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PARTIE BIBLIOGRAPHIQUE

INTRODUCTION

La brucellose est I'une des zoonoses les plus importantes au monde. Il s'agit d'une
maladie zoonotique hautement contagieuse causée par le genre bactérien Brucella dont
I’incidence mondiale est estimée a 500 000 cas humains par an (Kazemi et al., 2021). La
brucellose a été identifiée par 1'Organisation des Nations Unies pour l'alimentation et
l'agriculture (FAO), 1'Organisation mondiale de la santé (OMS) et I'Office international des
épizooties (OIE) et comme l'une des maladies zoonotiques négligées les plus importantes au
monde (Hosein et al., 2016 ; Musallam et al., 2016 ; Franc et al., 2018). Elle pose un
grands défis pour la santé publique, elle représente une menace sérieuse pour la santé humaine
(Singh et al., 2018 ; Gonzalez-Espinoza et al., 2021). Brucella est un coccobacille

intracellulaire facultatif, non mobile et non sporulant (Shahzad et al., 2017).

L'homme est toujours 1'hote accidentel et tous les groupes d'age et les deux sexes sont
touchés par la maladie. Les espéces les plus importantes pour I’ Homme sont B. melitensis, B.
abortus et B. suis (Enelmann et al., 2020). L'infection humaine se produit généralement par
contact direct avec des animaux sauvages ou domestiques infectés ou par des aliments
contaminés (en particulier des produits laitiers non pasteurisés) ou par l'inhalation d'aérosols
contagieux (Mandell et al., 2010, Kaynak-Onurdag et al., 2016 ; Dadar et al., 2018). La
brucellose humaine a des formes aigués, subaigués, localisées et chroniques et peut provoquer
des symptomes cliniques de longue durée et des complications focales (Garofolo et al.,
2017). Elle se caractérise par un polymorphisme clinique important et des manifestations non
spécifiques mais les symptomes majeurs sont la fievre, la faiblesse, la perte de poids, les
sueurs nocturnes, les arthralgies. La brucellose est une maladie a déclaration obligatoire dans

la plupart des pays.

Des études antérieures ont rapporté que la brucellose humaine causait plus de 500 000
nouveaux cas par an (Pappas et al., 2006). Elle est présente a travers le monde avec une
prédominance dans le Bassin méditerranéen, 1’ouest de 1’Asie, le Moyen-Orient, I’ Amérique
du Sud, I’Amérique centrale et I’ Afrique subsaharienne. Cette situation peut ne pas refléter la
réalité, en raison de la ressemblance de cette maladie avec d'autres maladies, ce qui conduit a
de faux diagnostics (Niaz et al., 2020). Par conséquent, la véritable incidence de la brucellose
humaine est inconnue pour la plupart des pays en développement du monde, y compris
I'Algérie (Kardjadj, 2016). De plus, la répartition géographique de la brucellose humaine est

toujours en évolution, avec 1'émergence ou la réémergence de nouveaux foyers. En Algérie,
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PARTIE BIBLIOGRAPHIQUE

l'incidence globale de la brucellose humaine variait entre 23,6 et 15,2 pour 100 000 habitants
en 2006 et 2015, respectivement (Kardjadj, 2016). Ces résultats confirment que la brucellose
humaine reste une maladie importante en Algérie. Cependant, la surveillance de la brucellose
humaine nécessite des efforts considérables pour établir des systémes de surveillance active.
Par conséquent, l'identification des principaux facteurs de risque de la brucellose humaine est
une premiere étape cruciale pour parvenir a une compréhension globale de la nature de la
maladie et, par la suite, pour les objectifs des programmes de prévention. La présente étude
visait a analyser la situation épidémiologique de la brucellose humaine au niveau de la région

ouest d’Algérie.

Pour répondre a cet objectif, ce travail s’articulera sur les deux parties suivantes :

v La premiére partie est une revue bibliographique, nous aborderons en préambule
quelques rappels sur la brucellose et son importance, complété par un deuxiéme
chapitre traitant 1’étude bactériologique et propriétés biologiques des brucellas, et un
troisiéme chapitre traitant I’étude clinique et bactériologiques et on termine par

diagnostic traitement et prophylaxie de la brucellose animale et humaine.

v Dans la deuxiéme partie, nous présenterons la méthodologie et les objectifs de 1’étude,
ainsi les résultats et discussion pour chaque parametre. Enfin nous terminerons par une

conclusion.
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PAPARTIE I : PARTIE BIBLIOGRAPHIQUE
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1 Généralités sur la brucellose
1.1 Définition

La brucellose est une maladie infectieuse, contagieuse, d’évolution aigu€ ou chronique,
commune a de nombreuses espéces animales et a 'Homme, due a des bactéries du genre

Brucella qui affectent le systéme réticulo-endothélial (Merial, 2016 ; Gagniére et al., 2018).

L’appellation « brucellose » a remplacé diverses dénominations telles : la fievre de
Malt, la fieévre méditerranéenne, la fievre ondulante, fieévre sudro-algique, mélitococcie, la
fievre de Crimée, la fievre de Gibraltar, la fievre de Chypre, la fievre de Créte, la ficvre de
Constantinople, la maladie de Bang, etc. (Maurin, 2005). La brucellose est une zoonose r¢é-
émergente d’importance et de répartition mondiale transmise a ’homme par contact direct ou

indirect avec les animaux infectés et leurs produits (zoonoses majeures a travers le monde).

La brucellose humaine est une maladie d'expression clinique polymorphe. C’est une

maladie multisystémique qui peut mettre en danger la vie humaine (Abadane, 2014).

1.2 Historique

La brucellose est une maladie ancienne, En 1850 a Malte, la brucellose fut découverte
pour la premiere fois ( Dedet , 2007).La premiére description clinique de la maladie appelée
aussi la fievre méditerranéenne a été publié par Marston en 1859 et 1’avait décrit (Roux,
1989), comme fébrile et fluctuante (Lotfi bounaadja, 2010). En 1887, le microbiologiste
"David Bruce" a isolé la bactérie (coccobacille qui le nomma “‘militensis micrococcus’’)
responsable de la maladie dans la rate d'un soldat décédé, montrant une relation entre un

microbe appelé¢ Micrococcus melitensis et la maladie (Dedet, 2007).

En 1895, le vétérinaire danois Bangue a isolé B. abortus a partir de produits avortés de
bovins (G. Bergmark, 1936). En 1897, le microbiologiste Sir Almroth Wright (1861-1947)
introduisit une importante technique bactériologique dans 1'étude de la brucellose lorsqu'il
remarqua une agglutination bactérienne dans le sérum des patients. (JeanThéodoridés.-Bref
historique de la fievre de malte). Cette découverte a rendu possible une percée dans la
détection de la maladie suite au sérodiagnostic de Wright. (Bervas C et al., 2006). En 1905,

Thémistocle Zammit, professeur et bactériologiste a I'Universit¢ de Malte, découvre I'agent

17




PARTIE BIBLIOGRAPHIQUE

causal de la brucellose, Brucella melitensis , dans du lait de chévre contaminé. Ses
découvertes suggérent que la brucellose est une maladie zoonotique aux Etats-Unis en 1914,
le vétérinaire Jacob Traum découvre un autre animal hoéte, le porc, dans le cas des truies
avortées. (Bervas C et al.,, 2006) En 1920, Meyer et Shaw ont proposé de nommer les deux

organismes Brucella en I'honneur de Sir David Bruce. (Jacob Traum, 1934)(figurel).

En 1895 chez des bovins présentant des avortements a répétition une nouvelle bactérie,
qu’il nomme Bacillus abortus par le vétérinaire danois Bernard Bang, La relation entre
Micrococcus melitensis et B. abortus n’est établie qu’en 1917 par Alice Evans, bactériologiste
américain, qui propose la création du genre Brucella .en ’honneur des travaux de Bruce.
Quatre autres espeéces sont ensuite caractérisées : Brucella suis en 1914 isolée par Traum;
Brucella canis reconnue en 1966 par Carmichael chez la chienne de race Beagle ; Brucella
ovis isolée de moutons en 1953 et Brucella neotomae espéce isolé de rats du désert (N. lepida)

dans 1’Utah (Etats-Unis) en 1957.

La brucellose en Algérie remonte au 19¢éme si¢cle. En effet la description initiale de
cette maladie a été faite par Cochez en 1895, qui soupgonna ’existence de cette maladie a
Alger, puis en 1899 par Legrain dans la vallée de la Soummam (Sfaksi, 1979-1980 ;
Benhabyles, 1992). D¢s la découverte de la brucellose en Algérie, plusieurs travaux relierent
son origine a I’importation de chevres espagnoles, de chevres et vaches maltaises au nord ;
d’autres expliquent I’introduction de la maladie a I’ouest du pays par les caravanes
marocaines. En 1940, Mignot affirma que I’existence de cette maladie dans le Hoggar n’aurait

pu avoir pour mode d’introduction que les caravanes maliennes (Lounes, 2008).

Alice Evans, bacteriologiste amiér ruinc:_
= Lien entre 5 abortus, M. melitensis

D Dawvid Bruce et Lady Bruce,
miédecine de Farmée B3
britannigque, microbiologiste

= Micrococcus melitensis isolé
de la rate d'un soldat décéde

Genre renamme Brucella I

Mouvelles
BSQRCES. .
!—.ﬁ

Guerre de Crimés
1853-1856

B. Bang, wétérinaire danois,
= Bocillus abortus isolé de bovin

ayant avorté. Maladie de Bang B, suis = I,mﬂ,hﬂ
# Mh B. ovis =¥ mouton ?
y . neotomae ¥ rat du dasert.d
E canis =* chien
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Figure 1: Historique de la brucellose (Wyatt 2013, Scholz et al., 2018)
1.3 Répartition géographique

La brucellose est une maladie considérée par ’OMS comme 1’une des "sept zoonoses
endémiques négligées". Elle est reconnue par la FAO, ’OMS et I’OIE comme étant la
zoonose la plus répandue a travers le monde (Boschiroli et al., 2001). La brucellose est une
maladie de répartition et importance mondiales avec une prédominance dans le bassin
méditerranéen, 1'Asie de 1'Ouest (Inde, Chine), le Moyen-Orient, I'Amérique du Sud (Pérou),

I'"Amérique Centrale (Mexique) et I'Afrique Noire et du Sud (Gagniére et al., 2018).

La brucellose humaine a radicalement changé pour des raisons sanitaires, socio-
¢conomiques et politiques. Aprés I'épidémie, elle a été éradiquée dans de nombreux pays
comme I'Australie, le Canada, le Japon, la Nouvelle-Z¢élande et plusieurs pays européens dont
la France. La plupart des pays d'Amérique latine ont réussi a contrdler la maladie (Pappas et

al., 2006).

Les situations apparaissent trés contrastées entre certains pays développés (Europe
occidentale, Amérique du Nord) qui ont considérablement réduit I'endémie animale et donc la
fréquence de la maladie humaine, et les pays plus pauvres ou persiste une endémie importante
pouvant dépasser 200 cas annuels pour 100 000 habitants. L'incidence de la maladie varie
considérablement d’un pays a un autre et dans différentes régions dans un méme pays allant
de 125 4 200 cas pour 100 000 habitants. L'OMS estime l'incidence mondiale de la maladie a
500 000 cas par an (figure2) (Pappas et al., 2006).
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Figure 2: Incidence annuelle de la brucellose chez 'Homme dans le monde en 2006
(Pappas et al., 2006)

Pour la brucellose humaine en Algérie, la wilaya de Sidi Bel Abbés semble la plus
touchée, le marché de bétail le plus important de toute la région s'y trouve. Les wilayas qui
accusent les taux régionaux les plus élevées sont les wilayas d’élevage : Tébessa (246,67),
M'Sila (245, 67), Laghouat (191,41), Khenchela (180,48), Biskra (109,47), Saida (94,12),
Naama (79,42) et Djelfa (66,33) (Tabet- Derraz et al., 2012;Boudilmi et al, 2014 ;
Boualleg et Cheriet, 2019).

La figure 3 montre l'incidence de Brucella rapportée chez I'homme en Algérie.
L'incidence de la brucellose humaine en Algérie montre une tendance a la hausse depuis
2006, avec des valeurs allant de 23,6 en 2006 a 28 pour 100 000 habitants en 2010.
Cependant, depuis 2011, l'incidence de la brucellose humaine en Algérie a commencé a
diminuer significativement avec des valeurs allant de de 16,6 en 2011 a 15 pour 100 000

habitants en 2014.
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Figure 3: Evolution de I’incidence de la brucellose humaine & 1’échelle nationale de 1990 a
2017. (Source : relevés épidémiologiques de ’INSP, de 1990 a 2017).

2 Etude bactériologique et propriétés biologiques des brucellas

2.1 Taxonomie et classification
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Le genre Brucella est classé taxonomiquement, dans le groupe alpha des
Proteobacteriaceae. (Markey et al., 2013), a ’ordre des Rhizobiales, et a la famille des
Brucellaceae (Yanagi and Yamasato, 1993). Les ¢tudes de génétique moléculaire ont
démontré clairement que les especes les plus proches de ce genre, sur le plan phylogénique,
sont les bactéries pathogeénes et symbiotes des plantes (Rhizobium spp. et Agrobacterium
spp.), ainsi que, les pathogénes animaux intracellulaires (Bartonella et Rickettsia) et certaines
bactéries opportunistes ou du sol (Ochrobactrum) (OIE, 2018). Cette proximité doit étre prise
en compte lors du développement et de l'interprétation des tests sérologiques et moléculaires
pour le diagnostic de la brucellose. Sur la base de sa séquence de leur ARNr 168, il s’agit
d’un groupe monophylétique, dont le genre le plus proche phylogénétiquement est
Ochrobactrum, genre comportant des especes saprophytes dont certaines peuvent étre des

pathogenes opportunistes chez I’Homme (Kampfer et al., 2007 ; Scholz et al., 2008).

Actuellement, 12 espéces sont reconnues.
v' Six espéces « classiques » . B. abortus, B. melitensis, B. suis, B. ovis, B. canis, B.
neotomae.
v Les espéces découvertes plus récemment : B. microti, B. ceti, B. pinnipedialis, B.
inopinata, B. vulpis, B. papionis. (Foster et al. 2007, Scholz et al. 2008, Scholz et al.
2010, Whatmore et al, 2014, Scholz et al., 2016).

En biovars, trois espéces sont subdivisées: B. melitensis regroupe 3 biovars (1-3), B. suis
en regroupe 5 (1-5) et B.abortus regroupe 7 biovars (1-6, 9). Un biotype est défini comme un
groupe de souches d'une méme espece partageant des criteres biochimiques et physiologiques
communs. Le nom d'espece se rapporte a I'espece animale a partir de laquelle la bactérie a été
isolée pour la premicre fois. Cela correspond parfois a son hote préféré, 'espece dont il est le

plus souvent isolé (Tableau 1)(Marion Holzapfel, 2018).
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Tableau 1: Présentation de différentes espéces de brucella, leur biovars, leur répartition

géographique, leur hote préférentielle, et leur pathogénicité pour I’homme.

Répartition
Hote Pathogénicité
Espece Biovar géographique
préférentielle pour I’homme
principale
1 _ Bovins, Ongulés
B.abortus Mondiale Modérée
abet9 sauvages
1 Bassin Ovins, Caprins, Forte
. 1 . 1¢
B.Melitensis 3 méditerranéen Ongules
a
Moyen Orient
Sauvages
1 . . .
Amérique, Asie Suidés Forte
et3
Suidés et liévres Faible
5 Europe centrale
et Occidentale
B.suis
. Rennes Modérée
A Amérique du
nord, Russie
' Rongeurs
5 Russie Forte
Sauvages
B.canis Mondiale Chiens Faible
Bassin _
B.ovis ‘ Ovins Nulle
Meéditerranéen
B.neotomae Etats- Unis Rats du désert No connue
B.ceti Cétacés (Dauphins) No connue
Pinnipédes
B.pinnipediae ) Non connue
(phoques, otaries)
) . Rongeurs,
B.microti Europe Non connue
renards

2.2 Caractéres morphologiques et structurale
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Selon Bargen et al (2012) et Markey et al/ (2013), ces bactéries du genre Brucella
sont des petites coccis, coccobacilles ou petits batonnets aux bords droits ou légérement
convexes et aux extrémités arrondis, mesurent 0.5-0.75 um de largeur sur 0.6-1.5 pm de
longueur. Ce sont des bactéries GRAM négatives, non-capsulées, non sporulées et non
mobiles. Ce sont des bactéries intracellulaires facultatives et sont capables d’infecter
beaucoup d’espeéces de mammiféres a travers le monde. Ils ne sont pas acido-résistants mais
peuvent résister a la décoloration par les acides faibles (Banai et Corbel, 2010). Elles sont
mises en évidence dans des produits pathologiques par coloration différentielle, elles se
détachent en rouge sur fond bleu a la coloration de Stamp ou Ziehl-Neelsen modifiée

(figure4) (Quin et al., 2003 ; Whathmore et al., 2014).

Figure 4: Vue au microscope ¢lectronique de Brucelles isolées de babouins (barre=1 pm)
(Whathmore et al., 2014)

2.3 Caractéres biochimiques

Les bactéries du genre Brucella sont d’identification difficile par les méthodes
phénotypiques. . Les Brucella sont parmi les bactéries les plus dangereuses a manipuler
en termes d’infections acquises au laboratoire (OIE, 2018). En raison de ce fort risque de
transmission de I’infection, il est recommandé de mettre en place les pratiques de biosécurité
de niveau 3 (BSL-3) concernant les équipements et les installations de confinement pour la

manipulation des cultures lorsque cette bactérie est suspectée (Maurin, 2005).

Les Brucella sont catalase positives, oxydase positives et uréase positives. Elles
possedent également une nitrate réductase (Foster et al., 2007), mais certaines souches se
développent mieux dans un environnement contenant 5 a 10% de CO2 (figure 4) (Roux,

1989). La plupart des souches isolées en pathologie humaine produisent une action uréase
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rapide et intense .Du fait d’une faible réactivité biochimique, I’identification de ces bactéries

par les méthodes phénotypiques usuelles est difficile (Scholz et al., 2018).

2.4 Caractéres culturaux

Ces bactéries sont strictement aérobies, mais certaines souches se développent mieux
dans une atmosphere contenant 5 a 10 % de CO2, comme Brucella abortus et Brucella ovis
(Bounaadja, 2010). La température optimale de croissance est de 34 ° C, mais la température
tolérée peut varier entre 20 et 40 ° C sur un milieu adéquat, bien que les Brucella soient
habituellement cultivées a 37 © C. Le pH exigé pour la croissance varie entre 6,6 et 7,4 avec
un pH optimal de 6,8. L'isolement des Brucella a partir de prélévements contaminés par
d'autres bactéries ou par des champignons nécessite l'utilisation de milieux sélectifs
correspondant a des milieux de base (tels que les bouillons ou géloses trypticase Soy, tryptosé
sécorontimi) des antibiotiques et des antifongiques (Roux, 1989). De plus, cet isolement des
Brucella nécessite un temps d'incubation d'au moins 3 a 4 jours. Les colonies sont
translucides, rondes a bords réguliers. La culture en milieu liquide présente un trouble léger
(Hubalek et al., 2007). Leurs cultures ont révélé deux types de souches : les colonies S
(Smooth = lisse) et R (Rough = rugueuse) . Les colonies S sont petites, rondes et surélevées,
mais se dissocient et la perte de la chaine LPS O se produit souvent pour former la variante
Rough. Ce dernier est naturel chez B. canis et B. ovis car leur LPS est dépourvu de chaines O.
Cette phase de dissociation est particuliérement importante en termes de vaccination. Elle
intervient notamment dans la sélection des souches vaccinales, certains vaccins préparés a

partir de souches R étant non agglutinogenes (Pilet et al., 1979, Markey et al., 2013)

2.5 Caractéristiques antigéniques

Les bactéries du genre Brucella sont d’identification difficile par les méthodes phénotypiques.
Actuellement, les Brucelles sont plus facilement identifiées par méthode moléculaire (OIE,
2018).En effet, les techniques d’amplification en chaine par polymérase (PCR) constituent un
moyen additionnel de détection, d’identification et de typage des Brucella dans un
échantillon. Le génome des especes de Brucella spp. décrites a ce jour contient 2
chromosomes circulaires, sauf B. suis biovar 3 qui ne possede qu’un seul chromosome
(Markey et al., 2013). Des bactériophages de Brucella ont été isolés (Corbel, 1987), mais pas
de plasmides ni de phages lysogéniques. La taille du génome est de 3,29 Mb environ, dont

2.11 Mb et 1,18 Mb pour les chromosomes I et chromosome II respectivement (DelVecchio
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et al. 2002, Paulsen et al. 2002, Halling et al. 2005) (Figure 5). Le premier génome de
brucella séquencé est celui de la souche B.melitensis 16M en 2002 (Delvecchio et al., 2002),

suivi de celui de la souche B. suis 1330 (Paulsen et al. 2002), ¢t des souches B. abortus 3208

et 9-941 (Chain et al. 2005, Halling et al. 2005).
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Figure 5: Représentation circulaire des chromosomes de Brucella melitensis 16M (adapté de
patricsbrc.org) Légende: de I’intérieur vers I’extérieur: G-C%, facteur de virulence, non-CDS,

CDS rev, CDS fwd, chromosomes, échelle (Mbp) (DelVecchio et al., 2002).

2.6 Caractéres immunologique

Les complexes lipopolysaccharides (LPS) et deux polysaccharides apparentés, 1’hapténe
natif (HN) et le polysaccharide (B), et au moins, une vingtaine d’antigénes protéiques ou
glycoprotéiques sont parmi les principaux antigénes essentiellement identifiés chez les

Brucelles. Le lipopolysaccharide (LPS), antigéne le plus immunogeéne est caractérisé par une

variation de phase avec les phénotypes suivants : lisse ou "lisse" (SLPS) et rugueux ou

"rugueux" (R - LPS). Le S-LPS est retrouvé a 1’état sauvage chez la plupart des especes et

biovars. B. canis et B. ovis possédent naturellement un R-LPS. Les chalnes latérales

polysaccharidiques (antigéne « O ») du S-LPS sont constituées d’un homopolymeére
comprenant environ 100 résidus de 4-formamido-4,6-didéoxy-D-mannopyranosyl, support

essentiel des réactions croisées entre Brucella spp (figure6) (Michaux-Charachon et al.,

2002).
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Figure 6: Représentation de la structure du LPS de type rugueux (Kdo : 2-Keto-3-
Deoxyoctanoate) (Kdo : 2-Keto-3-Deoxy-Octanoate).

2.7 Résistance et survie des Brucelles

La diversité des niches écologiques pour les Brucelles, explique leur capacité a
survivre dans leur environnement pendant de longues périodes, si les conditions leurs sont
favorables (Bueno-Mari et al., 2015). Elles survivent jusqu’a quatre mois dans le lait, les
urines, I’eau et les sols humides (Walker, 2002). Les Brucella survivent a la congélation et a
la décongélation. Néanmoins, les Brucella sont sensibles a la chaleur et sont détruites par la
pasteurisation, les matériels contaminés peuvent ainsi, étre désinfectés par la vapeur a haute
pression (Gourreau et Bendali, 2008). La plupart des désinfectants actifs contre les bactéries
Gram négatifs tuent les Brucella .Ainsi, les Brucella peuvent facilement étre détruites au
moyen de la plupart des désinfectants en suspension aqueuse, tels que, le phénol ou le

formaldéhyde et par certains antibiotiques in vitro (Walker, 2002).

3 Pathogénie

Un point clé de la pathogénie de la brucellose repose sur la capacité¢ des Brucella
d’infecter de nombreux types cellulaires : leur localisation intracellulaire leur permet
d’échapper a la réponse immunitaire cellulaire et établir une infection prolongée (Moreno

and Gorvel 2004).

Lors de I’infection, les Brucella sont capables de traverser les muqueuses via des

cellules épithéliales, et sont phagocytées par les macrophages et les cellules dendritiques. Tres
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rapidement, les bactéries sont retrouvées dans les nceuds lymphatiques proches du lieu
d’infection. Par la suite, les bactéries sont disséminées par voie lymphatique et/ou sanguine
jusqu’aux organes « cibles », lieu préférentiel de leur réplication, ainsi que dans leurs nceuds
lymphatiques associés : trophoblastes du placenta, poumon du foetus, systéme
réticuloendothélial, tractus génital (utérus, testicules et ses annexes), glande mammaire
(Poester et al. 2013). Chez I’homme, I’infection ou brucellose peut étre divisé en quatre

formes.

3.1 Forme aigué

Durant cette phase, le patient peut présenter une phase septicémique pure,
correspondant a la dissémination de Brucella par le sang vers les organes du systéme réticulo-
endothélial (Flandrois, 1997). La fiévre ondulante sudoro-algique se met en place. A
L'examen clinique, le malade peut présenter une splénomégalie, des adénopathies et une
hépatomégalie (Khettab et al., 2009). Le malade présente alors une fievre inconstante
apparaissant par phases durant une quinzaine de jours alternant avec des phases apyrétiques
durant quelques jours. La transpiration est réguli¢re, parfois abondante, surtout la nuit, avec
syndrome douleurs vagues et intermittentes.(Ubio, 2018) et malaise, insomnie, Anorexie,
maux de téte, douleurs articulaires, constipation, impuissance, L'innervation et la dépression
sont également fréquentes (Acha et al., 2003). Des douleurs musculaires, articulaires et
osseuses sont ¢galement déclarées. Cette étape peut durer deux a trois mois (Haddad et al.,
2018). En I’absence d’une thérapie appropriée pendant la phase aigué€, la localisation des
Brucella dans divers tissus et organes survient dans 20-40% des cas. Celle-ci conduit a la

brucellose subaigué ou chronique difficile a traiter (Colmenero et al., 1996).

3.2 Forme subaigué

La brucellose chez ’homme peut aussi se manifester sous une forme subaigiie, avec des
symptomes liés aux sites de multiplication de la bactérie. Cette forme peut apparaitre apres
une phase aigiie mal traitée. Il peut s'agir d'une infection unidirectionnelle ou
multidirectionnelle. Il se comporte comme de nombreuses manifestations cliniques de la
maladie. Ils peuvent survenir au début d'un cycle de septicémie ou des semaines apres un
processus septique pur non reconnu et non traité. Elle se caractérise par des manifestations
spondylodiscite, en particulier la sacro-illite et l'ostite sacrée, qui sont les symptomes

neurologiques les plus fréquents et les plus graves du syndrome méningo-myéloide-radiculite,
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du syndrome encéphalitique et de l'inflammation épidurale. Chronique, provoquant une
inflammation de tous les organes génitaux et urinaires et lésions du poumon, a la rate, au

tronc, au foie et aux yeux. (Ubio, 2018).

3.3 Forme chronique

La forme chronique de la brucellose est due a la persistance de sites abritant des
bactéries, suite a une phase aigiie ou subaigiie, non repérée ou mal traitée (Haddad et al.,
2018). Les seuls symptomes sont alors un patient asthénique, sans fiévre, avec des douleurs
osseuses et articulaires. Une réactivation est possible avec des symptomes plus ou moins
graves (Haddad et al, 2010 ; Berkane et Belkecir, 2016). L'évolution erratique de la
maladie illustre que cette phase peut survenir immédiatement ou a distance aprés une
brucellose, une brucellose focale, voire a un stade précoce. Elle touche particuliérement les
sujets fréquemment exposés aux antigeénes. La brucellose chronique ressemble au syndrome
de fatigue chronique. En effet, encéphalite, méningite, spondylarthrite, arthrite, endocardite,

orchite et prostatite Peut également étre associ¢ (Doganay et al., 2003 ; Acha et al., 2003).

Elle représente au moins 80 % des déces dus a la brucellose (Reguera et al., 2003).
Notez que parmi les professionnels des abattoirs, diverses complications pulmonaires ont été
signalées, notamment 1'adénose respiratoire, la pneumonie interstitielle, la bronchopneumonie,
les nodules pulmonaires, I'épanchement pleural et I'empyéme. Brucella, en revanche, est

rarement isolée des crachats (Corbel, 2006).

3.4 Forme subclinique ou asymptomatique

Retrouvée chez les personnes a risque tels que les fermiers, les ouvriers des abattoirs et
les vétérinaires. Elle est diagnostiquée par sérologie positive et les patients ne Présent aucun

signe physique (Doganay et al., 2003)(figure 7 ).
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Figure 7: Présentation classique des phases de la Brucellose Humaine (Pilly, 2003).

4 Etude épidémiologique de la brucellose
4.1 Modes de contamination et de transmission

Le principal réservoir de brucellose pour I’homme est constitué par les animaux
d’élevage. Pour une région donnée, 1’épidémiologie humaine est en général tres paralléle a la
situation animale et a son évolution. La contamination humaine se fait le plus souvent soit par
I’ingestion d’aliments contaminés soit par contact direct avec des animaux infectés, des
carcasses infectées ou un environnement souillé par des produits d’avortement animaux. C'est
le cas le plus fréquent et celui pour lequel la nature professionnelle de la maladie est la plus
marquée. Ces modes de contamination expliquent la fréquence des brucelloses chez les
vétérinaires, bergers, agriculteurs, bouchers, employés d’abattoirs et de laboratoires dans les
pays enzootiques. La pénétration proprement dite du germe dans I’organisme peut emprunter
la voie orale, cutanée, conjonctivale ou aérienne (inhalation). Lorsque la transmission est
alimentaire ou aérienne, des épidémies peuvent survenir. Pour le personnel de laboratoire, la
contamination se fait par contact accidentel avec [’agent pathogéne présent dans les
prélévements a analyser ou lors de la manipulation du vaccin vivant. Pour les personnes
n’exercant pas une profession a risque, la contamination se fait essentiellement par
consommation de denrées alimentaires d’origine animale non pasteurisés (comme le lait cru et
les fromages frais au lait cru). De plus, la transmission a I’homme peut se faire également par
voie indirecte, par I’intermédiaire de matériel souillé. Les cas de transmission interhumaine
sont exceptionnels. Elles se font alors par voie sexuelle et transplacentaire ou par allaitement
maternel (Garin et al., 1998 ; Abadia et Picu, 2005 ; Traxler et al., 2013 ; Tuon et al.,
2017).
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Figure 8: Moyens de transmission de la brucellose chez I’humain (Tabet-Derraz et al.,
2012).

5 Diagnostic

Le diagnostic est un ensemble de moyens permettant de confirmer 1’origine d’une
infection. Il est généralement une combinaison d'observation clinique et de techniques de
laboratoire (Akakpo et al., 2009). Ces moyens sont variés et se traduisant soit par un
diagnostic direct, soit par un diagnostic indirect. Le diagnostic direct met en évidence la
bactérie ou ses constituants. Les méthodes de biologie moléculaire qui appartient a ce
diagnostic. Par la suite, le diagnostic indirect de la Brucellose peut faire appel a plusieurs
techniques sérologiques et peut étre réalisé a partir de sérum et/ou du lait essentiellement

(Drif et Serhane, 2016).

Selon I’OMS, la confirmation biologique de la brucellose repose sur 1’isolement de la
bactérie ou de ses acides nucléiques dans les échantillons biologiques ou sur la sérologie

positive dans un contexte clinique et épidémiologique évocateur.

5.1 Diagnostic épidémio-clinique

Il est difficile a réaliser car les symptomes de la brucellose sont tardifs et peu
spécifiques. Chez 'homme, le diagnostic clinique de brucellose est basé sur les symptomes et
les commémorations mais doit toujours étre confirmé en laboratoire. En particulier dans les
zones non endémiques, il est tres important d’éliminer les antécédents associ¢ a la
consommation de lait ou des produits laitiers contaminés des zones endémiques. De plus, des
symptomes chez I’Homme tels que de la fievre persistante d’étiologie indéterminée, des

boiteries, des douleurs musculaires... doivent également entrainer une suspicion de brucellose
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(Abadia et Picu, 2005 ; Clotide, 2006). Aucun de ces symptdmes n’est pathognomonique et
les examens complémentaires sont donc indispensables (Gagniére et al., 2018). Le diagnostic
de laboratoire est donc toujours nécessaire, par isolement de la bactérie ou la mise en

évidence d’anticorps dans le sérum (Sibille, 2006).

5.2 Diagnostic de laboratoire

Le diagnostic de certitude des infections a Brucella repose sur I’isolement et
I’identification de la bactérie, mais, lorsque la bactériologie ne peut étre mise en ceuvre, le
diagnostic peut reposer sur la sérologie. Il n’existe pas d’épreuve unique permettant
d’identifier une bactérie comme étant une Brucella. L’association des caractéristiques de
croissance aux résultats d’épreuves sérologiques et bactériologiques est généralement

nécessaire (OIE, 2009).

Le diagnostic de certitude de la brucellose est obtenu par I’isolement de la bactérie a
partir d’un échantillon biologique du patient. Selon la forme clinique 1’isolement peut étre
obtenu a partir d’'une hémoculture, d’une ponction articulaire, de liquide céphalorachidien
(LCR), de moelle osseuse, de la mise en culture de matériel articulaire apres exérese ou de la
ponction de n’importe quel organe si¢ge d’une infection focalisée. Diverses méthodes sont
disponibles pour réaliser le diagnostic sérologique : le test d’agglutination en tube (TAT) ou
test de Wright (SAW), I’épreuve a 1’antigéne tamponné (EAT ou test au Rose Bengale (RB)),
I’immunofluorescence indirecte (IFI) et les techniques de type ELISA sont les plus
fréquemment utilisées. Ces tests sont utilisables pour le diagnostic d’infections dues a toutes
les espéces de Brucella sauf B. canis. Le diagnostic peut étre réalis¢ par la technique de la
PCR, sa spécificité est meilleure que les tests sérologiques en phase aigué. En outre, elle
apparait plus sensible que la bactériologie conventionnelle sur la plupart des tissus (Taleb

Azza, 2017 ; Freycon, 2015).

5.2.1 Diagnostic direct de référence : I’isolement bactériologique

Le diagnostic direct constitue le diagnostic de certitude de la brucellose. Le diagnostic
direct ayant pour but la mise en évidence de la bactérie, il est correspond au diagnostic
bactériologique. Il consiste la culture et I’isolement de la bactérie. Seul ce diagnostic peut
apporter la certitude de présence de brucella. Les prélévements chez 1’individu a
diagnostiquer sont soit sanguin (hémoculture) pour la forme septicémique de la maladie, soit

ganglionnaire ou du liquide articulaire ou du liquide céphalorachidien pour la forme localisé
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(Charlotte et al., 2006). Le diagnostic bactériologique peut ainsi se faire de différente

maniére, par bactérioscopie simple ou par culture puis identification de la bactérie.

La bactérioscopie consiste a étaler sur lame des prélevements biologiques et de les
colorer (colorations de Stamp, Koster, Machiavello). Il se réalise a partir de prélévements tels
que des écouvillons vaginaux, des échantillons de lait, des calottes placentaire ou des tissue de
I’avortant (rate, nceud lymphatique). Cette technique manque de sensibilité et de spécificité
(morphologie de bactérie de méme niche écologique similaire, comme Coxiella Burnetti,
Chlamydia psittaci) et n’est plus beaucoup utilisée. Cette technique est rapide et peu couteuse
mais elle manque de sensibilité¢. En effet, les Chlamydophila, les Rickettsiales et Coxiella

burnetii ont les mémes affinités tinctoriales que les Brucella (Freycon, 2015).

Le diagnostic de certitude est la mise en culture sur milieux solides sélectifs,
I’isolement et I’identification du genre et de I’espéce de Brucella (Drif et Serhane, 2016).
Mais, souvent les prélévements sont contaminés et d’autres bactéries se développent avant les
Brucella dont la croissance est lente. Les milieux sélectifs utilisés sont complémentés en
antibiotiques pour inhiber la croissance des bactéries contaminants et permettre uniquement la

croissance des Brucella (Freycon, 2015).

5.2.2 Diagnostic direct moléculaire de 1a brucellose

Les méthodes de PCR permettant de détecter ’ADN de bactéries du genre Brucella,
sont de plus en plus utilisées pour la détection a partir de prélévements biologiques ou pour
I’identification de colonies isolées, en paralle¢le de la bactériologie. La détection par PCR a
I’échelle de I’espece et du biovar est du ressort du typage. De nombreux tests de PCR (la PCR
conventionnelle et la PCR en temps reel), ciblant a détecter les mémes génes du genre
Brucella : ARN 16S (O’Leary et al., 2006), bcspi 31 (Costa et al.,1996), per (Bogdanovich
et al.,2004), IS 711 (Scholz et al.,2007). Ces analyses sont adaptées pour la détection de
Brucella dans différents échantillons cliniques. La majorité des études montrent que la PCR
conventionnelle est un bon moyen de détection d’ADN de Brucella a partir des échantillons

cliniques (Leal-Klevezas et al., 1995).

De plus, I’introduction de la PCR en temps réel a amélioré la sensibilité, la spécificité et
la vitesse d’exécution comparativement aux analyses de la PCR conventionnelles. En effet, la

plupart des auteurs confirment que la PCR en temps réel est une méthode trés sensible pour
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les échantillons cliniques (Queipo-Ortuiio et al., 2006). La PCR en temps réel présente
I’avantage d’étre plus rapide, plus facile a réaliser, de limiter les contaminations bactériennes
et de quantifier I’ADN présent dans un échantillon. Elle semble méme avoir une meilleure
sensibilité¢ que la PCR conventionnelle. La PCR en temps réel visant le géne IS711 est ainsi
une référence en terme de spécificité, de sensibilité, d’efficacité, de rapidité, de sécurité et de

reproductibilité pour la détection de bactérie du genre Brucella (Bounaadja et al., 2009).

5.2.3 Diagnostic indirect : détection de la réponse humorale

Le dépistage indirect consiste a rechercher des traces d’infection (concomitante ou
ancienne), en mettant en évidence la présence d’anticorps IgM, IgG (IgG1 et 1gG2) et IgA
dirigés contre Brucella, présents dans le sérum ou le lait. De nombreux tests ont été
développés, qui varient dans le type d’antigéne utilisé (lysat cellulaire total ou partiel), les
conditions de réactions et le type d’échantillon utilisé. La plupart des tests utilisent des
antigénes de B. abortus biovar 1. Ainsi, les outils de sérologie sont sensibles et peu chers pour
la majorité et permettent un diagnostic trés précoce. Aucun test n’est adapté a toutes les
situations épidémiologiques. Ainsi, en fonction du contexte et de la stratégie de lutte, un test
de dépistage (tres sensible) devra ou non étre suivi d’un test de confirmation plus spécifique.
Pour cela, on doit donc prendre en compte tous les facteurs pouvant influer sur la valeur d’une
épreuve et/ou des résultats d’une épreuve avant interprétation et application au diagnostic

(OIE, 2009).

Le diagnostic et le dépistage sérologiques sont tres utilisés, sur sérum, plasma ou lait.
Les anticorps détectés sont ceux dirigés contre les épitopes du lipopolysaccharide (LPS), ce
qui entraine des problémes de parenté entre Brucella abortus et d’autres bactéries. En effet,
lorsque la prévalence est faible, la valeur prédictive de ces tests diminue car beaucoup de faux
positifs apparaissent, notamment a cause d’une réaction croisée avec Yersinia enterocolitica.
De plus, I’intensité et la durée de la réponse humorale sont trés variables en fonction des

individus et des doses infectieuses, avec aussi des variations qualitatives (Sibille, 2006).

La réalisation de ces tests doit suivre les standards internationaux (décrits dans le
Manuel des tests de diagnostic et des vaccins pour les animaux terrestres de 1’OIE)
définis par I’Organisation Mondiale de la Santé Animale, et les réactifs utilisés doivent avoir
¢té produits en respectant les standards décrits (OIE, 2009). Le Tableau 2 résume les

principales méthodes utilisées pour le diagnostic sérologique.
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Tableau 2: Caractéristiques des différentes techniques de diagnostic sérologique (OIE,

2016)
Test SE |SP |Immun- Distinction Cout | Faisabilités
Globine vaccinés/malade
Détectés 5
EAT +++ | +++ | IgM ,IgG1 |[Non Faible |Facile, peut se faire
IgG2 sur le terrain
RING TEST +++ | ++ | IgG Oui Faible |Assez facile mais
généralement nécessite une étuve
Sero ++ |+ IgG2 Non Faible |Facile
Agglutination
De Wright
FC +++ |+++ | 1gG1 IgG2 |Non Eleve |Compliqué et
+ nécessite matériel de
pointe
BPA +++ | +++ | IgG Non Faible |Plus compliqué que
EAT pour résultat
équivalent
ELISA +++ | +++ | IgG1 [gG2 |Non Elevé |Difficile
Indirecte +
ELISA de +++ [+++ | 1gG1IgG2 | Oui Elevé |Difficile
Compétition +
EPA +++ |+ Oui Moyen |Facile faisable sur le

terrain, mais nécessite
matériel spécifique

6 Traitement de la brucellose

La brucellose étant une zoonose pour laquelle I'homme constitue un cul-de-sac

épidémiologique, la prophylaxie reléve principalement du domaine vétérinaire. C'est en

luttant contre la brucellose animale qu'on pourra espérer vaincre 'affection chez I'homme.

Bien que la nature complexe de la brucellose la rende plus difficile a traiter. L’objectif

du traitement de la brucellose humaine est a la fois de faire disparaitre les manifestations

cliniques, d’éviter la survenue de formes focalisées et d’éviter les rechutes précoces ou

tardives (Maurin et Brion, 2009). Dans la plupart des cas, des antibiotiques en combinaison
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se révelent plus efficaces contre ’infection ; cependant, 1'état de la maladie ne perd pas son

importance (Moon, 2014).

Le traitement de la brucellose repose essentiellement sur une bithérapie avec différentes
combinaisons d’antibiotique (doxycycline/rifampicine ou doxycycline/streptomycine ou
doxycycline/gentamicine). La durée du traitement dépend du type de brucellose, aigue ou
localisée. (Saltoglu et al., 2002 ; Geyik et al., 2002). Dans plusieurs cas, l'application des
antibiotiques dans un ordre spécifique a donné les meilleurs résultats. De méme, un cas a
signalé que le traitement avec la doxycycline pendant six mois, suivie de la streptomycine
pendant trois semaines s'est avérée trés efficace contre la brucellose chez 'homme (Yousefi-

Nooraie et al., 2012).

Une autre étude effectue par ( Azimi et al., 2018) , a rapporté que l'alcaloide
columbamine dans I'association avec la jatrorrhizine était plus efficace contre la brucellose
causée par B. abortus par rapport a une combinaison de streptomycine et de rifampicine.
L'Organisation mondiale de la santé recommande que les cas de brucellose aigué soient traités
par doxycycline et rifampicine par voie orale (600 mg pendant six semaines) (Ersoy et al.,
2005). Cependant, la monothérapie par la rifampicine est une pratique courante pour traiter la
brucellose chez la femme enceinte, et une thérapie combinée de sulfaméthoxazole et de
triméthoprime est recommandée pour les enfants ( karabay et al., 2004 ; Zhang et al., 2017).
Dans le méme ordre d'idées, plusieurs rapports suggerent la thérapie combinée de doxycycline
et de rifampicine pour six semaines suffisent pour éradiquer l'infection a Brucella, ainsi que
les complications associé¢es (Hartady et al., 2014 ; Solis Garcia et Solera, 2012 ; Kaya et
al., 2018). Cette association de doxycycline et de rifampicine a également été prouvée

expérimentalement (Yang et al., 2018).

Enfin, s’il convient d’une part, que le traitement de la brucellose est d’agir des la phase
aigué et focalisée, pour éviter tout passage a la chronicité, d’autre part, les niveaux élevés de
résistance des Brucelles aux antibiotiques (décrits dans certains cas), justifient la surveillance
de la sensibilité aux antibiotiques des Bruccella, et ce au niveau des laboratoires considérés

comme références (Maurin et Brion, 2009 ; Benslimani et al., 2015).

7 Prophylaxie

La prévention collective optimale de la brucellose chez 1'homme correspond au

contrdle de l'infection chez les animaux d'élevage (essentiellement bovins, ovins et caprins).
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Ce controle est a la fois médical (vaccination) et hygiénique (dépistage et abattage des
animaux infectés). La prophylaxie reste donc la seule lutte possible et repose sur des mesures

sanitaires et médicales.

Le but de la prophylaxie sanitaire est de prévenir l'apparition et la propagation des
maladies en n'utilisant que des moyens hygiéniques : désinfection, quarantaine, sécurité aux
frontiéres, dépistage des malades, des porteurs ou des personnes en bonne santé. Ces mesures
sont donc ajustées en fonction de la situation épidémiologique et des objectifs recherchés
(Freycon, 2015 ; Taleb, 2017). Les mesures humaines reposent sur la déclaration obligatoire
de la maladie, I’hygi¢éne des manipulations (port de gants, lavage des mains), 1’éducation

sanitaire et la consommation de produits laitiers pasteurisés (Janbon, 2000 ; Maurin, 2005 ).

36




Co

/
\'@?T IE Il : PARTIE EXPERIMENTALE




P

(O

OBJECTIFS ET METHODOLOGIE




OBJECTIFS ET METHODOLOGIE PARTIE EXPERIMENTALE

8 Objectifs et méthodologie

8.1 Objectifs de I’étude

L’objectif général visé dans ce travail est la collecte et synthése des données sur la brucellose
humaine dans la région ouest d’Algérie et pour contribuer a caractériser cette maladie, par
I’é¢tude de son évolution et par le calcul de la prévalence annuelle et mensuelle des cas
déclarés de cette maladie chez I’Homme, afin de proposer une stratégie efficace de prévention

et de contrdle. Les objectifs spécifiques assignés a cette étude sont :

v’ Présenter la situation épidémiologique de la brucellose humaine au niveau de la
région ouest d’Algérie ;

v' D’analyser la variabilité de la séroprévalence de la brucellose humaine avec
quelque facteurs de risque, pour mieux la diagnostiquer, par rapport a
I’application du programme de lutte et de prévention contre la brucellose ;

v Proposer une stratégie efficace de prévention et de controle.

8.2 Présentation de la de la région d’étude

Notre étude a été effectuée dans la région ouest Algérien, la région ouest compte dix
wilayas : Oran, Ain Témouchent, Mostaganem, Relizane, Mascara, Saida, Sidi Bel Abbe¢s,
Tlemcen, Tissemsilt et Tiaret. Elle est limitée a I’est par la moyenne vallée du Chélif, a
I’Ouest par le Maroc, au nord par la mer méditerranée et au sud par les hauts plateaux.
Découpage administratif de la région ouest depuis 1984, la région ouest est devisé en 126

daira, sur lesquelles se répartissent 356 communes.
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Figure 9: Situation géographique de la région Ouest d’Algérie

8.3 Origine des données

Notre étude porte sur I’analyse des données relatives aux cas déclarés des brucelloses
humaines pendant les années 2018, 2019 et 2020.Pour la récolte des données sur la brucellose
humaine des trois années citées si dessus, nous avons utilisé les Relevés Epidémiologiques
Mensuels (REM) relatif aux bilans annuels du nombre des cas de brucellose humaine déclarés
de 2018 a 2020 dans la région ouest d’Algérie, ces bilans sont ¢laborés par 1’Observatoire
Régional de la Santé d’Oran qui a permis de dresser un état sur la situation épidémiologique
de la région ouest en s’appuyant sur ’analyse des notifications hebdomadaire et mensuelles

des maladies a déclaration obligatoire par les dix(10) wilayas de la région ouest.

8.4 Traitements des donnés

A T’aide de Microsoft Office Excel 2013, nous avons constitué une base de données.
Ensuite, les donnée sont traitées et analysées, pour étre présentées sous forme de tableaux

synthétiques et de figures illustratives, accompagnées de texte explicative.
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9 Résultats et discussion

9.1 Evolution de la brucellose dans la région Ouest d’Algérie de 2013 a 2020

Pour déterminer I’incidence de la brucellose humaine dans la région ouest, nous avons
recueillie des données statistiques portant sur la brucellose humaine de la période allant de
2013 a 2020 afin de mener une étude rétrospective de cette maladie redoutable chez ’homme
(figure 10). A la lumiere des résultats obtenus et illustré sur la figure ci-dessous, nous
observant une grande fluctuation a été enregistrée du nombre des cas déclarés de la brucellose
humaine pendant la période d’étude (2013-2020). L’incidence moyenne de la brucellose
humaine dans la région ouest est estimée a 8,3 cas par 100.000 habitants en 2013. Apres,
I’incidence de la brucellose a connu une diminution en 2014 et 2015 avec 8,2 et 6,4 cas par
100.000 habitants respectivement. Puis, ’incidence augmente en 2016, 2017,2018 et 2019
avec des incidences de 8,5; 9,1; 9,9 et 11 cas par 100.000 habitants respectivement, puis

diminue en 2020 avec 10,3 cas par 100.000 habitants.

12

103

10

2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020

Figure 10: Evolution de la brucellose dans la région Ouest d’Algérie de 2013 a 2020

Il faut noter par ailleurs que la tendance de cette diminution et augmentation de
I’incidence n’est pas constante et marque quelques fluctuations. Ces fluctuations montre que
le taux d’atteint de la brucellose humaine varie d’une année a autre. Elle reste encore
endémique jusqu’au ce jour, posant un probléme de santé publique. A I’issue de notre étude,
Il parait que I’incidence de la brucellose dans la région ouest est inferieure par comparaison
avec les chiffres qui ont été¢ enregistré a travers le territoire national, car en Algérie la

brucellose humaine montre une tendance a la hausse depuis 2006, avec des valeurs allant de
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23,6 cas en 2006 pour atteindre 28 cas /100,000 habitants en 2010. Toutefois, heureusement
que l'incidence depuis 2011 a commencé a diminuer de maniére significative avec des valeurs
allant de 16,6 cas /100.000 habitants en 2011, pour atteindre 15 cas /100.000 habitants en
2014 (Kardjadj, 2016). Ainsi, I’incidence moyen de brucellose humaine enregistrée dans la
région ouest est inférieure par rapport a ceux retrouvés dans des résultats obtenus dans

d’autres régions d’ Algérie (la région steppique et la région Sahara) (Kardjadj, 2016).

La forte densité de population de petits ruminants dans ces zones a été liée au nombre

¢élevé de cas.

Notre résultat est supérieure de celui trouvé lors d’une étude menée en Tunisie par
Médiha khamassi et al (2018), avec une incidence annuelle moyenne de 2,6 cas/100.000
habitants. Ainsi, I’incidence annuelle moyenne de la brucellose humaine en Allemagne de la

période allant de 2006 a 2018 est de 0,38 cas/100.000 habitants (Enkelmann et al., 2019).

Notre résultat est différent de celui d’une étude menée en France de la période allant de
2004 a 2013 dans laquelle Vaillant (2015) a trouvé une incidence annuelle moyenne de 0.03
cas /100,000 d’habitants. D’apres ces résultats 1’augmentation de la brucellose chez les pays
africains est due au manque de prises de mesures pour lutter contre la brucellose animale, la
consommation de lait cru, lait de chévre, petit lait et dérivées, les mauvaises conditions
d’hygiene et défaut de vaccination. Or les pays européens ont quelque trace minime de la

brucellose.

9.2 Répartition de la brucellose humaine selon le sexe dans la région ouest

A travers les résultats de la répartition de la brucellose humaine selon le sexe dans la
région ouest du 2018 au 2020 (Figure 11-12-13), le sexe masculin était prédominant avec 68,7
%, 66,49 et 65,56% contre 31,92%, 33,50% et 34,43% chez le sexe féminin pour les années
2018, 2019 et 2020 respectivement. Nos résultats concordent avec ceux obtenus par
(Ammam et al, 2018) dans la Zone Sud de Sidi-Bel-Abbes. Ils ont rapporté une

séropositivité plus €élevée chez les hommes (59,45%) que chez les femmes (40,54%).

Nos résultats sont similaires a ceux d'une étude menée en Arabie saoudite (Abdullah et
al., 2020), au Pakistan (Sultan et al., 2018), en Tunisie (Khamassi Khbou et al., 2018), en
Italie (Facciola et al ., 2018) et en Libye (Ahmed et al., 2010), ou la prévalence était plus

¢levée chez les hommes que chez les femmes, mais le taux de brucellose chez les femmes
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¢tait élevé dans la province de Hamadan en Iran (Nematollahi et al., 2017). Cette
prédominance masculine est liée aux activités professionnelles de 1’¢levage (éleveurs,
vétérinaires, agriculteurs ..... etc.). Ainsi, la forte prévalence de la brucellose chez les
hommes pourrait étre que les hommes sont plus impliqués dans des activités telles que

l'abattage et la manipulation du bétail et sont donc plus a risque d'infection que les femmes
(Elfaki et al., 2015).

Année 2018

B % Masculin
B % Féminin

Figure 11: Répartition de la brucellose humaine selon le sexe dans la région ouest (année
2018)

Année 2019

M % Masculin
B % Féminin

Figure 12: Répartition de la brucellose humaine selon le sexe dans la région ouest (année
2019)
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Année 2020

B % Masculin
B % Féminin

Figure 13: Répartition de la brucellose humaine selon le sexe dans la région ouest (année
2020)

9.3 Evolutions mensuel de la brucellose humaine dans la région ouest

Les courbes graphiques représentent I’évolution mensuelle de la brucellose humaine
dans la région ouest durant 3 ans «2018-2019-2020 ». La brucellose humaine peut survenir a
n'importe quelle saison ou a n'importe quel mois d'une année. En ce qui concerne la
répartition saisonnic¢re de la brucellose humaine dans la région ouest d’Algérie pendant les
années 2018, 2019,2020(figure 14-15-16). Il apparait parfaitement qu’il y ait une distribution
saisonniére de la maladie, l'incidence était plus élevée de mars a juillet (correspondent aux
mois du printemps et de 1été), avec un pic observé pendant le mois de mai (année 2018 et
2019) et mois de juin (année 2020). Ce caractere saisonniere observé est conforme aux
données de la littérature (Tabet-Derrz et al., 2017 ; li et al., 2020 ; Khazaei et al. 2020 ,
Niaz et al., 2020, Bensafi et al., 2021 ; Chouia et Ghedier, 2022).

En effet, une étude dans la ville de Tongliao, dans la province de Mongolie intérieure,
en Chine, une tendance similaire a été signalée pour les cas de brucellose humaine notifiés
entre 2007 et 2017. Dans cette étude, l'incidence la plus ¢élevée signalée était de mars a juillet,
représentant 58,6 % du nombre total de cas au cours de la période d'étude (Liu et al., 2020).
D'autres études en Gréce, en Tunisie et en Arabie saoudite ont abouti a des conclusions

similaires (Avdikou et al., 2005, Khamassi Khbou et al., 2018, Alkahtan et al., 2020).

En outre, une étude chinoise réalisé par liu et al., 2020, ils ont démontré que trois
facteurs climatiques : température, durée d'ensoleillement et évaporation, sont positivement et
significativement corrélés a 1'incidence de la brucellose. Les températures basses d hiver
limitent le développement des microorganismes infectieux (Oseguera Montiel et al., 2013);

par contre I'augmentation de la température au printemps et 1'été favorise le développement et
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la réplication de Brucella spp. De plus les températures plus élevées a la fin du printemps et
au début de 1'été constituent un environnement propice a la reproduction chez les animaux
avec la survenue d’avortements chez les femelles infectées, et accroissent les activités
d'¢levage des ovins et caprins, et la commercialisation de leurs produits. Tout ceci augmente
l'exposition aux animaux infectés et aux produits animaux contaminés et donc le risque de

contamination (liu et al., 2020).
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Figure 14: Evolutions mensuel de la brucellose humaine dans la région ouest (année 2018)
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Figure 15: Evolutions mensuel de la brucellose humaine dans la région ouest (année 2019)
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Figure 16: Evolutions mensuel de la brucellose humaine dans la région ouest (année 2020)

9.4 Répartition de la brucellose humaine selon la tranche d’age dans la région ouest

Les résultats de l'enquéte épidémiologique sur la répartition brucellose humaine en
2018 selon les tranches d'age (figure 17) ont montré une prévalence élevée chez les jeunes
agés de 20 a 44 ans avec un pourcentage de 54 %. Cependant, 22 % des cas ont été enregistrés
pour les sujets agés entre 45 et 64 ans, suivis d’une portion de 8 % détectée chez les sujets
agés de 15 a 19 ans, puis 7% de cas détecté chez les sujets agés de 65 ans ou plus, alors que

de faibles taux ont été détectés dans les cas de moins de 15 ans .

Année 2018
7%2%3%4%
/
8% M 0-4 ans
H5-9ans
22% 10-11ans
H15-19ans
H20- 44ans
45-64 ans
H> 65 ans

Figure 17: Répartition de la brucellose humaine selon la tranche d’age dans la région ouest
(année 2018)

Les résultats de I’année 2019(figure 18), par rapport a 2018 ont augmenté de 3,02%,
1,17%, 0,33% et 0,12% pour les catégories de 45 a 64 ans, 65 ans et plus, 10a 11 anset5a 9
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ans , a ’exception de la catégorie la plus touchée de 20 a 44 ans elle a donc légérement

diminuée de 3,15 %, et la catégorie de 15 a 19 ans et 0 a 4 ans de 0,94% ,0,59%.

Année 2019
8.17%1.41%3.12%4.33%7.06%

_—
M 0-4 ans
M 5-9ans
10-11ans

(1)
2l M 15-19ans
H20- 44ans
45-64 ans
H> 65 ans

Figure 18: Répartition de la brucellose humaine selon la tranche d’age dans la région ouest
(année 2019)

Durant I’année 2020 (figure 19) la tranche d’age la plus touchée est aussi de 20 a 44
ans qui représente 43,07 %, la catégorie de 45 jusqu’a 64 ans représente 25,47 %, la catégorie
de 15 jusqu’a 19 ans représente 8.20 %, la tranche d’age de 65 ans et plus représente 9,80 %,

et les autres catégories : 10-11ans, 5-9ans, 0-4 ans représentent 6,92 %, 4,58 %, 1,91 %.

Année 2020
9.80%1.91%4.58%6.92%

H(0-4 ans
8.20% M 5-9ans
10-11ans

25.47% ™ 15-19ans

H20- 44ans
45-64 ans

H> 65 ans

Figure 19: Répartition de la brucellose humaine selon la tranche d’age dans la région ouest
(année 2020)

D’aprés l'interprétation des résultats, il apparait que la brucellose affecte tous les
groupes d'dge chez 'homme. Dans cette étude nous avons constaté que la catégorie d'age de
25 a 44 ans ¢tait la catégorie d'age le plus a risque. Cela peut s’expliquer du fait que cette
génération (20- 44 ans) est plus susceptibles d'étre infectés par cette maladie, car ce segment

représente la classe la plus active et qui est plus exposée au contact avec la population et les
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animaux infectés tels que les vétérinaires, €leveurs, inséminateurs, agriculteurs, abattoirs et

équarrisseurs

Plusieurs études ont rapporté des résultats comparables (Khamassi Khbou et al.,
2018, Facciola et al., 2018, Niaz et al., 2020). Cette situation est fortement liée au contact
direct ou indirect avec les animaux et leur produit. L'agriculture et I'¢levage des animaux
considerent comme une activité difficile et sont généralement mieux soutenues par les jeunes.
De plus, les personnes de cette catégorie d'dge ont terminé leur scolarité et recherchent
généralement le travail, en particulier dans les régions rurales, ou la pauvreté est élevée
(Khamassi Khbou et al., 2018).Nos résultats concordent avec ceux obtenus par
(Nematollahi et al., 2017) dans région de Hamadan. dans leur étude, 35% des patients
faisaient partie d'un groupe d'dge économiquement actif (25 a 44 ans) et> 80% étaient des

résidents ruraux (Nematollahi et al., 2017).

En outre, dans une étude du comté de Nahavand, de la province de Hamadan, de
I'ouest de 1'lran, des hommes agés de 25 a 44 ans et des résidents des régions rurales ont été
trouvés au risque le plus élevé d'acquérir cette maladie (Khazaei et al., 2020). Dans la
présente étude, la prévalence de la brucellose chez les personnes dgées de moins de 15 ans est
inférieure a celle des autres groupes, trés probablement parce que les enfants entrent en
contact avec des animaux infectés moins souvent que les adultes. (Khazaei et al., 2020) avait
fait des résultats similaires dans la région de Nahavand, dans la province de Hamadan, 1'ouest

de I'Iran. Dans leur étude, 12,4% des cas étaient chez les patients de moins de 15 ans.
5/ Estimation de I’incidence annuelle des brucelloses dans la région ouest

Les figures suivantes représentent 1’estimation de 1I’incidence annuelle des brucelloses

dans la région ouest durant 3 ans « 2018-2019-2020 ».
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Figure 20: Estimation de I’incidence annuelle des brucelloses dans la région ouest par wilaya
(année2018)

Selon la figure 20 ci-dessus, nous observons que les dix10 sont touchées par la
brucellose. Le nombre des cas est tres élevé dans les wilayas de sidi Bel Abbes avec un
incidence de 30,4 cas/100000 habitants suivis successivement par la wilaya de Saida avec
28,5 ¢as/100000 habitants, wilaya d’Ain Témouchent avec un incidence de 24,1, Tlemcen
17,7, Tiaret 17,5 cas/100000 habitants. Pour les autres wilayas, on a des incidences beaucoup
plus moins ¢levée tel que Tissemsilt 4,4, mascara 1,6 et ’incidence de certain wilaya est

arrivé a 1 comme Oran et en Relizane qui est affich¢ 0,1 cas/100000 habitants.
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Figure 21: Estimation de I’incidence annuelle des brucelloses dans la région ouest par wilaya
(année 2019)

L'incidence de la maladie varie d'un secteur sanitaire a un autre. Nous remarquons

qu'en 2019(figure 21) les wilayas de Saida, sidi Bel Abbes et Tiaret ont enregistré le plus
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grand nombre de cas par an incidence de 40,7, 26,5, et 26 cas/100000 habitants. Alors que les
wilayas d’Ain Témouchent, Tlemcen, Tissemsilt ont des incidences de 13,4, 13,2, 6,7

cas/100000 habitants, et les autres wilayas n’ont pas enregistré beaucoup de cas.

6075618
501
401
30+ 2843 1 os
20 1449
104 7.99
) B 217 109 041 034 029
> 2 A o > A\ g ¢
‘b‘bl ‘\606 @Q) 0@ “Q@Q ‘&%\\ %C)‘bs ) (\)‘D‘Q Q@'& {b,
S > S ‘b"& Q,C’ [d) > Y Qg" Q)
.‘27@\ < S &\G? > & o%@
& ,&&6 <
Yy

Figure 22: Estimation de I’incidence annuelle des brucelloses dans la région ouest par wilaya
(année 2020)

A partir de I’histogramme ci-dessus (figure22), nous remarquons que la majorité¢ des
cas de brucellose dans les trois années reste toujours localisés dans les wilayas de Saida, Sidi
Bel Abbes, Tiaret, avec une augmentation de chaque année telle que 1’année 2020 avec une
augmentation de 15,48 dans la wilaya de Saida et 1,93 cas/100000 habitants dans la wilaya de
Sidi Bel Abbes.

D’apres (Mghezzi chaa Nesrine ., 2021), durant la période de 2016 a 2020, la majorité des
communes de la wilaya de Biskra sont infectées. Selon (Kouidri Regaia et Manari Sarra
,2008-2009), Le secteur sanitaire de Ain-El-Melh et celui de Bou-Saada a eux seuls totalisent

plus de 90% des cas enregistrés dans la Wilaya de M'sila.

Comparativement a nos résultats et ceux de( Bouferkas Yasmina et Fellati Abdellah
.« 2019), I’histogramme de répartition des cas de la brucellose humaine présente durant la
période allant de 2000 a 2015 un nombre important de cas dans les wilayas de Djelfa , Msila
,T'ébessa, Laghouat, el Bayadh et Bechar.
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A la lumiére des résultats obtenus, nous constatons que 1’augmentation de brucellose
est liée a la région géographique et a la situation agricole, Au niveau des wilayas de Saida,
Sidi Bel Abbes et Tiaret, puisque le mode de vie de la population est fortement 1i¢é au mode

d’exploration de troupeaux.

La source principale d’infection est liée a la consommation des produits laitiers de
vache non pasteurisés. Et elle a été appuyée par (Touaref et al ., 2014), qui révele que la
principale croissance de la maladie est due a la consommation du lait cru ou et ses dérivés non

pasteurise.
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CONCLUSION ET RECOMMANDATIONS

La brucellose est une maladie infectieuse, contagieuse, commune a de nombreuses
especes animales et & ’homme. C’est une zoonose majeure d’importance mondiale. Elle peut
entrainer de graves conséquences sur la sant¢ humaine et I’économie d’un pays. Elle sévit a

I’¢état endémique dans les pays en voie de développement.

Au terme de notre étude réalisée dans la région ouest Algérie, 1’évolution de la
brucellose humaine durant la période de 2018 au 2020 semble accuser une fluctuation
remarquable. Ces fluctuations montre que le taux d’atteint de la brucellose humaine varie
d’une année a autre. Ces résultats confirment que la brucellose humaine reste encore un
probléme de santé publique. La répartition géographique de la maladie fait apparaitre sa
focalisation préférentielle dans les wilayas a vocation agricole. . D’ailleurs, les wilayas de
Saida, Tiaret et Sidi Bel Abbes sont les plus touchés par la maladie. Les résultats obtenus
montrent que la brucellose humaine peut survenir a n'importe quelle saison et quel mois de
I’année mais elle est plus fréquente en printemps et en été. La brucellose touche plus
fréquemment les hommes par rapport au sexe féminin. Dans le méme sens, bien que toutes les
catégories d’ages soient infectées par la brucellose, la population la plus touchée a été celle de
20 a 44 ans. IlIs représentent la tranche de la population la plus sociable et active, donc plus
exposée au risque de contamination par la maladie. Dans I’ambition de diminuer I’incidence
de la maladie afin d’améliorer la situation actuelle, il est important que I’on mette en place des

mesures de lutte contre la brucellose animale nos ¢élevages.

La mise en place d’un programme de contrdle et de lutte contre la brucellose ne peut
étre envisagée que par une sensibilisation et une participation la plus large possible des
¢éleveurs. Afin de prévenir les cas de contamination humaine, la sensibilisation accrue des
populations sur le risque sanitaire li¢ a la consommation de lait et de produits laitiers crus doit
étre renforcé. Pour le controle efficace de cette maladie, une approche intégrée devrait étre
mise en place en prenant en compte les relations et les interactions qui existent entre
I’homme, les animaux et I’environnement. C’est pour cette raison qu’un nouveau cadre de
travail multisectoriel faisant intervenir tous les acteurs de la santé publique humaine et
vétérinaire a été initié par certains organismes internationaux avec I’approche ‘‘One Health™’

(““Une Seule Santé’”).
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Comme recommandations, il serait important et intéressant :

K/
*

*
°e

Appliquer un programme de lutte plus adapté a la situation et mettre en place un

programme national pour la surveillance de la brucellose.

Sensibiliser toutes les parties concernées du danger existant de travailler

conjointement a controler cette maladie.

Une surveillance humaine performante reste nécessaire pour suivre les évolutions

épidémiologiques et détecter rapidement des émergences.

La collaboration entre la Direction de la santé et la Direction des Services Agricoles
est importante pour le contrdle de la brucellose chez les animaux et éliminer la

transmission a I'homme.

Faciliter le diagnostic rapide de cette maladie en mettant a la disposition des structures

sanitaires sur place des réactifs comme le Rose Bengale.

Elaboration d’une stratégie de prévention qui cible les facteurs de risque associés a la
brucellose chez les professionnels ayant un contact avec les animaux dans les zones

rurales a forte incidence de la maladie.

Plus d’applications et de prudences lors de la technique avec les réactifs de

sérodiagnostic.
Prendre des précautions d’hygiene en cas du contact avec les animaux.

Inciter les gens pour ne consommer que du lait et ses sous-produits pasteurisés.

En fin, la réussite de controle d’une maladie est a la fois une science et un art. La part

scientifique inclus la connaissance de la maladie, et la part artistique repose sur 1’habilité a

estimer réellement le probléme afin d’arriver un jour a éradiquer cette maladie dans notre

pays.
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Résume

La brucellose est une zoonose causée par le genre bactérien Brucella dont I’incidence mondiale est estimée
a 500 000 cas humains par an. Malgré les efforts fournis en termes de politique de santé en Algérie, elle reste une
affection répandue. Ce travail a pour objectifs de dégager 1’évolution de I’incidence de la brucellose humaine et
d’en décrire son profil épidémiologique dans la région ouest d’Algérie de 2018 a 2020. Il s’agissait d’une étude
rétrospective, les informations sont collectées du registre régional de notification des maladies a déclaration
obligatoire. Ces bilans sont ¢laborés par I’Observatoire Régional de la Santé d’Oran. L'incidence de la brucellose
humaine durant la période de 2018 au 2020 semble accuser une fluctuation remarquable, avec des incidences
moyennes entre 8,3 et 10,3 cas par 100.000 habitants. Une nette prédominance des cas de sexe masculin est
constatée durant toute la période d’étude, ainsi Toutes les tranches d’age sont touchées avec une prédominance
d’atteinte personne appartiennent a la tranche d’age entre 20 et 44 ans. Les résultats obtenus montrent que la
brucellose humaine peut survenir a n'importe quelle saison et quel mois de I’année mais elle est plus fréquente en
printemps et en été. Ces résultats montrent que brucellose demeure un grand probléme dans les wilayas de Saida,
Tiaret et Sidi Bel Abbes. Afin d’améliorer la situation actuelle, les efforts de lutte contre la brucellose doivent
s’intensifier afin de maitriser 1’extension de la maladie dans les groupes a risque et réduire I’incidence de cette
maladie.

Mots clés : Brucellose humaine, épidémiologique, zoonose, maladie, brucella.
Abstract

Brucellosis is a zoonosis caused by the bacterial genus Brucella whose worldwide incidence is estimated
at 500,000 human cases per year. Despite the efforts made in terms of health policy in Algeria, it remains a
widespread condition. This work aims to identify the evolution of the incidence of human brucellosis and to
describe its epidemiological profile in the western region of Algeria from 2018 to 2020. This was a retrospective
study; the information is collected from the regional register of notification of notifiable diseases. These
assessments are prepared by the Regional Health Observatory of Oran. The incidence of human brucellosis
during the period from 2018 to 2020 seems to show a remarkable fluctuation, with average incidences between
8.3 and 10.3 cases per 100,000 inhabitants. A clear predominance of male cases is observed throughout the
study period, thus All age groups are affected with a predominance of person reaching the age group between 20
and 44 years. The results obtained show that human brucellosis can occur at any season and in any month of the
year, but it is more frequent in spring and summer. These results show that brucellosis remains a major problem
in the wilayas of Saida, Tiaret and Sidi Bel Abbes. In order to improve the current situation, efforts to control
brucellosis must be intensified in order to control the spread of the disease in groups at risk and reduce the
incidence of this disease.

Keywords: Human brucellosis, epidemiological, zoonosis, disease, Brucella.
oeidla

lsm allad) el paan 843 s0n Jana a5 ¢ s s pall (5 S Guindl sy Wil ) sin (e e 58 B 55l £13500000 4 Al
o paill A Jasdl 138 Calaal | LI sl g i ye )30 Y 43l W) ¢ 3l 3ald) 8 damall Al Jlae 8 A 52l 5 ggall (e a2 N e G
3 e g o) Al 8 Bl ) 45 e G5 (55l ka5 el Bl sk 122018 (Y 2020 il Al 5 o2 g

& Y] Aniall sa ya i e il o34 e & Lgie £30Y) Al A il Y e § 3L el Jaadl (g il slaall wen o e an
O BN JA (gl Bl gl ela Gisan G o ol a 52018 ) 2020 G sl i ) g o sy ¢ A sale LAY LY 8.3
10.3 SIS 100.000 Jsmas Aday i 4y peall ilidl) s (il g ¢ Al all 358 YA 83 c¥lal Al g dile s gl oSla
Om A yenll L) ) 5ad 310 944 e s am e sh o Sany o (S (g pdll S s all 6o ) Lale a5 ) gl < yedal y Ai
Sy g T Y 5 (8 A ) Aia J1 5 Y D gl imya o el o2 el il 5 ) (31558 ST Al ale yaall o
e ganal) (3 Gyl i) e s ylaandl dal (e S sl 30 e 5kl 3 seall CaiS iy ¢ sl guia sl et dal g ol
el 138 Ggan e aall g jladll A yaal)

s gall el Liiall ) son (i ya, Shana g oall, (i e sdgalifal) cilaldl)






