RESUME

But

Estimer la performance d’un outil d’interrogatoire standardisé¢ facilitant le repérage des
patientes a dépister pour I’infection a Clamydia trachomatis (Ct). Estimer la prévalence de
l'infection dans la population consultant en centre d’orthogénie.

Matériels et méthodes

Etude prospective observationnelle, incluant les patientes consultant pour une interruption
volontaire de grossesse au centre d’orthogénie du CHU de Poitiers. Un prélevement de
I’endocol a été réalisé systématiquement aprés avoir procédé a un interrogatoire standardisé a
la recherche de quatre signes fonctionnels (SF) :dyspareunies, leucorrhée, douleur abdominale
, signes fonctionnel urinaires.

Résultats

Trois cent quatre vingt six patientes ont été incluses et 56 (14,5%) infections a Ct identifiées.
L’interrogatoire était un outil relativement performant a partir de 2 a 3 SF retrouveés avec une
valeur prédictive positive (VPP) de 34,8 % (2 SF) et 53,8 % (3 SF) et devenait trés pertinent
pour 4 SF avec une VPP a 83,3 % [IC95 % : 74-93 %]. Parmi les femmes infectées, 48,2 %
(n = 27) ne présentaient aucun des signes fonctionnels a I’interrogatoire. La présence de
chaque signe fonctionnel retrouvé est fortement associée a l'infection a Ct (p < 0.05).
Conclusion

Les signes fonctionnels retenus pour I’interrogatoire standardisé sont tous significativement
associés a I’infection a Chlamydia trachomatis.
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1. INTRODUCTION

Malgre la mise en place de politiques de santé publique, I’amélioration des techniques de
détection et la simplification des traitements I’infection a chlamydia reste une infection
sexuelle transmissible trés fréquente. L’OMS estime que chaque année il y a prés de 100
millions de nouveaux cas dans le monde [1]. Elle peut avoir des conséquences graves et
définitives : 30% des femmes hospitalisées suite a une salpingites le sont pour salpingites a
Ct, jusqu'a 39% des femmes infectées présentent une inflammation pelvienne, 73% des
stérilités tubaires et plus de 40% des GEU (grossesse extra utérine) seraient liées a une
infection a Ct en cours ou passée [2]. L’infection a Ct représente un codt élevé estimé a plus
de 2 milliards de dollars par an aux Etats-Unis [3]. En France la HAS en 2003 avait tenté une

estimation mais le manque de données épidémiologiques rendait cette estimation parcellaire

[4].

Cette infection est sous dépistée [5]. L’infection a Ct est volontiers décrite comme
asymptomatique dans la littérature [6]. Les signes fonctionnels associés ont souvent une
expression clinique insidieuse et peu spécifique. Les patientes n’expriment que rarement une

plainte fonctionnelle spontanément [7].

En France le dépistage systématique du Ct est recommandé par la HAS en cas de consultation
dans un centre de dépistage anonyme et gratuit (CDAG), dans un centre d'information de
dépistage et de diagnostic des infections sexuellement transmissibles (CIDDIST), ou dans un
centre de planification et d’éducation familiale (CPEF) chez les femmes de moins de 25 ans et
les hommes de moins de 30 ans et quel que soit 1’age en cas de partenaires multiples ou

changement de partenaire dans les 12 derniers mois [4].

Cette infection répond aux critéres édictés par le conseil de I’Europe en faveur d’'un
dépistage : la prévalence de I’infection est conséquente, 1’absence de traitement peu entrainer
des complications importantes, le diagnostic et le traitement sont simples, peu couteux, et non

invasifs [8] .

Malgré ces recommandations, I’amorce du dépistage lors du colloque singulier patient et

médecin peut étre difficile : Du coté des médecins, leur genre, leur expérience



professionnelle, leurs connaissances sur I’infection a Ct, leur aisance pour aborder la sexualité
peuvent influencer leur attitude face au dépistage et diminuer la fréquence du dépistage au
sein des CPEF [9, 10(]. Du coté des patientes, un manque de maturité, des réticences a
aborder les questions intimes peuvent empécher ce dialogue [11]. Enfin le patient peut étre
réticent a évoquer une sexualité a risque. Notre hypothése était que le dépistage n’était pas
optimal et que les symptomes n’étaient pas reconnus par les patientes et les praticiens. La
recherche de symptémes au moyen d’un interrogatoire standardisé pourrait peut étre permettre

de mieux repérer les patientes infectées a Ct.

Notre objectif principal était d’estimer les performances d’un outil d’interrogatoire
standardisé facilitant le repérage des patientes nécessitant un dépistage d’infection a Ct avec

¢tude de I’association entre les signes fonctionnels recueillis et I’infection a Ct.
2. MATERIEL et METHODE

2.1 Schéma d'étude et population

Il s’agit d’une étude observationnelle réalisée d’ octobre 2010 a Mars 2013.

Etaient incluses dans I’étude toutes patientes Se présentant a la consultation d’un des auteurs
(SG) pour une intervention volontaire de grossesse (IVG) au CPEF du CHU de Poitiers. Les
femmes ayant un traitement antibiotique en cours étaient exclues ainsi que celles ayant pris
des antibiotiques au cours du mois précédant la consultation afin de ne pas fausser 1’analyse
du prélevement de I’endocol et engendrer des faux négatifs. De méme, les patientes pour
lesquelles il manquait plus de deux valeurs au recueil de données n’ont pas été retenues pour
I’analyse. Pour chaque patiente incluse, 1’age et la durée de la relation avec le partenaire
actuel étaient recueillies a l'interrogatoire lors de la consultation avec le médecin. La durée de
la relation avec le partenaire actuel était définie comme la durée en mois des rapports sexuels
avec un seul et méme partenaire. La présence des signes fonctionnels suivants était également

recueillie : leucorrhées, signes fonctionnels urinaires, douleur abdominale et dyspareunie.

2.2 Outil d'interrogatoire standardisé

Les signes fonctionnels a rechercher a I’interrogatoire ont été sélectionnés selon les
symptdmes les plus fréquemment répertoriés dans la littérature lors des infections a Ct. Ces
symptdmes sont les leucorrhées, les signes fonctionnels urinaires, les douleurs abdominales,

les dyspareunies et les métrorragies [12]. Malgreé la présence des métrorragies dans plusieurs



références bibliographiques, nous ne les avons pas incluses dans les signes fonctionnels.
Notre hypothese étant qu'une patiente présentant des saignements anormaux en début de

grossesse aurait déja consulté en urgence auparavant [13].
2.3 Diagnostic de I’infection a Ct

La recherche de Ct était réalisée de maniére centralisée et identique pour toutes les patientes
par biologie moléculaire avec amplification génique par PCR sur le systeme COBAS
TAQMAN 48 (laboratoire Roche) au laboratoire du CHU de Poitiers. Les autres IST étaient
recherchées si la patiente en formulait la demande et lorsque le prélevement PCR s’averait

positif (syphillis, hepatite B et C, gonocoque, VIH).
2.4 Analyse statistique

Les performances de I’outil d’interrogatoire testé étaient exprimées en termes de sensibilité
(Se), specificité (Sp), valeur prédictive positive (VPP), valeur prédictive négative (VPN),
rapports de vraisemblance positif (RVP= Se / (1-Sp)) et négatif (RVN = (1-Se) / Sp).
accompagnes selon le nombre de SF présents a I’interrogatoire. La capacité de discrimination
du nombre de signes fonctionnels retrouvés gréace a I’outil d’interrogatoire a été calculée par
I’aire sous la courbe ROC ( receiver operating characteristic) accompagnée de son intervalle
de confiance a 95% .Pour les analyses, les femmes présentant le nombre de SF considéré
étaient définies comme détectées par ’outil testé et celles n’ayant pas le nombre de SF
considéré, définies comme non détectées par 1’outil testé. Etaient considérées comme malades
les patientes ayant un résultat positif d’infection a Ct a la biologique et les non malades étant
les patientes avec un résultat négatif pour 1’infection a la biologique. Les analyses ont été
effectuées sous Excel 2010 ® et SAS 9.3 ®. Les données collectées ont été traitées de facon

anonyme.

3. RESULTAT



Nous avons inclus 386 femmes consultant pour une IVG dont la moyenne d’age était de 24,8
+ 6,3 ans (extréme : 14-47). La durée moyenne de leur relation avec leur partenaire actuel
était de 36,2 mois (extréme : 1- 240). Lors de I’interrogatoire standardisé, 48,4 % (N= 187)
des patientes présentaient au moins un signe fonctionnel. Les préléevements ont identifié une
infection a Ct chez 56 femmes (14,5 %) (Tableau 1).

Parmi les quatre signes fonctionnels systématiquement recherchés, les signes fonctionnels
ayant la plus forte association avec I’infection étaient celui des signes urinaires (OR = 3,7 ; IC
95% 1,9-7,4) et celui des leucorrhées 3,6 (1,8-7,4). Les Odds ratio pour les douleurs
abdominales et les dyspareunies éetaient un peu plus faibles respectivement de 2,7 (1,4-5,3) et
2,6 (1,2-5,7). Le nombre de signes fonctionnels retrouvés a I’interrogatoire était
significativement associé¢ a la présence de I’infection (p< 0,001). (Figure 1).La mesure de
I’aire sous la courbe ROC était de 0,64 [0,56-0,71].

Plus il y avait de signes cliniques plus I’outil d’interrogatoire était performant. On remarquait
que la sensibilité et la spécificité des signes cliniques n’étaient pas équivalentes d’un signe a
I’autre (Tableau 2).

Pour les patientes positives et celles qui le souhaitaient nous avions réalisé des prélévements a
la recherche d’infections concomitantes, aucune infection autre que celles a Ct n’a été

diagnostiqué.
4. DISCUSSION

Dans notre population de 386 femmes consultant pour une IVG, la prévalence de I’infection a
Ct était de 14,5%. Les femmes les plus jeunes ayant changé de partenaire dans I’année ou

ayant un signe fonctionnel étaient les plus susceptibles d’étre infectées par Ct.

La principale limite de notre étude est le type de population étudiée. Notre échantillon était
exclusivement composé de femmes enceintes en demande d'IVG, nous ne pouvons pas
extrapoler la forte prévalence de I’infection a Ct a d’autres femmes. Ceci d’autant que la
prevalence de ’infection dans notre population était plus ¢élévée que dans d’autres CPEF et
que la part des femmes asymptomatiques était faible.La relation observée dans notre
échantillon entre la présence des signes fonctionnels et I’infection a Ct est probablement
moins forte que dans une population de femmes consultant en soins primaires. En effet les

patientes porteuses du Ct sont plus souvent asymptomatiques en CPEF que les patientes



diagnostiquées en soins primaires [14]. Et les femmes consultant pour une IVG constituent

une population plus a risque d’infection a Ct [4].

Les signes fonctionnels recherchés a I'interrogatoire pouvaient étre équivoques : ils pouvaient
parfois correspondre a des symptdmes de grossesse (leucorrhées, douleurs abdominales), étre
reliés a d’autres pathologies digestives, infectieuses ou gynécologiques. Ce biais était réduit
car lorsqu’un signe fonctionnel était présent, il était demandé a la patiente si le début de ce
symptdme coincidait avec le debut de la grossesse ou s'il était présent depuis plus longtemps.
Ce biais n’avait, a priori, aucune incidence sur la relation observée de notre étude puisque
cette erreur d’appréciation n’était pas différente entre les femmes positives et les femmes

négatives.

Nous avions choisi de ne pas inclure de question sur les métrorragies, ce signe clinique
pouvant étre inquiétant pour la patiente et motiver un motif de consultation. Parmi les
patientes infectées nous n’avons pas observé de métrorragies et aucune patiente n’a signalé

spontanément de métrorragies.

En ce qui concerne la durée de relation avec le partenaire actuel, nous n’avons pas retrouvé de
lien significatif avec I’infection a Ct au cours de notre étude : une part moindre des femmes
infectées déclarait n’avoir eu qu’un seul partenaire au cours des 12 derniers mois par rapport
aux femmes non infectées, nos résultats sont en accord avec I’enquéte “context de la
sexualité en France” [6]. Lors de la consultation le sentiment de jugement peut étre un frein
pour la patiente pour révéler le nombre de partenaire sexuel. Une étude récente réalisée en
Suede par un questionnaire via internet révele que 88.4 % des femmes et 85.9 % des hommes

infectés ont eu > 2 partenaires sexuels I’année précédente [15].

La nationalité et le niveau d’étude ne se sont pas révélés comme étant des facteurs de risque
lors de la premicre partie de notre étude (131 patientes) et n’ont pas été pris en compte par la
suite. Une autre étude frangaise réalisée en centre d’orthogénie et CPEF en 2005 avait obtenu
le méme résultat mais dans certaines autres études ils restent définis comme facteurs de risque
de I’infection a Ct [16,17]. Ces données sont donc encore mal établies pour pouvoir étre

utilisées systématiquement comme critéres de dépistage.

Ce travail pilote avait pour objectif de vérifier la performance de 1’outil d’interrogatoire. Il a

¢été réalisé au sein d’une population spécifique (femmes consultant pour demande d’IVG, forte



prévalence de I’infection a Ct).L’analyse multivariée n’a pas été présentée car elle segmentait
la population en sous groupes contenant peu d’effectif. Nous souhaitons réaliser 1’analyse

multivariée avec une population plus diversifiée.

Le calcul des performances de notre outil montrait que les VPP variaient avec le nombre de
SF présents, pour moins de 4 SF présents la VPP était faible puis augmentait rapidement pour
4 SF présents. La variation était directement liée aux prévalences de I’infection dans les
différents sous-groupes de nombre de SF étudiés. A I’inverse la VPN variait peu puisque la
prévalence de I’infection dans la population totale était la méme quel que soit le nombre de
SF étudié. La VPN restait donc élevée puisqu’elle traduisait la proportion de femmes non
malades parmi les femmes non détectées. La mesure de I’aire sous la courbe ROC confirme

I’intérét de notre outil.

La prévalence observée dans notre étude était relativement élevée, si 1’on se référe aux
prévalences rapportées classiqguement dans la littérature (entre 6,4% et 11,2 % le plus souvent)
[16,18,19,20,21].

Notre outil semble plus adapté a une situation de diagnostic (haute spécificité) qu’a une
situation de dépistage (faible sensibilité) : la certitude diagnostic de I’infection a Ct augmente
avec le nombre de signes fonctionnels retrouvés avec un maximum pour la présence des 4 SF
tout en restant élevée quelque soit le nombre de SF retrouvés a I’interrogatoire. Bien qu’une
précision maximale ait été retrouvée en présence de 2 comme de 4 SF, I’apport diagnostic
était tres fort et le plus élevé lors de la présence des 4 SF. Selon les données de la littérature,
les infections diagnostiquées sur la présence de signes cliniques ne représentent qu'une faible
partie des infections par Ct, plus de 70% dentre elles étant considérées comme
asymptomatiques [18]. A I’inverse, dans notre étude, I’Infection a Ct était un peu plus
symptomatique. Aucune patiente n’a spontanément exprimé€ ses symptomes, c’est
I’interrogatoire standardis€¢ qui a permis de les déceler. Ce résultat a été retrouvé dans une
autre étude s’intéressant aussi a la présence de signes fonctionnels. Les patientes infectées a
Ct étaient pour 53% symptomatiques a ’interrogatoire [22]. Cette différence avec les autres
données de la littérature peut en partie s’expliquer par le fait que dans ces autres études
évoquant les signes cliniques de I’infection a Ct, il y est rarement précisé la nature des
symptdmes ou alors seuls certains d’entre eux sont recherchés, or les signes fonctionnels de

I’infection a Ct sont plus variés [15, 16].



Les criteres actuellement utilisables pour le depistage sont: 1’age, le niveau d’étude, le
nombre de partenaires sexuels dans 1’année. Certains de ces critéres peuvent étre vécus
comme stigmatisants. Nous supposons que l’interrogatoire standardisé peut étre un outil
permettant d’aborder plus facilement le théme de la sexualité et de la prise de risque,
notamment lors des consultations d’orthogénie que les femmes peuvent vivre comme déja
culpabilisante. Lors de la réalisation d’une IVG chirurgicale il est recommandé de faire une
antibioprophylaxie [23].Le rapport colt/efficacité étant supérieur a la stratégie d’une PCR
systématique [24].Mais cette stratégie n’évite pas les réinfections du fait du non traitement du
partenaire .Des critéres pour cibler les femmes a haut risque d’infection restent pertinent.
Lavoué et al ont cherché un score pour repérer les femmes a haut risque d’infection a Ct.
Leurs critéres sont applicables pour les femmes devant bénéficier d’un IVG chirurgicale. Les
femmes les plus a risque d’infection étaient celles ayant un age gestationnel supérieur a 10

semaines d’aménorrhée n’ayant pas de contraception ou celles étant nullipare ou primipare

[25] .

Notre démarche s’inspirait de 1’approche syndromique promue par I’OMS et proposée pour
les pays émergeants ou pauvres [26, 27, 28 1. Cette approche se compose de 1’identification
du syndrome (diagnostic syndromique) et du traitement de tous les germes pouvant causer ce
syndrome (traitement syndromique) sans réalisation d’examen complementaire. Dans notre
étude I’idée n’était pas d’éviter une PCR mais plutdt de traiter les femmes a fort risques
d’infection avant I’'TVG et de dépister les femmes ne présentant pas les criteres habituels de
dépistage en essayant d’avoir le rapport cout/efficacité plus performant. Notre outil peut
trouver son utilité pour le dépistage des femmes qui ne correspondent pas aux critéres usuels

de dépistage de I’infection a Ct leur évitant des pertes de chance.
5. CONCLUSION

Notre étude montre que lorsqu'ils étaient recherchés activement, les signes fonctionnels
étaient présents chez la majorité des femmes infectées a Ct. Les performances intrinseques de

’outil d’interrogatoire testé suggéraient une utilite.

L’interrogatoire systématique des signes fonctionnels évocateurs de 1’infection a Ct pourrait
aider les professionnels de santé a proposer un depistage a un nombre plus important de
patientes susceptibles d'étre infectées et de traiter plus rapidement les patientes a fort potentiel

d’infection.
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