la causalité d’une association entre un facteur de
risque et le risque de survenue de syphilis. Il s’agissait en effet d’une démarche exploratoire
étudiant de maniére concomitante plusieurs facteurs servant a donner des pistes et formuler des
hypothéses.

D’autres études bien menées s’intéressant spécifiquement aux femmes jeunes, hétérosexuelles
et approfondissant le sujet de la précarité ayant recours a des scores validés avec un
échantillonnage plus représentatif de la population générale permettraient de valider ou

d’infirmer ces hypothéses.
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IV. CONCLUSION DE THESE :

L’épidémiologie de la syphilis a La Réunion differe de celle de métropole en centre de
dépistage.

La syphilis a La Réunion concerne en effet des femmes, majoritairement plus jeunes qu’en
métropole, d’origine Réunionnaise, précaires et susceptibles d’étre enceintes.

Ce profil est particulierement inquiétant en raison du risque majeur d’émergence de syphilis
congénitales dans ce territoire d’Outre-mer.

Cette étude montre la nécessité de mettre en place des campagnes de sensibilisation notamment
aupres des plus jeunes et des plus précaires.

Elle montre aussi la nécessité d’un dépistage opportuniste et €largi aupres de cette population a
risque (jeune femme, précaire et réunionnaise) mal reconnue comme telle, ainsi que le besoin
de formation des professionnels de santé au sujet de cette pathologie souvent trompeuse et sur

son profil épidemiologique spécifique au sein de ce territoire.
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Questionnaire du CEGIDD Sud Réunion  |Leu Annge
Etiquette patient ||Mois O jan O fev O mars O avril O mai O juin O semestage |O 2018 (O 2019
O juil O aout O sept O oct O nov O dec O Gynécologie |Profession (1 possibilité)
[Dépanement de domicile O 974 O Autres ... O Universite O Agriculteurs
e _— > 3 4 5 o6 7 &8 o |Couverture maladie 8 Hors les mur58 Artisan/commercant
PASS Cadres
el O O O O O O O O O O O 2::;?:090 éﬁﬁﬂﬁ: O Autre ... O Professions
witt O O OO 000000 O omu O cMmuc |Paysde i mediniros
Sexe Assurance naissance O Employés
O Femme Souhaitez vous l'anonymat ? O ave ©) privée O wmetropole  |(O Ouvriers
O Homme O Slzis(:itftf?gr;n,SUiVi meédical Pas de O Réunion O Sans profession
(O Transgenre H->F O o ®) r;:z'i:}ureo Ihconnu 1™ autres - . | Inconnu
O Transgenre F->H Grossesse en cours ? O Etudiant
Si vous étes né a I'étranger; dans quel délai étes vous arrivé en France? O Oui O Non O Collégien/lycéen
O <3 mois O 3m-1an O 1-5 ans O 6-10 ans O >10 ans |En activité professionnelle O Oui O Non

Quel(s) est (sont) votre (vos) motif(s) de consultation ?

I:] Conseil personnalisé D Dépistage de routine D :’ér::seemde Ii3que D Signe clinique génital D ﬁ?:;::lr??ézgite

Cor_\trole d'un test Pnge en cr.1arge (I'j»un Prescription d'une o .
I:] rapide (VIH, VHC, D accident d'exposition D PIEP D Suivi d'une PrEP D Sexologie
Syphilis...) (sang/sexe)
. Contraception Contraception i
E] Violence D d'urgence D réguliere D VG D L

[sTATUT viH (SIDA) STATUT AUTRE IST |Avez vous une hépatite B chronique ?
Test antérieur VIH (SIDA) O Oui O Non O Oui O Non O Inconnu
Si oui de ‘quand date votre demier.test 2 Avez vous déja eu une infection Avez vous eu une hépatite C ?
<3 3-6 6-12 sexuellement transmissible ?
D e Sl s O g N A , O cisia. () Fowwe
O Oui O Non O Inconnu chronique
Si oui de quel type de test s'agissait il ? Si oui, de quand date la derniére ? O Non O Inconnu
D Autotest D TROD |:] Friseids O <3 O 36 O 6-12 O > 12| Etes vous vacciné contre
sang mois mois mois mois| I'hépatite B?
Si oui, quel étaitle (O) Positif O Negatif S oul, Iesquelles 7 O ou O Mon
résultat ? P ’ d
O LT O Inconni D Syphilis D Gonococcie Le vaccin ne
= R > Inconnu marche pas
Etes vous déja venu ici ? O oui O Non [] Chlamydiose [] Hemes O O A P
Age de votre premier rapport sexuel ? D g(:r(‘ijyelomes D Mycoplama | Etes vous vacciné contre le O Oui
<15 15-17 18-25 25-30 >30 - Genitalium papillomavirus (HPV)?
O ans O ans O ans O ans O ans gemtale) Cervarix ou Gardasil O Non
Type de rapport sexuel ? O Hétéro O Homo O Bisexuelle O Jamais eu | :e;:u': Ier: 1_2
erniers mois,
Utilisation du préservatif dans les 12 derniers mois Avez vous eu des rapports sexuels en nombre de
|:| Jamais / Parfois pour les rapports bouche-sexe (fellation) ;?char.lgid argent, drogiies... dans | partenaire de sexe ;
. année ? lin | fémini
[:| Jamais / Parfois pour les rapports vaginaux Avec partenaire i masculin Teminin
_ ) REGULIER Q oui Q Non Qo |Oo
D Toujours pour les rapports bouche-sexe (fellation) Avez vous eu des rapports non O 4 O y
[]_ Touours pourles rapports vaginaux protégés depuis votre dernier O2 |02
[] Jamais / Parfois pour les rapports bouche-sexe (fellation) dépistage ? O O
. 3 3
[C] Jamais / Parfois pour les rapports vaginaux Avec partenaire O Oui O Non O . O .
] Toujours pour les rapports bouche-sexe (fellation) ~ CCCASIONNEL :' ol quelle :'5( fa date'fie'v:tre Os |Os
ernier rapport non protégé ?
|:| Toujours pour les rapports vaginaux 6 O & O =
|:| Jamais / Parfois pour les rapports anaux (sodomie) O <48 h O ::mh—fi O sem-3 O ’ O 4
[] Jamais / Parfois lors d'utilisation d'objet sexuel Tous mois O 0O
8 8
|:| Toujours pour les rapports anaux (sodomie) O 3-12 O >1an O O
mois 9 9
D Toujours lors d'utilisation d'objet sexuel O O
TOURNEZ S.V.P >9 >9
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RISQUE D'HEPATITEB et C

j'ai été hospitalisé en

Avez vous déja été exposé a du sang ?

Q

ouii (O Non

Afrique, Asie, Europe de

O

@)

Si oui, c'était lors d'usage de drogue IV

I'Est, Amérique du sud

O Non

Oui

c'était lors d'usage de drogue par voie nasale O Oui O Non O Oui

O Non

c'était lors d'un tatouage / piercing / O Oui
acupuncture / mésothérapie sans O

matériel a usage unique
g q pas

ne sais

O Non

j'ai eu une transfusion avant
1992

O oui ) Non

]

Avez vous d'autres risques ?
Vivre avec quelqu'un ayant I'hépatite B

D Vivre avec quelqu'un ayant I'hépatite
(o]

Vécu > 3 mois en Afrique, Asie,

Europe de I'Est, Moyen-Orient,

Amérique du Sud

Avez vous des signes cliniques ?

O oui

O Non

si oui, est ce ?

O

Des condylomes ?

O

Brulure des urines
sexe

Ecoulement blanchatre du

O ou O Non

O Positif

Résultat du TROD (Ac anti-VHC)
O Negatif

(O indeterminé () Non fait

Résultat Ac anti-VHC
(sérologie)

Positif ' Résultat VHC

O Neégatif

D Pertes vaginales D Bouton(s)/ulcération sur le Résultat ARN VHC
(blanchelverte) sexe O Positif O Négatif O Indeterminé
|:| Bouton(s) sur le corps D Bouton(s) dans la bouche O Indeter O Non fait O Non fait
|:| Bouton/ulcération sur I'anus D Douleura I'anus
: : . Résultat du TROD (ag HBs) | Résultat O Positif
|:| Démangeaison/grattelle [] Jaunisse O O Ag HBs O
Positif Négatif o ) Négatif
o . (sérologie) o
Reésultat O Positif O Négatif Résultat O Positif O Indeterminé O Non fait O Indeterminé
dela i L ) du O Négatif Résultat Ac anti HBc Résultat VHB O Non fait
% n O lndeterrnlneO Non fait TROD —
‘slf;ologle ST O Indeterminé (O Positif (O Negati [Resuitat (O Positif
L - |Ac anti g
1 O Non fait O Indeterminé O Non fait O Neégatif
1 HBs
Date du diagnostic bio: .../ ..../........... = Résultat ADN VHB O Indeterminé
- — Résultat de la syphilis
Signes de syphilis O Primsire O Positif O Neégatif (O Non fait
Chancre ite - et i i
g . | SO e O S. précoce (<1an) O Indeterminé O Non fait | Vaccin
oseole 5 — - sbuté SE5
& - 7 O s tardive (>1an) Herpés () primo-infection O debuts O C‘fmp'ete
. zyD:l:?:es zalmo—:)lantaltzes O istents prdocoe QO récurrence O refus O orienté
ilides tronc et membre 2 s
= ) QO Latente tardive Résultat  ||Résultat Chlamydia Reésultat Gonocogque
|:| Plaques fauchées O A herpés PCR+ PCR PCR+ PCR-
ertiaire 5
Ulcérations secondaires (bouche) PCR 3 I
g — - O Cicatrice (TPHA+ g PoR Urine O O ||urine O O
D cérations secondaires (anus) VDRL-) D Vagin O O Vagin O O
Ulcérations secondaires (génitales) < . IgM +
] Aopece O Indf-ztermme 0 6+ Anus O O Anus O O
] Ferids Resltat Syphilis | [O) oo °" U= O i Goge O  Qffcewe O O
enecne ) o gV Résultat LGV : Demande de O Oui
D Slnge Neuro  Taux de TPHA - 1/ O Résultat Nega-tl.f D IgG - L [] ronL culture faite ? O Non
l:l Uveite : dResu“at O Positif Condyl | Resultat W ! Résistance a la ceftriaxone ?
u ot coplasma
] Autre: . TROD QO Negatif O oui PéR+p FGR (O Reésistant sur >= 1site
Tauxde O 1 O 2 O 4 syph. O Indetermine1' O Non i O O e) Intermédiaire sur >=
VRL g O O 22 O nNonfat | pepuis ”"f* 1 site
1/ O 64 O 128 O 256 |Résultat de la PCR syph. Jquand (m)? Vagin O O O Sensible sur tous les
oy § Anus O O sites
O 512 O 1024 ... |Q posit O negatt) O <3 — .
- Gorge O O Résistance sur quel site ?
visite O Découverte/avis O M3 O wms QO 36 uine [] Vagin
O M12 O M24 O Autres......... O 6-12 Déja eu un ttt ? (condylomes1 A D Gorae
QO »12 O oi (O Non | g
Traitement Dose —— :
i l muqueuse o oui non les 2
donné unique 1sem 2sem 3sem Autres| TPE O Oui O Non 2 (eni) O O O I
BPG O O O O |prer Ooi O Non [onems- 1T+ O oui O Non
Doxy O O O O QO |piuedurgence QO oui O Non | pecvin [] PEC hépatite
s o Pilule réguliere (O oui (O Non :
Rocéphine [ pecisT |:| PEC gynéco
4 O O O o O Vaccination anti HPV 5
Azithro 1g O O O O O [:l PEC sociale [:| Cs de sexo
QO debutce QO complétee
adtro1sgme . O Osi O O O O prep O TPEauVH
O refusée O orientée i
Stribild O O O O O Resultats recuperes 7 D Vaccination |:| Cs procto
Aufre.................. O O O O O O Oui O En partie O Non [:I Cs dermato D Autre : ...........
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Annexe 2 : Auto-questionnaire. La

Reunion ; 2017-2020.

Standardized self-questionnaire. Reunion Island ; 2017-2020.
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SERMENT D’HIPPOCRATE

Au moment d’étre admise a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre fidéle aux lois de

I’honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans tous ses

éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune discrimination
selon leur état ou leurs convictions. J’interviendrai pour les protéger si elles sont affaiblies,
vulnérables ou menacées dans leur intégrité ou leur dignité. Méme sous la contrainte, je ne ferai

pas usage de mes connaissances contre les lois de I’humanité.

J’informerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs conséquences. Je
ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances pour
forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a I’indigent et a quiconque me les demandera. Je ne me laisserai pas

influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.
Admise dans I’intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés.
Regue a I’intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne servira

pas a corrompre les meeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les agonies. Je ne

provoguerai jamais la mort délibérément.
Je préserverai l’'indépendance nécessaire a [’accomplissement de ma mission. Je
n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les perfectionnerai

pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.

J’apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans ’adversité.
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Que les hommes et mes confréres m’accordent leur estime si je suis fidéle & mes promesses ;

Prévalence, aspects cliniques et facteurs de risque des infections 4

Resume: Treponema pallidum chez les patients consultant en centre de

dépistage a La Réunion sur la période janvier 2017 a mars 2020.

Introduction : La syphilis est une infection sexuellement transmissible dont la prévalence mondiale est
estimée a 0,5% en 2012. Alors que la syphilis est en augmentation dans la littérature nationale et
internationale dans les pays développés parmi les hommes ayant des rapports sexuels avec des
hommes, la situation differe a la Réunion.

Objectif : Déterminer la prévalence de la syphilis, ses caractéristiques cliniques et ses facteurs de risque
dans un centre gratuit d’information, de dépistage et de diagnostic des infections sexuellement
transmissibles du Sud de la Réunion.

Méthode : Etude transversale, monocentrique a partir des données cliniques et biologiques recueillies|
chez tous les patients ayant consulté entre 2017 et 2020, a travers un auto-questionnaire standardisé et

par la réalisation d’'une sérologie syphilitique.

Résultats : Sur les 3 ans, 2593 patients ont été inclus. La prévalence de la syphilis était de 7,52% (n =
195 ; 95% IC 6,50-8,65) dans la population d’étude, de 11,76% (n = 18 ; 95% CI 6,97-18,59) chez les
mineurs et de 36,36% (n = 16, ICes[21-59]) chez les femmes enceintes. Les facteurs de risque identifiés
en analyse multivariée étaient le sexe féminin (Odd Ratio (OR) = 1,85, 95% IC 1,10-3,11), un age inférieur|
a 18 ans (OR = 3,54, 95% IC 1,90 6,57), la précarité (OR = 3,12, 95% IC 2,11 4,62) et I'origine
Réunionnaise (OR = 2,43 95% IC 1,42 4,13). La description clinique était variée (ulcérations atypiques,

ulcérations multiples, condyloma lata, syphilides...)

Conclusion: Il existe une forte prévalence de la syphilis a La Réunion parmi des mineurs et des

femmes, laissant craindre une résurgence des syphilis congénitales.

Discipline : médecine générale

Mots-Clés :_Facteur de Risque, IST, Prévalence, lle de La Réunion, Syphilis/Epidémiologie

que je sois déshonorée et méprisée si j’y manque.
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Abstract : Prevalence, clinical characteristics and risk factors of syphilis in a
sexually transmitted infections testing centre in La Reunion 2017-
2020.

Backaground : Syphilis is a sexually transmitted infection with an estimated prevalence of 0.5% worldwide
in 2012. While syphilis in national and international literature is increasing in developed countries among
men who have sex with men (MSM); the situation in Réunion differs.

Objectives : To determine the prevalence of syphilis, its clinical characteristics and risk factors in a

sexually transmitted infections testing centre in Réunion Island.

Method : Cross-sectional, monocentric study based on clinical and biological data collected from all
patients consulting between 2017 and 2020, through a standardized self-questionnaire and by performing
syphilis serology.

Results : Over the 3 years, 2593 patients were included. The prevalence of syphilis was 7.52% (n = 195;
95% CI 6.50-8.65) in the study population, 11.76% (n = 18; 95% CI 6.97-18.59) in young people and
36.36% (n = 16, 95% CI 21-59) in pregnant women. The risk factors identified in multivariate analysis
were female sex (Odd Ratio (OR) = 1.85, 95% CI 1.10-3.11), age under 18 years (OR = 3.54, 95% ClI
1.90 6.57), precariousness (OR = 3.12, 95% CI 2.11 4.62) and Reunionese origin (OR = 2.43 95% ClI
1.42 4.13). The clinical description was varied (atypical ulcerations, multiple ulcerations, condyloma lata,
syphilides,..).

Conclusions : There is a high prevalence of syphilis in Réunion. Unlike in other developed countries, the
main populations concerned are minors and women, raising concerns about a resurgence of congenital
syphilis.

Discipline : General practice
Keywords : Prevalence, Reunion Island, Risk Factors, Sexual Transmitted Diseases,

Syphilis/Epidemiology

92



	I. INTRODUCTION DE THESE
	A. LES INFECTIONS SEXUELLEMENT TRANSMISSIBLES : UN PROBLEME DE SANTE PUBLIQUE MAJEUR.
	1. Les infections sexuellement transmissibles bactériennes dans le monde :
	2. Les infections sexuellement transmissibles en France :
	3. Infections sexuellement transmissibles à La Réunion et particularité des comportements Réunionnais :

	B. LA SYPHILIS :
	1. La syphilis et ses origines :
	2. Taxonomie et caractéristiques microbiologiques :
	3. Signes cliniques :
	a) Syphilis précoce :(18)
	b) Syphilis tardive
	c) Neurosyphilis :
	d) Syphilis congénitale :
	e) Syphilis et VIH :

	4. Diagnostic positif
	a) Mise en évidence du tréponème pâle : détection directe.
	b) Diagnostic sérologique :
	c) Diagnostic de la neurosyphilis et indication à la ponction lombaire
	d) Diagnostic des syphilis congénitales :

	5. Stratégie de dépistage : qui dépister et quand ?
	6. Traitement :
	a) Traitement de la syphilis selon le stade :
	b) Syphilis et grossesse :
	c) Co-infection avec le VIH :
	d) Réaction de Jarisch-Herxheimer
	e) Surveillance après traitement :
	f) Traitement des partenaires :

	7. Epidémiologie :
	a) Dans le monde :
	b) Amérique du Nord :
	c) En Europe
	d) En France
	e) A La Réunion


	C. PROBLEMATIQUE ET INTRODUCTION DE L’ETUDE

	II. ARTICLE
	III. DISCUSSION DE THESE
	A. ÉPIDEMIOLOGIE DESCRIPTIVE ET FACTEURS SOCIO-DEMOGRAPHIQUES
	1. Prévalence de la syphilis
	2. Profil socio-démographique :
	a) Age
	b) Sexe/ orientation sexuelle
	c) Syphilis et grossesse
	d) Précarité et origine réunionnaise :
	Au sein du CeGIDD sud Réunion, la prévalence des syphilis est également supérieure chez les patients d’origine réunionnaise avec 9,31% (n = 159, 95% IC 7,92-10,87). Cette disparité est concordante avec les données de SPF et souligne que malgré son sys...
	e) Pratiques sexuelles à risques :
	  Nombre de partenaires sexuels :

	3. Profil médical :
	a) Description et stade clinique au diagnostic :
	b) Antécédent d’IST
	c) Coinfections :


	B. FACTEURS DE RISQUE RETROUVES :
	C. LIMITES DE L’ETUDE
	1. Biais de sélection :
	2. Biais d’information :
	3. Schéma d’Etude :


	IV. CONCLUSION DE THESE :
	V. BIBLIOGRAPHIE :
	VI. ANNEXES :

