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R ÉSUMÉ   Introduction Dans le cadre de la prévention de l’infection congénitale à Toxoplasma gondii, 
l’utilisation optimale des molécules à activité antiparasitaire telles que la spiramycine et les associations pyri-
méthamine-sulfadiazine, cotrimoxazole ou pyriméthamine-sulfadoxine en période prénatale demeure un défi 
majeur pour limiter la transmission materno-fœtale et réduire les effets liés à l’infection congénitale.
Matériel et méthodes. Une revue systématique des études de cohortes, publiées entre 2000 et 2023, a été menée 
afin d’avoir une perception globale du risque de transmission materno-fœtale chez les femmes enceintes pré-
sentant une infection primaire à Toxoplasma gondii traitée ou non. Ce risque de transmission materno-fœtale 
évalué chez les femmes soumises à un régime thérapeutique correspond au taux d’échec thérapeutique.
Résultats. Le risque de transmission materno-foetale global moyen était estimé à 49 % (IC 95 %, 36-63 %) chez 
les femmes enceintes infectées en cours de grossesse et ne bénéficiant d’aucun traitement à visée anti-toxo-
plasmique lorsque les femmes étaient catégorisées en fonction des régions de résidence ou en fonction des 
systèmes de santé disposant d’une stratégie de prise en charge prénatale ou non. Pour les groupes de femmes 
enceintes traitées par spiramycine ou par la combinaison pyriméthamine-sulfadiazine, les taux d’échec théra-
peutique global moyens étaient respectivement de 16 % (IC 95 %, 7-26 %) et de 11 % (IC 95 %, 3-22 %) lorsque 
les femmes étaient stratifiées en fonction des régions de résidence ou si le système de santé avait une stratégie 
de dépistage prénatal systématique ou non. L’infection congénitale induit plusieurs atteintes dont la fréquence 
peut être réduite par la prise en charge de l’infection maternelle. Quant aux régimes thérapeutiques tels que les 
associations pyriméthamine-sulfadoxine ou sulfaméthoxazole-triméthoprime, les données sont insuffisantes 
pour une méta-analyse.
Conclusion. Le taux d’échec thérapeutique des anti-toxoplasmiques standards peut être réduit en agissant de 
façon précoce sur plusieurs facteurs reconnus. La surveillance et l’évaluation des politiques de traitement de 
l’infection primaire per gravidique doivent être renforcées dans chaque système de santé pour implémenter une 
stratégie de prévention secondaire mieux adaptée.

Mots clés : Toxoplasma gondii, Transmission materno-fœtale, Échec thérapeutique, Spiramycine, 
Pyriméthamine-sulfadiazine, Cotrimoxazole, Pyriméthamine-sulfadoxine

ABSTRACT  Introduction. In the context of preventing congenital Toxoplasma gondii  infection, optimizing 
the use of antiparasitic molecules, such as spiramycin, pyrimethamine-sulfadiazine combinations, cotri-
moxazole, and pyrimethamine-sulfadoxine, during the prenatal period is a significant challenge in limiting 
maternal-fetal transmission and reducing associated effects.
Materials and methods. A systematic review of cohort studies published between 2000 and 2023 was conducted 
to determine the overall risk of mother-to-fetus transmission in pregnant women with primary Toxoplasma 
gondii infection, whether they are treated or not. The risk of maternal-fetal transmission in women undergoing 
treatment corresponds to the treatment failure rate.
Results. The average overall risk of maternal-fetal transmission was estimated at 49% (95% CI, 36%-63%) 
among pregnant women infected during pregnancy who did not receive anti-toxoplasma treatment. This risk 
was assessed by categorizing the women according to their region of residence or whether their healthcare 
system had a prenatal care strategy. Among groups of pregnant women treated with spiramycin or pyrimeth-
amine-sulfadiazine, the average overall treatment failure rates were 16% (95% CI, 7%-26%) and 11% (95% CI, 
3%-22%), respectively, when the women were stratified according to region of residence or whether the 
healthcare system had a routine prénatal screening strategy. Congenital infection can cause several disorders, 
and the frequency of these disorders can be reduced by treating the maternal infection. There is insufficient 
data for a meta-analysis of treatment regimens such as pyrimethamine-sulfadoxine or sulfamethoxazole-tri-
methoprim combinations.
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Introduction
La toxoplasmose congénitale (TC) est un pro-
blème de santé publique encore négligé dans 
plusieurs pays [30,33]. L’infection congénitale se 
produit lorsqu’une femme séronégative pour la 
toxoplasmose contracte l’infection en cours de 
grossesse. L’incidence de la TC est plus élevée aux 
États-Unis, en Amérique du Sud et en Afrique en 
raison de l’absence de prise en charge prénatale 
contrairement à certains pays européens où il 
existe un programme de dépistage, d’éducation 
sanitaire des femmes enceintes séronégatives 
et de traitement prénatal systématique [9,42]. 
En l’absence d’une prise en charge optimale, la 
mort fœtale peut survenir ou les nouveau-nés 
peuvent présenter des séquelles irréversibles et 
tardives, notamment de type rétinochoroïdite 
[24,40]. Les molécules actives vis-à-vis du toxo-
plasme sont peu nombreuses. Les macrolides 
sont généralement utilisés en période prénatale 
dans l’infection maternelle primaire possible ou 
probable à Toxoplasma [34]. Le macrolide le plus 
fréquemment utilisé est la spiramycine (SPI) qui 
se concentre dans le placenta pour limiter le pas-
sage transplacentaire des tachyzoïtes et prévenir 
la transmission materno-fœtale [33]. Lorsque 
l’infection primaire est suspectée par la détection 
d’anticorps IgM ou IgA chez une femme enceinte 
séronégative, ou confirmée comme certaine par 
l’apparition des IgG spécifiques, les inhibiteurs 
de la synthèse de l’acide folique sont utilisés en 
période prénatale pour bloquer la transmission 
materno-foetale. Ils le sont également pour limiter 
les conséquences liées à l’infection congénitale, 
laquelle est révélée par la détection d’ADN du 
toxoplasme dans le liquide amniotique après une 
amniocentèse recommandée après 18 semaines 
d’aménorrhée et au moins 4 semaines après l’in-
fection [14,39]. Les antifolates les plus utilisés sont 
la pyriméthamine et la sulfadiazine (PSZ), peu 
accessibles dans de nombreux systèmes sanitaires 
en Afrique. Certains auteurs proposent d’emblée 
l’usage systématique de l’association pyrimétha-
mine-sulfadiazine dès la découverte de l’infection 
primaire probable à partir du 2e trimestre de 
grossesse [9,29]. D’autres antiparasitaires sont peu 

Introduction
Congenital toxoplasmosis (CT) remains a ne-
glected public health problem in several countries 
[30, 33]. CT occurs when a seronegative woman 
contracts the infection during pregnancy. CT 
is more prevalent in the United States, South 
America, and Africa due to inadequate prenatal 
care. In contrast, some European countries have 
screening programs, educate seronegative preg-
nant women, and provide systematic prenatal 
treatment [9,42]. Without optimal care, fetal 
death may occur, or newborns may experience 
irreversible and delayed sequelae, particularly 
retinitis-choroiditis [24,40]. Few molecules are 
active against Toxoplasma. Macrolides are gen-
erally used during the prenatal period in cases of 
possible or probable primary maternal infection 
with Toxoplasma [34]. The most commonly used 
macrolide is spiramycin (SPI), which concentrates 
in the placenta to limit the transplacental pas-
sage of tachyzoites and prevent mother-to-fetus 
transmission [33]. When primary infection is 
suspected based on the detection of IgM or IgA 
antibodies in a seronegative pregnant woman or 
is confirmed by the appearance of specific IgG 
antibodies, folic acid synthesis inhibitors are used 
during the prenatal period to block maternal-fe-
tal transmission. These inhibitors are also used 
to mitigate the effects of congenital infection, 
which is indicated by the presence of Toxoplasma 
DNA in the amniotic fluid following amnio-
centesis. Amniocentesis is recommended after 
18 weeks of amenorrhea and at least four weeks 
after infection [14,39]. The most commonly used 
antifolates are pyrimethamine and sulfadiazine 
(PSZ), which are not widely available in many 
African health systems. Some authors recommend 
systematically using the pyrimethamine-sulfadi-
azine combination as soon as a probable primary 
infection is detected in the second trimester 
of pregnancy [9,29]. Other antiparasitic drugs 
are rarely used: sulfamethoxazole-trimethoprim 
(SMX/TMP), which is prescribed as a prophy-
lactic treatment, and pyrimethamine-sulfadox-
ine (PSX), which is used for treatment [3,10]. 
Pyrimethamine-sulfadoxine is generally available 

Conclusion. The failure rate of standard anti-toxoplasma treatments can be reduced by addressing several 
recognized risk factors early on. Each healthcare system must strengthen the monitoring and evaluation of 
treatment policies for primary infection per pregnancy in order to implement a more appropriate secondary 
prevention strategy.

Key Words: Toxoplasma gondii, Maternal-fetal transmission, Treatment failure, Spiramycin, Pyrimethamine-
sulfadiazine, Cotrimoxazole, Pyrimethamine-sulfadoxine
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utilisés à savoir : l’association sulfaméthoxazole-
triméthoprime (SMX/TMP) prescrit en traitement 
prophylactique et l’association pyriméthamine-
sulfadoxine (PSX) pour le traitement [3,10]. La 
pyriméthamine-sulfadoxine est généralement 
accessible dans les pays d’endémie palustre en 
Afrique subsaharienne comme étant un antipa-
rasitaire recommandé en traitement préventif 
intermittent du paludisme chez la femme enceinte 
[22]. Une supplémentation en acide folinique est 
admise dans le cas d’usage des sulfamides [1,39]. 
Plusieurs auteurs rapportent un effet bénéfique 
du traitement précoce et du type de traitement 
sur le risque de transmission materno-fœtale par 
rapport aux groupes de femmes qui ne reçoivent 
aucun traitement [33].
Cependant, des échecs thérapeutiques et cliniques 
surviennent avec l’utilisation de ces antiparasi-
taires [15,33]. De récentes études multicentriques 
européennes montrent que le traitement de l’infec-
tion congénitale en période postnatale ne prévient 
pas l’apparition ou les rechutes des lésions ocu-
laires [17,29]. En l’absence de signes cliniques à la 
naissance, les enfants congénitalement infectés 
peuvent, malgré un traitement, développer à long 
terme des atteintes oculaires récurrentes [18]. 
Plusieurs facteurs peuvent influencer la survenue 
de ces récidives. La virulence des souches du 
parasite, le faible statut socio-économique, un 
retard dans la détection de l’infection primaire 
et dans la mise en route du traitement semblent 
contribuer à une issue défavorable pour le nou-
veau-né et plus encore pour l’adolescent [18]. Des 
études antérieures rapportent un taux de rechute 
des lésions chez les enfants traités qui peut mon-
ter jusqu’à 30 % pour les cohortes européennes 
tandis que pour les enfants sud-américains, ce 
taux peut excéder 70 % [18]. Au regard de ces dif-
férents aspects, l’utilisation des antiparasitaires en 
période prénatale demeure un défi capital dans la 
lutte contre l’infection congénitale afin de limiter 
la transmission materno-fœtale et les séquelles 
liées à la toxoplasmose. Il s’avère nécessaire de 
déterminer quel serait le traitement le mieux 
adapté chez la femme enceinte pour réduire au 
maximum le risque de transmission materno-
fœtale. La présente étude se propose de répondre 
à cette interrogation au travers d’une revue sys-
tématique des études de cohortes publiées entre 
2000 et 2023 sur le traitement prénatal de la 
toxoplasmose chez la femme enceinte.
------------------------------------------------------

in malaria-endemic countries in sub-Saharan 
Africa as an antiparasitic recommended for the 
intermittent preventive treatment of malaria in 
pregnant women [22]. Folic acid supplementation 
is permitted when sulfonamides are used [1,39]. 
Several authors report that early treatment and the 
type of treatment have a beneficial effect on the 
risk of mother-to-child transmission compared to 
groups of women who receive no treatment [33].
However, therapeutic and clinical failures occur 
with the use of these antiparasitic drugs [15,33]. 
Recent European multicenter studies show that 
treating congenital infection in the postnatal peri-
od does not prevent the onset or recurrence of eye 
lesions [17,29]. Congenitally infected children may 
develop recurrent eye damage in the long term, 
even with treatment, in the absence of clinical 
signs at birth [18]. Several factors may influence 
the occurrence of these recurrences. These factors 
include the virulence of the parasite strains, low 
socioeconomic status, and delays in detecting the 
primary infection and initiating treatment. These 
factors appear to contribute to an unfavorable 
outcome for newborns and even more so for 
adolescents [18]. Previous studies report relapse 
rates of up to 30% for treated European children, 
while for South American children, this rate can 
exceed 70% [18]. Given these findings, using 
antiparasitic drugs during the prenatal period is 
crucial to limiting mother-to-fetus transmission 
and the sequelae associated with toxoplasmo-
sis. It is crucial to identify the most effective 
treatment for pregnant women to minimize the 
risk of transmission from mother to fetus. This 
study aims to address this issue by conducting 
a systematic review of cohort studies published 
between 2000 and 2023 regarding the prenatal 
treatment of toxoplasmosis in pregnant women.
------------------------------------------------------
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Méthodologie
Selon les recommandations du protocole PRISMA 
[32], nous avons effectué une revue bibliogra-
phique afin d’identifier les travaux de recherche 
ayant porté sur l’efficacité des antiparasitaires 
utilisés chez la femme enceinte pour le traitement 
préventif ou curatif de la toxoplasmose congéni-
tale. Les recherches ont été effectuées dans quatre 
bases de données bibliographiques : Cochrane 
library, Pubmed, Scopus et Google scholar. Dans 
chacune de ces bases de données, les mots-clés 
spécifiés étaient : (Toxoplasma OR toxoplasmosis) 
AND (treatment OR therapy OR drug therapy) 
AND (pregnant).
Sur la base du titre et du résumé, l’ensemble des 
travaux de recherche identifiés dans les bases de 
données via les mots clés spécifiés plus haut ont été 
étudiés et une partie a été incluse dans la synthèse 
quantitative selon les critères d’éligibilité suivants :

1. il s’agissait d’une étude de cohorte publiée 
de 2000 à 2023 même lorsque les données 
recueillies étaient antérieures, et ayant évalué 
un antiparasitaire pour prévenir la transmis-
sion materno-fœtale de l’infection à T. gondii ;
2. le traitement s’était déroulé en période pré-
natale chez la femme ;
3. l’instauration du traitement prophylactique 
était subordonnée à une infection maternelle 
primaire possible ou probable ;
4. l’instauration du traitement curatif en pé-
riode prénatale était subordonnée à une infec-
tion maternelle primaire certaine ;
5. le traitement prophylactique utilisé était la 
SPI ou le SMX/TMP ;
6. le traitement curatif était constitué de l’une 
des combinaisons thérapeutiques : (i) PSZ ou 
(ii) PSX avec une supplémentation en acide 
folinique. Ces traitements étaient initiés à partir 
du second trimestre de grossesse en remplace-
ment de la chimioprophylaxie à la SPI lorsque 
l’infection maternelle primaire était certaine ;
7. le contrôle de l’infection congénitale avait été 
effectué en période prénatale par la détection 
de l’ADN de T. gondii dans le liquide amnio-
tique ou en période néonatale ou postnatale 
par la détection des IgM ou IgA antitoxoplas-
miques durant les six premiers mois de vie 
ou la persistance ou l’augmentation des IgG 
néoformées pendant la première année de vie. 
La confirmation de l’absence de toxoplasmose 
congénitale nécessite la constatation d’une 
sérologie négative vers l’âge d’un an ;

Methodology
In accordance with the PRISMA protocol recom-
mendations [32], we conducted a literature review 
to identify studies on the efficacy of antiparasitic 
drugs used to prevent or treat congenital toxo-
plasmosis in pregnant women. The search was 
conducted in four bibliographic databases: The 
Cochrane Library, PubMed, Scopus, and Google 
Scholar. The specified keywords used in each 
database were: Toxoplasma OR toxoplasmosis 
AND treatment OR therapy OR drug therapy 
AND pregnant.
Based on the titles and abstracts, we reviewed 
all the research identified in the databases via 
the specified keywords, and we included some 
of it in the quantitative synthesis according to 
the following eligibility criteria:

1. it was a cohort study published between 
2000 and 2023 that evaluated an antiparasitic 
drug to prevent maternal-fetal transmission of 
T. gondii infection, even if the collected data 
was older;
2. treatment took place during the prenatal 
period in women;
3. the initiation of prophylactic treatment 
depended on possible or probable primary 
maternal infection;
4. The initiation of curative treatment during 
the prenatal period was contingent on a con-
firmed primary maternal infection.
5. The prophylactic treatment used was SPZ 
or SMX/TMP;
6. Curative treatment consisted of one of the 
following therapeutic combinations: (i) PSZ 
or (ii) PSX with folinic acid supplementation. 
These treatments were initiated in the second 
trimester of pregnancy, replacing SPI chemo-
prophylaxis when a primary maternal infection 
was confirmed.
7. Congenital infection was monitored prenatal-
ly by detecting T. gondii DNA in the amniotic 
fluid. During the neonatal or postnatal period, 
it was monitored by detecting anti-toxoplasma 
immunoglobulin M (IgM) or immunoglobulin 
A (IgA) during the first six months of life, or by 
monitoring the persistence or increase of newly 
formed immunoglobulin G (IgG) during the 
first year of life. Confirmation of the absence 
of congenital toxoplasmosis requires a negative 
serology test around one year of age.
8. The number of cases of mother-to-fetus 
transmission after treatment in pregnant wom-
en was reported in the studies.
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8. le nombre de cas de transmission materno-
fœtale après traitement chez les femmes en-
ceintes était disponible dans les études.

Par ailleurs, les revues de littérature ou méta-
analyses, les études transversales et celles publiées 
avant l’année 2000 étaient exclues.
Pour chaque étude éligible, les données suivantes 
ont été extraites dans un tableur Excel : nom 
du premier auteur, année de publication, pays 
dans lequel la recherche a été effectuée, taille 
de l’échantillon, méthode de diagnostic utili-
sée, traitement préventif ou curatif administré, 
nombre de femmes infectées pendant la grossesse 
et soumises au traitement, période d’infection 
maternelle, nombre de cas d’infections transmises 
après traitement. 
Chaque étude éligible était située par rapport à 
la région d’étude et à la stratégie de prévention 
recommandée par le système de santé dans la 
prévention de l’infection prénatale. Certains 
systèmes de santé ont adopté une stratégie de 
dépistage prénatal systématique (DPN) et d’autres 
n’avaient pas de recommandation nationale (PDR) 
en matière de prévention de l’infection congéni-
tale. Ces données permettent d’évaluer le risque 
de transmission materno-fœtale de la toxoplas-
mose qui rend compte de la capacité de T. gondii 
à infecter le nouveau-né par franchissement de 
la barrière transplacentaire pendant la grossesse. 
Ce risque de transmission peut être évalué dans 
le groupe des infections maternelles non traitées ; 
ce même risque évalué après traitement des cas 
d’infection maternelle primaire est assimilé au 
taux d’échec thérapeutique.
L’agrégation des taux de transmission pour les 
cas d’infection maternelle primaire non traités 
ou soumis au régime thérapeutique ainsi que la 
comparaison de leurs efficacités ont été effec-
tuées en utilisant l’approche méta-analytique 
via le logiciel statistique R Software version 3.8. 
L’hétérogénéité entre les études a été évaluée en 
utilisant l’indice d’hétérogénéité I2 de Higgins où 
I2<0,25 traduit une hétérogénéité faible, I2 com-
pris entre 0,25 et 0,5 indique une hétérogénéité 
modérée et I2>0,5 une hétérogénéité importante 
[12]. Tenant compte d’une valeur de I2 calculée, qui 
était supérieure à 50 %, le modèle à effet aléatoire 
a été utilisé pour grouper les différents risques de 
transmission observés pour chaque traitement. 
Enfin, une analyse des différents taux d’échec 
thérapeutique en fonction des régimes étudiés 
a été réalisée par rapport aux variables « région 
d’étude » ou « stratégie nationale de prévention » 
par le biais d’une analyse de sous-groupes.
------------------------------------------------------

Furthermore, literature reviews, meta-analyses, 
cross-sectional studies, and studies published 
before 2000 were excluded.
The following data were extracted from each 
eligible study and entered into an Excel spread-
sheet: name of the first author, year of publication, 
country in which the research was conducted, 
sample size, diagnostic method used, preventive 
or curative treatment administered, number of 
women infected during pregnancy who under-
went treatment, period of maternal infection, 
number of cases of infection transmitted after 
treatment.
Each eligible study was categorized by study 
region and the recommended prevention strat-
egy of the health system for preventing prenatal 
infection. Some health systems adopted a routine 
prenatal screening strategy (PNS), while others 
had no national guidelines (NNG) for prevent-
ing congenital infection. These data allow us to 
evaluate the risk of maternal-fetal transmission 
of toxoplasmosis, reflecting the ability of T. gondii 
to infect newborns by crossing the transplacental 
barrier during pregnancy. The risk of transmission 
in the group of untreated maternal infections is 
equated with the treatment failure rate. 
We performed a meta-analysis using the statistical 
software R (version 3.8) to aggregate transmission 
rates for cases of primary maternal infection that 
were either untreated or treated, as well as to com-
pare their effectiveness. Heterogeneity between 
studies was assessed using the I² statistic, where 
I² < 0.25 indicates low heterogeneity, I² between 
0.25 and 0.5 indicates moderate heterogeneity, 
and I² > 0.5 indicates high heterogeneity. Since 
the calculated I² value was greater than 50%, 
the random effects model was used to group 
the different observed transmission risks for 
each treatment. Finally, a subgroup analysis was 
performed to examine the relationship between 
treatment failure rates and the variables “study 
region” or “national prevention strategy.”
------------------------------------------------------
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Résultats
Au total, 1 266 articles ont été identifiés dans les 
différentes bases de données bibliographiques. 
Mais, seules 16 études de cohortes publiées 
entre 2000 et 2023 étaient éligibles sur la base 
des critères d’inclusion et d’exclusion préétablis 
(Fig. 1). Ces études prenaient en compte 4 178 
cas documentés d’infection possible, probable 
ou certaine, contractée pendant la grossesse en 
Europe, en Amérique du Sud, en Turquie et en 
Autriche (Fig. 2). Pour ce qui concerne le type de 
régime thérapeutique, 2 852 femmes enceintes 
présentant une infection maternelle primaire 
étaient soumises à la SPI, 385 à l’association PSZ, 
80 à l’association PSX, 243 à l’association SMX/
TMP et 618 femmes enceintes n’avaient été sou-
mises à aucun régime thérapeutique (NT). Les 
différents régimes adoptés sont résumés dans 
le Tableau I. Pour ce qui concerne le régime 
SMX/TMP, trois études menées en Italie étaient 
éligibles. Ces études permettaient de recenser 
97, 70 et 76 cas d’infection maternelle primaire 
pour respectivement 8, 4 et 2 cas de transmission 
materno-fœtale post traitement. Pour le régime 
PSX, deux études réalisées en France étaient 
éligibles et rapportaient respectivement 60 et 
20 cas d’infection maternelle primaire pour 8 
cas de transmission materno-fœtale post traite-
ment pour la seconde (Tableau I). Ces données 
n’étaient pas suffisantes pour entreprendre une 
vérification de l’homogénéité entre les études afin 
de mener aisément une méta-analyse. Ce tableau 
comporte également les données des cas de trans-
mission materno-fœtale avérés chez ces femmes 
présentant une infection maternelle primaire. 
Plusieurs tests sérologiques ont été utilisés pour 
le dépistage de l’infection maternelle en cours 
de grossesse. Il s’agit notamment des méthodes 
ELISA (Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay), 
ISAGA (Immuno-Sorbent Agglutination Assay), 
IFAT (Indirect Fluorescent Antibody Test), CMIA 
(Chemiluminescent Microparticle Immuno Assay) 
et MEIA (Microparticle Enzyme Immuno-Assay). 
Pour le dépistage de l’infection fœtale, certaines 
études avaient associé au diagnostic clinique 
des tests sérologiques de détection des anticorps 
IgM, IgA ou d’anticorps IgG néoformés chez 
le nouveau-né. D’autres études avaient établi le 
diagnostic de l’infection congénitale par l’utili-
sation de la PCR sur le liquide amniotique après 
amniocentèse ou sur le sang du cordon ou l’ino-
culation aux souris.

Results
A total of 1,266 articles were identified across 
various bibliographic databases. However, only 
16 cohort studies published between 2000 and 
2023 met the pre-established inclusion and exclu-
sion criteria (Fig. 1). These studies accounted for 
4,178 documented cases of possible, probable, or 
confirmed infections acquired during pregnancy 
in Europe, South America, Turkey, and Austria 
(Fig. 2). Regarding the treatment regimen, 2,852 
pregnant women with a primary maternal infec-
tion received SPI; 385 received PSZ; 80 received 
PSX; 243 received SMX/TMP; and 618 received 
no treatment. The different regimens adopted 
are summarized in Table I. Regarding the SMX/
TMP regimen, three studies conducted in Italy 
were eligible. These studies identified 97, 70, and 
76 cases of primary maternal infection and 8, 
4, and 2 cases of post-treatment maternal-fetal 
transmission, respectively. Two studies conducted 
in France were eligible for the PSX regimen and 
reported 60 and 20 cases of primary maternal 
infection, respectively. The second study reported 
eight cases of post-treatment mother-to-fetus 
transmission (Table I). However, these data were 
insufficient to verify homogeneity between the 
studies, making it difficult to conduct a me-
ta-analysis. The table also includes data on con-
firmed cases of maternal-fetal transmission in 
women with primary maternal infection. Several 
serological tests were used to screen for mater-
nal infection during pregnancy. These included 
ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay), 
ISAGA (immuno-sorbent agglutination assay), 
IFAT (indirect fluorescent antibody test), CMIA 
(chemiluminescent microparticle immunoassay), 
and MEIA (microparticle enzyme immunoas-
say). Some studies have used a combination of 
clinical diagnosis and serological tests to screen 
for fetal infection. These tests detect IgM, IgA, 
or newly formed IgG antibodies in newborns. 
Other studies have used PCR on amniotic fluid 
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Figure 1 : Organigramme de la revue systématique portant sur les schémas thérapeutiques
Figure 1: Flow chart of a systematic review of therapeutics regimens
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Tableau I : Données des 16 articles retenus pour l’analyse des régimes standard de traitement de la toxoplasmose (à suivre)
Table I: Data from 16 articles selected for analysis of standard toxoplasmosis treatment regimens (to be continued)

Auteurs / 
Authors

Type d'étude / 
Type of study 

Pays / 
Country

Stratégie 
nationale 
/ National 
strategy

Année de 
publication 

/ Year of 
publication

Région 
d’étude / 

Study region

Période de 
collecte des 
données / 

Data collec-
tion period

Critères d'in-
fection chez 
les mères* / 
Criteria for 
infection in 

mothers*

Nombre 
d’infections 
maternelles 
primaires 
/  Number 
of primary 
maternal 
infections

Traitement / 
Treatment

Nombre 
de TC** / 

Number of 
CT**

Période du 
diagnostic de 
TC / Period of 
CT diagnosis

Gomes Ferrari 
Strang 2023 
[20]

Cohorte / 
Cohort Brésil / Brazil PDR / NNS 2023

Amérique du 
Sud / South 

America
2017-2021

Probable, 
certaine / 
Probable, 

certain

28 PSZ 1 Néo et post-
natale / Neo-  
and postnatal

20 SPI 3

13 NT 7

Buonsenso 
2022 [10]

Cohorte / 
Cohort Italie / Italy DPN / PNS 2022 Europe / 

Europe 1992-2019

Possible, pro-
bable, certaine 
/ Possible pro-
bable, certain

97 SMX/TMP 8 Néo et post-
natale / Neo-  
and postnatal

55 SPI 11

8 PSZ 1

Damar 
Cakirca 2022 
[13]

Cohorte / 
Cohort

Turquie / 
Turkey PDR / NNS 2022 Europe-Asie/ 

Europe-Asia 2016-2022 Probable / 
Probable

87 SPI 1 Néo et postna-
tale / Neo- and 

postnatal13 NT 4

Bartholo 2020 
[6]

Cohorte / 
Cohort Brésil / Brazil PDR / NNS 2020

Amérique du 
Sud / South 

America
2014-2016

Probable, 
certaine / 
Probable, 

certain

23 SPI 4 Anté et post-
natale / Ante- 
and postnatal3 NT 1

Avci 2016 [4] Cohorte / 
Cohort

Turquie / 
Turkey PDR / NNS 2015 Europe-Asie / 

Europe-Asia Avant 2015

Probable, 
certaine / 
Probable, 

certain

55 SPI 0
Prénatale / 

Prenatal6 NT 4

Avelino 2014 
[5]

Cohorte / 
Cohort Brésil / Brazil PDR / NNS 2014

Amérique du 
Sud / South 

America
2003-2011

Probable, 
certaine / 
Probable, 

certain

120 SPI 70 Néo et postna-
tale / Neo- and 

postnatal115 NT 84

Rodrigues 
2014 [38]

Cohorte / 
Cohort Brésil / Brazil PDR / NNS 2014

Amérique du 
Sud / South 

America
2004-2011

Possible, 
probable / 
Probable, 

certain

44 SPI 27 Néo et postna-
tale / Neo- and 

postnatal24 NT 19

Valentini 2015 
[44]

Cohorte / 
Cohort Italie / Italy DPN / PNS 2015 Europe / 

Europe 1992-2011

Possible 
Probable, cer-

taine / Possible 
probable, 
certain

43 SPI 9
Néo et postna-
tale / Neo- and 

postnatal

10 PSZ 1

70 SMX/TMP 4

http://revuemtsi.societe-mtsi.fr/


MÉDECINE TROPICALE ET SANTÉ INTERNATIONALE    REÇU LE 26/06/2024  ACCEPTÉ LE 24/08/2025  PUBLIÉ LE 15/09/2025 - DOI : 10.48327/mtsi.v5i4.2025.753

Utilisation des antiparasitaires dans la prévention de la toxoplasmose congénitale : revue systématique et méta-analyse
Use of antiparasitic drugs in the prevention of congenital toxoplasmosis: systematic review and meta-analysis

REVUE DE LA SOCIÉTÉ FRANCOPHONE DE MÉDECINE TROPICALE ET SANTÉ INTERNATIONALE  http://revuemtsi.societe-mtsi.fr/ © 2025 SFMTSI  9

Fricker-
Hildalgo 2013 
[16]

Cohorte / 
Cohort France DPN 2013 Europe / 

Europe 2002-2011 Probable / 
Probable 22 SPI 0 Néo et 

postnatale

Campello 
Porto et 
Duarte 2012 
[11]

Cohorte / 
Cohort Brésil / Brazil PDR 2012

Amérique du 
Sud / South 

America
1994-2009

Probable, 
certaine / 
Probable, 

certain

210 SPI 17
Néo et 

postnatale35 PSZ 1

242 NT 40

Bessières 2009 
[7]

Cohorte / 
Cohort

France / 
France DPN 2009 Europe / 

Europe 1994-2005

Probable, 
certaine / 
Probable, 

certain

60 PSX 0
Néo et 

postnatale216 SPI 66

Prusa 2015 
[36]

Cohorte / 
Cohort

Autriche / 
Austria DPN 2015 Europe / 

Europe 1992-2008 Probable / 
Probable

1 007 SPI 87 Néo et 
postnatale63 NT 32

Valentini 2009 
[43]

Cohorte / 
Cohort Italie / Italy DPN 2009 Europe / 

Europe
Avant 2009 / 
Before 2009

Possible / 
Possible

76 SMX/TMP 2 Néo et 
postnatale74 SPI 0

Mazzola 2007 
[31]

Cohorte / 
Cohort Italie / Italy DPN 2007 Europe / 

Europe 1999-2004

Probable, 
certaine / 
Probable, 

certain

47 SPI 8

Anténatale2 PSZ 0

9 NT 3

Gilbert 2003 
[19]

Cohorte / 
Cohort

France, Italie / 
France, Italy DPN 2003 Europe / 

Europe 1996-2000

Possible, pro-
bable, certaine 
/ Possible pro-
bable, certain

800 SPI 82

Néo-postnatale195 PSZ 55

94 NT 58

Autriche/ 
Austria DPN 2003 Europe / 

Europe 1996-2000 Certaine / 
Certain 107 PSZ 2555

Suède/ Sweden PDR 2003 Europe / 
Europe 1996-2000

Possible, pro-
bable / Possible 

probable
12 NT 4 Néo-postnatale

Bessières 2001 
[8]

Cohorte / 
Cohort

France / 
France DPN 2001 Europe / 

Europe 1986-1996
Possible, pro-

bable/ Possible 
probable

20 PSX 8
Néo et 

postnatale29 SPI 14
24 NT 11

Total 4 178 772

SPI : Spiramycine / Spiramycin, PSZ : Pyriméthamine-sulfadiazine / Pyrimethamine-sulfadiazine, PSX : Pyriméthamine-sulfadoxine / Pyrimethamine-sulfadoxine
SMX/TMP : Sulfaméthoxazole-triméthoprime / Sulfamethoxazole-trimethoprim
NT : Non traité / Not treated, DPN : Dépistage prénatal systématique / PNS: Routine prenatal screening, PDR : Pas de recommandations nationales / NNR:  No national guidelines
*Classification de Lebech et al. [25] / Classification by Lebech et al. [25] **TC : toxoplasmose congénitale / CT: congenital toxoplasmosis

Tableau I : Données des 16 articles retenus pour l’analyse des régimes standard de traitement de la toxoplasmose (suite)
Table I: Data from 16 articles selected for analysis of standard toxoplasmosis treatment regimens (continued)
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Cette méta-analyse rapporte un taux d’échec 
thérapeutique global moyen, dans les cas d’in-
fection maternelle primaire traités à la SPI, de 
16 % (IC 95 %, 7-26 %) pour 2 852 cas d’infection 
maternelle primaire, dont 30,7 %, 56,6 % et 12,7 % 
provenaient respectivement des régions Amérique 
du Sud (Brésil), Europe (France, Italie, Autriche, 
Suède) et Europe-Asie (Turquie) avec une hétéro-
généité significative entre les régions (I2=95,6 %, 
p<0,01) (Fig. 3). Le taux d’échec thérapeutique 
intra-région était estimé à 30 % (IC 95 % 10-55 %) 
pour 417 cas d’infection maternelle primaire 
traités en région Amérique du Sud avec une 
grande variabilité entre les études menées dans 
cette région (hétérogénéité I2=96,9 % (p<0,01). 
Pour ce qui concerne les études menées en région 
européenne, un taux d’échec thérapeutique de 
14 % (IC 95 %, 5-25 %) était observé pour 2 293 
cas d’infection maternelle primaire traités avec 
une grande variabilité entre les études (I2=93,3 % 
p<0,01). Dans la région Europe-Asie et plus pré-
cisément en Turquie, cette méta-analyse relate 
un taux d’échec thérapeutique à la SPI estimé à 
0,5 % (IC 95 %, 0-28 %) pour 142 cas d’infection 
maternelle primaire traités avec une absence 
d’hétérogénéité entre les études (p>0,05).
Le taux d’échec thérapeutique global moyen chez 
les femmes enceintes soumises au régime PSZ a 
été estimé à 11 % (IC 95 % 3-22 %) pour 385 cas 
d’infection maternelle primaire certaine, dont 
33,4 % et 66,6 % provenaient respectivement des 
régions Amérique du Sud et Europe avec une forte 
hétérogénéité entre les régions (I2=75,7, p<0,01) 
(Fig. 4). Nos résultats exprimaient un taux d’échec 
thérapeutique de 3 % (IC 95 % 0-10 %) pour 63 cas 
d’infection maternelle primaire certaine traités 
à la PSZ avec une absence de variabilité entre 
les études menées en Amérique du Sud (I2=0 %, 
p>0,05). Pour ce qui concerne les études menées 
en région européenne, le taux d’échec thérapeu-
tique était de 22 % (IC 95 % 17-28 %) pour 322 cas 
d’infection maternelle primaire certaine traités à 
la PSZ avec une variabilité non significative entre 
les différentes études (I2=0 %, p>0,05).
Le risque de transmission materno-foetale global 
moyen le plus élevé a été observé dans les cas 
d’infection maternelle primaire non traités. Ce 
risque de transmission calculé par le modèle à 
effet aléatoire était de 49 % (IC 95 % 36-63 %) 
pour 618 cas d’infection maternelle primaire dont 
42,6 %, 44,2 % et 13,2 % respectivement dans les 
régions Amérique du Sud, Europe et Europe-Asie 
(Turquie), rapportant une grande variabilité entre 
les études inter-régions (I2=93,1 %, p<0,01) (Fig. 5). 

after amniocentesis, cord blood, or inoculation 
in mice to diagnose congenital infection.
This meta-analysis reports an overall average 
treatment failure rate of 16% (95% CI, 7-26%) 
for 2,852 cases of primary maternal infection. 
Of these cases, 30.7% were from South America 
(Brazil), 56.6% were from Europe (France, Italy, 
Austria, and Sweden), and 12.7% were from 
Europe-Asia (Turkey). There was significant het-
erogeneity between regions (I² = 95.6%, p<0.01) 
(Fig. 3). The intra-regional treatment failure rate 
was estimated at 30% (95% CI, 10%-55%) for 417 
cases of primary maternal infection treated in 
South America. There was considerable vari-
ability between studies conducted in this region 
(I² = 96.9%, p<0.01). Regarding studies conduct-
ed in Europe, a treatment failure rate of 14% 
(95% CI, 5%-25%) was observed for 2,293 cases 
of primary maternal infection, with considerable 
variability between studies (I² = 93.3%, p<0.01). 
In the Europe-Asia region, specifically Turkey, 
the meta-analysis reported an estimated SPI 
treatment failure rate of 0.5% (95% CI, 0-28%) for 
142 cases of primary maternal infection, with no 
heterogeneity between studies (p>0.05).
The overall mean treatment failure rate for preg-
nant women receiving PSZ was estimated at 11% 
(95% CI, 3-22%) for 385 cases of confirmed pri-
mary maternal infection. Of these cases, 33.4% 
were from South America, and 66.6% were from 
Europe. There was high heterogeneity between 
regions (I² = 75.7%, p<0.01) (Fig. 4). Our results 
showed a treatment failure rate of 3% (95% CI, 
0%-10%) for 63 cases of confirmed primary ma-
ternal infection treated with PSZ. There was no 
variability between studies conducted in South 
America (I² = 0%, p>0.05). Regarding studies 
conducted in Europe, the treatment failure rate 
was 22% (95% CI, 17%-28%) for 322 cases of con-
firmed primary maternal infection treated with 
PSZ. There was no significant variability between 
the different studies (I² = 0%, p>0.05).
The highest overall average risk of mother-to-fetus 
transmission was observed in cases of untreated 
primary maternal infection. Using the random 
effects model, the calculated risk of transmission 
was 49% (95% CI: 36%-63%) for 618 cases of pri-
mary maternal infection. Of these cases, 42.6%, 
44.2%, and 13.2% occurred in South America, 
Europe, and the Europe-Asia region (Turkey), 
respectively. There was high variability between 
interregional studies (I² = 93.1%, p<0.01) (Fig. 5). 
This variability was reflected in intraregion-
al studies through significant heterogeneity in 
South America (I² = 97%, p<0.01) and moderate 
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Figure 3 : Taux d’échec thérapeutique après 
traitement à la spiramycine en fonction des 
régions d’étude
Figure 3: Therapeutic failure rate after 
spiramycin treatment, by study region

Figure 4 : Taux d’échec thérapeutique après 
traitement à la pyriméthamine-sulfadiazine 
en fonction des régions d’étude
Figure 4: Therapeutic failure rate after 
pyrimethamine-sulfadiazine treatment, by 
study region

Figure 5 : Risque de transmission materno-
foetale des cas d’infection maternelle 
primaire non traités en fonction des régions 
d’étude
Figure 5: Risk of maternal-fetal transmission 
in untreated cases of primary maternal 
infection, by study region

http://revuemtsi.societe-mtsi.fr/


MÉDECINE TROPICALE ET SANTÉ INTERNATIONALE    REÇU LE 26/06/2024  ACCEPTÉ LE 24/08/2025  PUBLIÉ LE 15/09/2025 - DOI : 10.48327/mtsi.v5i4.2025.753

Utilisation des antiparasitaires dans la prévention de la toxoplasmose congénitale : revue systématique et méta-analyse
Use of antiparasitic drugs in the prevention of congenital toxoplasmosis: systematic review and meta-analysis

REVUE DE LA SOCIÉTÉ FRANCOPHONE DE MÉDECINE TROPICALE ET SANTÉ INTERNATIONALE  http://revuemtsi.societe-mtsi.fr/ © 2025 SFMTSI  12

Cette variabilité s’est répercutée sur les études in-
tra-régions à travers une hétérogénéité importante 
en région Amérique du Sud (I2=97 %, p<0,01) et 
une hétérogénéité modérée en région européenne 
(I2=38,1 %, p>0,05) comme en région Europe-Asie 
(I2=47,6 %, p>0,05). Le risque de transmission 
materno-fœtale était de 52 % (IC 95 % 24-80 %) 
pour 397 cas d’infection maternelle primaire 
non traités en région Amérique du Sud, de 51 % 
(IC 95 % 40-61 %) pour 202 cas d’infection mater-
nelle primaire non traités en région européenne 
et de 45 % (IC 95 % 13-78 %) pour 19 cas d’infec-
tion maternelle primaire non traités en région 
Europe-Asie.
La stratification des données en fonction des 
stratégies relate un taux d’échec thérapeutique 
global moyen à la SPI de 16 % (IC 95 %, 7-26 %) 
pour 2 852 cas d’infection maternelle primaire 
dont 43,4 % et 56,6 % provenaient respective-
ment des pays disposant de stratégie PDR et 
DPN (Fig. 2) avec une grande variabilité entre 
les stratégies (I2=95,6 %, p<0,01) (Fig. 6). Pour les 
systèmes de santé PDR (Brésil, Turquie, Suède), le 
taux d’échec thérapeutique était de 18 % (IC 95 % 
3-41 %) pour 559 cas d’infection maternelle pri-
maire traités à la SPI avec une hétérogénéité 
significative entres les études (I2=97,1 % (p<0,01). 
Pour ce qui concerne les pays disposant stratégie 
DPN (France, Autriche, Italie), le taux d’échec 
thérapeutique était de 14 % (IC 95 %, 4-25 %) pour 
2 293 cas d’infection maternelle primaire traités à 
la SPI avec une grande variabilité entre les études 
(I2=93,3 %, p<0,01).
En considérant les femmes enceintes soumises 
au régime PSZ, le taux d’échec thérapeutique 
global moyen a été estimé à 11 % (IC 95 % 3-22 %) 
pour 385 cas d’infection maternelle primaire 
certaine traités, dont 33,4 % et 66,6 % proviennent 
respectivement des pays disposant de stratégie 
PDR et DPN avec une hétérogénéité importante 
(I2=75,7 %, p<0,01) entre les études menées en 
système PDR ou DPN (Fig. 7). Pour les études 
menées dans les systèmes de santé de stratégie 
PDR, le taux d’échec thérapeutique était estimé à 
3 % (IC 95 % 0-10 %) pour 63 cas d’infection mater-
nelle primaire certaine traités à la PSZ avec une 
absence d’hétérogénéité entre les études (I2=0 %, 
p>0,05). Dans les systèmes de santé disposant de 
stratégie DPN, le taux d’échec thérapeutique était 
de 22 % (IC 95 % 17-28 %) pour 322 cas d’infec-
tion maternelle primaire certaine traités à la PSZ 
avec une absence d’hétérogénéité entre les études 
(I2=0 %, p>0,05).

heterogeneity in the European (I² = 38.1%, p>0.05) 
and Europe-Asia (I² = 47.6%, p>0.05) regions. 
The risk of mother-to-fetus transmission was 
52% (95% CI: 24%-80%) for 397 cases of un-
treated primary maternal infection in South 
America, 51% (95% CI: 40%-61%) for 202 cases in 
Europe, and 45% (95% CI: 13%-78%) for 19 cases 
in Europe-Asia.
Stratifying the data by strategy revealed an aver-
age treatment failure rate of 16% (95% CI, 7-26%) 
for 2,852 cases of primary maternal infection. Of 
these cases, 43.4% and 56.6% occurred in coun-
tries with NNG and PNS strategies, respectively 
(Fig. 2). However, there was significant variability 
between strategies (I² = 95.6%, p<0.01) (Fig. 6). For 
NNG health systems (Brazil, Turkey, and Sweden), 
the treatment failure rate was 18% (95% CI, 3%-
41%) for 559 cases of primary maternal infection 
treated with SPI. There was significant hetero-
geneity between studies (I² = 97.1%, p<0.01). In 
countries with a PNS strategy (France, Austria, 
and Italy), the treatment failure rate was 14% 
(95% CI, 4%-25%) for 2,293 cases of primary ma-
ternal infection treated with SPI. There was high 
variability between studies (I² = 93.3%, p<0.01).
For pregnant women undergoing PSZ treatment, 
the overall average treatment failure rate was es-
timated at 11% (95% CI: 3%-22%) for 385 cases of 
confirmed primary maternal infection. Of these 
cases, 33.4% and 66.6% originated from coun-
tries with NNG and PNS strategies, respectively. 
However, there was significant heterogeneity 
(I² = 75.7%, p<0.01) between studies conducted 
in NNG or PNS systems (Fig. 7). For studies 
conducted in health systems with NNG strate-
gy, the estimated treatment failure rate was 3% 
(95% CI 0-10%) for 63 cases of confirmed primary 
maternal infection treated with PSZ. There was 
no heterogeneity between these studies (I² = 0%, 
p>0.05). In health systems with PNS strategy, the 
treatment failure rate was 22% (95% CI: 17%-28%) 
for 322 cases of confirmed primary maternal 
infection treated with PSZ; again, there was no 
heterogeneity between studies (I² = 0%, p>0.05).
For studies in health systems employing both 
NNG and PNS strategies, the treatment failure 
rates were 49% (95% CI: 29%-69%) for 428 un-
treated cases of primary maternal infection, with 
high heterogeneity between studies (I² = 94.9%, 
p<0.01), and 53% (95% CI: 43%-63%) for 190 
cases of untreated primary maternal infection, 
with moderate heterogeneity (I² = 33.3%, p>0.05) 
(Fig. 8).
------------------------------------------------------
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Figure 6 : Taux d’échec thérapeutique après 
traitement à la spiramycine en fonction de la 
stratégie nationale
Figure 6: Therapeutic failure rate after 
spiramycin treatment according to national 
strategy

Figure 7 : Taux d’échec thérapeutique après 
traitement à la combinaison pyriméthamine-
sulfadiazine en fonction de la stratégie 
nationale
Figure 7: Therapeutic failure rate after 
pyrimethamine-sulfadiazine treatment 
according to national strategy

Figure 8 : Risque de transmission materno-
foetale des cas d’infection maternelle 
primaire non traités en fonction de la 
stratégie nationale
Figure 8: Risk of maternal-fetal transmission 
of untreated cases of primary maternal 
infection according to national strategy
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Pour les études menées en système de santé dis-
posant de stratégie PDR et DPN, les taux d’échec 
thérapeutique étaient respectivement de 49 % 
(IC 95 % 29-69 %) pour 428 cas d’infection mater-
nelle primaire non traités avec une forte hétéro-
généité entre les études (I2=94,9 %, p<0,01) et de 
53 % (IC 95 % 43-63 %) pour 190 cas d’infection 
maternelle primaire non traités avec une hété-
rogénéité modérée (I2=33,3 %, p>0,05) (Fig. 8).
------------------------------------------------------

Discussion
Dans cette méta-analyse, nous avons déterminé 
le risque de transmission verticale de l’infection 
primaire à T. gondii chez les femmes enceintes non 
traitées et estimé le taux d’échec thérapeutique en 
fonction des antiparasitaires utilisés. Ces données 
ont été stratifiées en fonction des régions d’étude 
et de l’existence ou non de stratégies nationales 
de dépistage prénatal de l’infection.
Le risque de transmission verticale global moyen 
en l’absence de prise en charge des cas d’infec-
tion primaire à Toxoplasma rapporté par notre 
méta-analyse est de 49 % (IC 95 % 36-63 %) et 
reste similaire à celui trouvé dans une autre étude 
méta-analytique publiée en 2021 [50,7 % (IC 95 % 
31,2-70 %, p<0,001)] [33]. Ceci traduit la capacité 
du parasite à infecter le fœtus lorsque la femme 
est contaminée pendant la grossesse et implique la 
nécessité d’une prise en charge des cas d’infection 
maternelle primaire.
La SPI est un antiparasitaire généralement bien 
toléré qui s’accumule dans le placenta chez la 
femme enceinte pendant plusieurs semaines et a 
une activité parasitostatique [27]. Cet antibiotique 
à activité antiparasitaire utilisé en prophylaxie 
de l’infection congénitale reste le traitement de 
référence en première intention de l’infection ma-
ternelle primaire à Toxoplasma [33]. Dans ce cas, 
son utilisation révèle un taux d’échec thérapeu-
tique global moyen de 16 % (IC 95 %, 7-26 %) avec 
une hétérogénéité significative entre les études 
(I2=95,6 %, p<0,01) lorsque les données étaient 
analysées en fonction des régions d’étude ou des 
stratégies nationales. Ce taux d’échec reste infé-
rieur à ceux de 19,5 % (IC 95 %, 14-25,5 %, p<0,001) 
et de 30 % (p>0,05) que rapportent respective-
ment une étude méta-analytique regroupant 33 
études (32 cohortes et une étude transversale) 
publiées entre 1974 et 2016 et un essai clinique 
sur l’efficacité de la SPI [28,33]. Ces différences 
enregistrées peuvent s’expliquer par plusieurs 
raisons : i) les divergences dans l’instauration du 
traitement à la SPI ; ii) les données utilisées dans 

Discussion 
This meta-analysis determined the risk of vertical 
transmission of primary T. gondii infection in 
untreated pregnant women and estimated the 
treatment failure rate based on the antiparasitic 
drugs administered. We stratified these data 
according to study regions and the presence or 
absence of national prenatal screening strategies 
for the infection.
Our meta-analysis found that the overall average 
risk of vertical transmission in the absence of pri-
mary Toxoplasma infection management is 49% 
(95% CI 36%-63%), which is similar to the risk 
found in another meta-analysis published in 2021 
(50.7%, 95% CI 31.2%-70%, p<0.001) [33]. These 
results reflect the parasite’s ability to infect the 
fetus when the woman becomes infected during 
pregnancy, which underscores the importance of 
managing cases of primary maternal infection.
SPI is an antiparasitic drug that is generally 
well-tolerated and accumulates in the placenta 
of pregnant women over several weeks. It has 
parasitostatic activity [27]. This antibiotic, which 
has antiparasitic properties, is used to prevent 
congenital infection and remains the first-line 
treatment for primary maternal infection with 
Toxoplasma [33]. In this case, the overall average 
treatment failure rate is 16% (95% CI, 7-26%), but 
there is significant heterogeneity between studies 
(I² = 95.6%, p<0.01) when the data are analyzed 
according to study regions or national strategies. 
This failure rate is lower than the rates of 19.5% 
(95% CI, 14-25.5%, p<0.001) and 30% reported, 
respectively, in a meta-analysis of 33 studies (32 
cohorts and one cross-sectional study) published 
between 1974 and 2016 and in a clinical trial on 
the efficacy of SPI [28,33]. Several possible expla-
nations exist for these differences. First, there may 
be differences in the initiation of SPI treatment. 
Second, the data used in our meta-analysis are 
more recent (collected from 1986 to 2022 and pub-
lished between 2000 and 2023) and may reflect the 
beginning of treatment optimization in certain 
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notre méta-analyse sont plus récentes (collectées 
de 1986 à 2022 et publiées entre 2000 et 2023) et 
peuvent traduire un début d’optimisation des 
traitements dans certains systèmes de santé. 
D’autres auteurs ont rapporté un taux de trans-
mission verticale de 9,9 % (IC 95 % 5,9 %-16,2 %) 
chez les femmes traitées à la SPI seule ou associée 
à d’autres molécules [45]. Ce taux d’échec théra-
peutique à la SPI inférieur à celui obtenu pourrait 
s’expliquer par le fait que les articles éligibles dans 
notre méta-analyse ont souffert d’un biais lié à 
l’absence de distinction entre les cas d’infection 
primaire possible et les cas d’infection primaire 
probable, alors que cette clarification pourrait 
permettre de juger de la fiabilité et de la qualité 
du diagnostic et faciliter la gestion des cas [25]. 
Le taux d’échec thérapeutique à la SPI est plus 
élevé en région Amérique du Sud [30 % (IC 95 % 
10-55)] qu’en région européenne [14 % (IC 95 % 
5-25)] et en Turquie [0,5 % (IC 95 %, 0-28)]. Ces 
taux d’échec sont associés à une variabilité élevée 
(I2 > 90 % p< 0,01) dans les régions Amérique du 
Sud et Europe. Le taux d’échec thérapeutique à 
la SPI élevé en Amérique du Sud peut être lié à 
un ou plusieurs facteurs : le retard dans d’ins-
tauration du traitement ; la charge parasitaire 
élevée ; la circulation de souches différentes du 
type II ou atypiques en Amérique du Sud (ainsi 
qu’en Afrique) responsables de cas sévères de 
toxoplasmose chez l’immunocompétent liés à 
un plus grand tropisme oculaire [21,37]. Le taux 
d’échec thérapeutique à la SPI en fonction des 
stratégies était élevé [18 % (IC 95 % 3-41 %)] pour 
les pays ne disposant pas de stratégie de dépistage 
prénatal systématique (PDR) par rapport à ceux 
qui en disposent (DPN) [14 % (IC 95 %, 4-25 %)] 
et était associé à une hétérogénéité significative 
entre les études menées selon les deux types de 
stratégie. Cette situation pouvait s’expliquer par : 

1. l’existence de programmes rigoureux d’édu-
cation primaire et de dépistage prénatal sys-
tématique dans les pays de stratégie DPN, 
traduisant une précocité dans la détection des 
cas d’infection maternelle primaire ou dans la 
prise en charge thérapeutique ; 
2. une meilleure vigilance des professionnels 
de santé ou des populations dans les pays de 
stratégies DPN que dans les pays de stratégie 
PDR ; 
3. la différence dans l’observance du traitement 
[23,26];
4. un nombre important de cas d’infection 
maternelle primaire détectés dans les pays de 
stratégie DPN, alors que bon nombre de cas 

healthcare systems. Other authors have report-
ed a vertical transmission rate of 9.9% (95% CI: 
5.9%-16.2%) in women treated with SPI alone or 
in combination with other molecules [45]. The 
rate of therapeutic failure with SPI, lower than 
that obtained, could be explained by the fact that 
articles eligible for our meta-analysis were biased 
by the lack of distinction between possible and 
probable primary infection cases. This distinc-
tion could help assess the reliability and quality 
of the diagnosis and facilitate case management 
[25]. The treatment failure rate with SPI is higher 
in South America (30%, 95% CI: 10-55) than in 
Europe (14%, 95% CI: 5-25) and Turkey (0.5%, 
95% CI: 0-28). These failure rates are associated 
with high variability (I² > 90%, p<0.01) in South 
America and Europe. The high rate of treatment 
failure with SPI in South America may be linked 
to one or more of the following factors: delayed 
initiation of treatment, high parasite load, and 
circulation of different type II or atypical strains 
in South America (as well as in Africa), which are 
responsible for severe cases of toxoplasmosis in 
immunocompetent individuals and are linked to 
greater ocular tropism [21,37]. The rate of treat-
ment failure with SPI was higher for countries 
with NNG, (18% [95% CI, 3-41%]) compared to 
countries with PNS (14% [95% CI, 4-25%]). This 
difference was associated with significant hetero-
geneity between studies conducted according to 
the two types of strategies. This could be explained 
by the following:

1. Rigorous primary education and routine pre-
natal screening programs in the PNS strategy 
countries reflect the early detection of prima-
ry maternal infection cases and therapeutic 
management.
2. There is greater vigilance among health-
care professionals and populations in the PNS 
strategy countries than in the NNG strategy 
countries.
3. There are differences in treatment adherence 
[23,26].
4. A significant number of cases of primary 
maternal infection are detected in the PNS 
strategy countries, while many cases appear 
to be overlooked in the NNG strategy coun-
tries (56.6% versus 43.4% of primary maternal 
infection cases).

The parasiticidal effect of the PSZ combination 
reduces vertical transmission further when treat-
ment is initiated in the second trimester or later 
[33].
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semblent être occultés dans les pays de straté-
gie PDR (56,6 % versus 43,4 % cas d’infection 
maternelle primaire).

L’effet parasiticide de la combinaison PSZ dimi-
nuerait davantage la transmission verticale lorsque 
le traitement est initié à partir du deuxième 
trimestre [33]. Dans notre méta-analyse, le taux 
d’échec thérapeutique global moyen à la PSZ 
rapporté [11 % (IC 95 % 3-22 %) ; I2>75,7 %, p<0,01] 
lorsque l’analyse est faite en fonction des régions 
d’étude ou en fonction des stratégies nationales, 
était inférieur à celui de 18,5 % (p>0,05) rapporté 
dans un essai clinique multicentrique sur l’effica-
cité de la PSZ [28]. Ce taux élevé pourrait traduire 
un retard dans l’instauration du traitement para-
siticide. En effet, le traitement commencé dans 
les 3 semaines suivant la séroconversion réduit la 
transmission mère-enfant par rapport au traite-
ment commencé après 8 semaines. Il peut aussi 
être le reflet d’un âge gestationnel plus élevé au 
moment de la séroconversion associé à un risque 
accru de transmission materno-fœtale [27,41]. 
Au regard des données rapportées par région, les 
taux d’échec thérapeutique à la PSZ plus élevés 
en Europe [22 % (IC 95 % 17-28)] qu’en région 
Amérique du Sud [3 % (IC 95 % 0-10)] pourraient 
traduire le fait que la majorité des pays concernés 
dans les études européennes (excepté la Suède) 
dispose de stratégie DPN permettant de diagnos-
tiquer plus de cas d’infection maternelle primaire 
certaine que dans les pays d’Amérique du Sud à 
stratégie PDR. Le taux d’échec thérapeutique à la 
PSZ plus élevé dans les régions Europe, Océanie 
ou dans les pays disposant de stratégie DPN, peut 
également traduire des cas de séroconversion pri-
maire détectés à un âge gestationnel plus avancé 
[21]. L’accessibilité de la PSZ étant difficile dans de 
nombreux pays, il aurait été intéressant de pou-
voir évaluer l’efficacité de PSX sur le toxoplasme, 
d’autant qu’elle possède un effet parasiticide sur 
le toxoplasme et est utilisée dans plus de 37 pays 
d’endémie palustre en Afrique subsaharienne en 
traitement préventif intermittent du paludisme 
chez la femme enceinte [3,22]. L’utilisation de 
prises répétées de PSX après le premier trimestre 
de grossesse, administrée à un mois d’intervalle 
jusqu’à l’accouchement, est recommandée par 
l’Organisation mondiale de la Santé et prescrite 
par les directives du Programme national de 
lutte contre le paludisme au Bénin [22,35] pour 
contribuer à la réduction des infections palustres 
contractées pendant la grossesse. Cette interven-
tion pourrait-elle être un facteur favorisant dans 
la prévention de la toxoplasmose congénitale ? Il 
faut souligner l’absence d’études africaines dans 

In our meta-analysis, the reported overall aver-
age treatment failure rate for PSZ [11% (95% CI 
3-22%); I2>75.7%, p<0.01] when the analysis was 
performed according to study regions or national 
strategies, was lower than the 18.5% (p>0.05) 
reported in a multicenter clinical trial on the 
efficacy of PSZ [28]. This high rate may reflect a 
delay in initiating antiparasitic treatment. Indeed, 
treatment initiated within three weeks of sero-
conversion reduces mother-to-child transmission 
compared to treatment initiated after eight weeks. 
It may also reflect a higher gestational age at 
seroconversion, which is associated with an in-
creased risk of maternal-fetal transmission [27,41]. 
Examining the data by region reveals higher PSZ 
treatment failure rates in Europe (22% [95% CI 
17-28]) than in South America (3% [95% CI 0-10]). 
This could reflect the fact that most countries 
included in European studies (except Sweden) 
have PNS strategies that diagnose more cases 
of confirmed primary maternal infection than 
South American countries with NNG strategies 
do. The higher rate of treatment failure with PSZ 
in Europe, Oceania, and countries with PNS strat-
egies may also reflect cases of primary serocon-
version detected at a more advanced gestational 
age [21]. Since PSZ is difficult to access in many 
countries, evaluating the effectiveness of PSX on 
Toxoplasma would be interesting, especially since 
PSX has a parasiticidal effect on Toxoplasma and is 
used in more than 37 malaria-endemic countries 
in sub-Saharan Africa for intermittent preventive 
treatment of malaria in pregnant women [3,22]. 
The World Health Organization and the National 
Malaria Control Program in Benin [22,35] rec-
ommend the use of repeated doses of PSX after 
the first trimester of pregnancy, administered at 
one-month intervals until delivery to help reduce 
malaria infections contracted during pregnancy. 
Could this intervention contribute to the preven-
tion of congenital toxoplasmosis? It should be 
noted that this meta-analysis does not include 
any African studies. Other molecules, such as 
azithromycin, cotrimoxazole, and clindamycin, 
which are used by some clinicians as antibiotics 
[2,45] and are more readily available than PSZ 
in many countries, could increase the range of 
molecules that can be used. However, insufficient 
data prevented conclusions from being drawn 
about their effectiveness in this meta-analysis.
------------------------------------------------------
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cette méta-analyse. D’autres molécules telles que 
l’azithromycine, le cotrimoxazole ou la clinda-
mycine, utilisées par certains cliniciens comme 
antibiotiques [2,45] et plus facilement accessibles 
dans de nombreux pays que la PSZ, pourraient 
permettre d’augmenter la gamme de molécules 
utilisables. Cependant, l’insuffisance de données 
n’a pas permis de tirer des conclusions sur leur 
efficacité dans cette méta-analyse.
------------------------------------------------------

Conclusion
L’amélioration de la prévention de l’infection 
congénitale à Toxoplasma doit résider dans une 
synergie d’actions entre l’éducation sanitaire, le 
diagnostic précoce de l’infection primaire péri-
conceptionnelle ou conceptionnelle et la prise 
en charge thérapeutique optimale. Notre étude 
montre la réduction du risque de transmission 
materno-foetale par la mise en place d’un traite-
ment en cas d’infection toxoplasmique, malgré la 
persistance d’un certain taux d’échec thérapeu-
tique. Le taux d’échec thérapeutique des différents 
traitements à visée anti-Toxoplasma reste difficile 
à évaluer en l’absence d’algorithme diagnostique 
et thérapeutique harmonisé dans les différents 
pays. Des études multicentriques sur différents 
continents permettraient d’apprécier l’ampleur 
du niveau de transmission materno-fœtale afin 
d’implémenter des politiques de prévention de 
l’infection congénitale mieux adaptées.
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Conclusion
Improvements in preventing congenital toxo-
plasmosis must be based on a combination of 
health education, early diagnosis of primary 
periconceptional or periconceptional infection, 
and optimal therapeutic management. Despite the 
persistence of a certain rate of treatment failure, 
our study shows that the risk of mother-to-fetus 
transmission can be reduced by implementing 
treatment for Toxoplasma infection. However, the 
treatment failure rate of various anti-Toxoplasma 
treatments is difficult to assess due to the lack of a 
harmonized diagnostic and therapeutic algorithm 
across different countries. Multicenter studies on 
different continents would allow us to evaluate 
the extent of maternal-fetal transmission and 
implement more effective prevention policies.
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