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I.INTRODUCTION :

Le Paludisme ou Malaria est une parasitose due a des hématozoaires du genre
Plasmodium et transmise a I’homme par les moustiques femelles du genre
Anopheles. Le paludisme provoque une maladie fébrilehémolysante qui

constitue un fleau mondial[1].

Cette maladie demeure de nos jours un probleme majeur de santé publique dans
les régions tropicales et subtropicales. Elle est une affection parasitaire la plus

fréquente et la plus largement répandue dans le monde[2].

Selon le rapport de 1’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) en 2016, 216
millions de cas de paludisme ont eté rapportés dans 91 pays, soit une
augmentation de 5 millions par rapport a I’année précedente. Le nombre de

déces associes a atteint 445 000 personnes, quasiment comme en 2015 [3].

Toutefois, les régions OMS de I’Asie du sud Est, des Amériques et de la
Méditerranée orientale sont également affectées. La région OMS de 1’Afrique
supporte une part disproportionnée de la charge mondiale du paludisme. En
2016, 90% des cas de paludisme et 91% des deces di a cette maladie sont
survenus dans cette région. La charge de morbidité de 80% due au paludisme

pesait sur une quinzaine de pays tous situés en Afrique[4].

Les antipaludiques ou anti malariques sont des médicaments de
synthese chimique ou extraits de plantes destinées a traiter ou prévenir

le paludisme[11].

Au MALL le paludisme est I’un des problémes majeurs de santé publique. Il est
responsable de 40% des motifs de consultations dans les services de santé
(SLIS, 2014). Les enfants de moins de cing ans, les femmes enceintes, les

populations déplacées du nord et les citadins sont les plus vulnérables[5].
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Pour lutter efficacement contre le paludisme, le pays s’est doté d’une politique
nationale de lutte contre le paludisme en 1993 suite a sa participation a la
conférenceministérielle d’Amsterdam et a adhéré a I’initiative Roll Back
Malaria /Faire reculer le paludisme en 1999.Cette politique s’inspire de la
déclaration dite d’Abuja (25 Avril 2000) et des Objectifs du Millénaire pour le
Développement(OMD), qui réaffirment I’engagement de la communauté
internationale a agir ensemble pour réduire la morbidité et la mortalité dues au

paludisme pour la réduction de la pauvreté[6].

La chimiorésistance de Plasmodium falciparum aux antipaludiques constitue de
nos jours une véritableproblématique dans la lutte contre le paludisme. Ainsi, le
traitement therapeutique a été renforce par de nouveaux médicamentsdénommés

combinaisons thérapeutiques a base d’Artemisinine et d’autres molécules.

Notre objectif etait focalisé sur la qualité de la prise en charge des patients
souffrant d’un probléme de paludisme dans une des communes de Bamako
(commune V). Nous avons jugés nécessaire d’enquéter sur la qualit¢ de la

dispensation des antipaludiques de quelques officines de la commune V.
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11.OBJECTIFS :

a) Objectif général :

Etudier la dispensation des antipaludiques dans les officines privées de la

commune V du district de Bamako.

b) Objectifs spécifiques :

Déterminer les caractéristiques sociodémographiques des patients ;
Déterminer les types d’antipaludiques les plus utilisés ;
Identifier les formes galéniques des antipaludiques prescrits ;

Apprécier la qualite de la dispensation des antipaludiques.
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I11.GENERALITES

1. Historique sur le paludisme :

L’existence de fievres particulieres, fréquentes dans les zones marécageuses
¢tait connue depuis la plus haute antiquité. C’est a cette observation que le
paludisme doit son nom en francais (palud signifiant marécage en vieux
francais) ou encore en italien ou en anglais (malaria ou mauvais air). Avec la
découverte de I’Amérique, les conquistadores ont ramené de Pérou les écorces
de cinchona qui ont permis la premiere thérapeutique spécifique de cette
affection dont 1’agent causal n’a été découvert qu’en 1880 a Constantine par un

chirurgien militaire francais, Alfonse Laveran[7].

Dans les annees qui ont suivi, plusieurs chercheurs italiens et anglais ont ensuite
demontré que les plasmodies sont transmises par la piglre de certains
moustiques dont les larves se développent précisément dans les eaux stagnantes.
La lutte anti vectorielle, 1’assainissement des zones marécageuses ainsi que le
traitement avec les sels de quinine ont permis 1’éradication du paludisme en
Europe. Lors de la seconde guerre mondiale, 1’armée américaine a pu protéger
ses troupes opérant dans la pacifiqgue grace a la découverte des premieres
antipaludiques de synthese. Malheureusement la plupart de ces médicaments
sont devenus inefficaces a cause de la résistance de plus en plus importante des
parasites. Le vingtieme siecle a été marqué particulierement par la survenue de
résistance aux divers antipaludiques. Un espoir récent est lié a de nouveaux
antipaludiques dérivés de plantes de la pharmacopée chinoise. Enfin la
vaccination antipaludique a donné lieu a plusieurs essais dont les résultats

demeurent encore préliminaires [8].

-
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2. Rappels parasitologiques [23] :

L’agent pathogéne du paludisme est un parasite protozoaire du genre
Plasmodiumappartenant a 1’embranchement des sporozoaires, a la classe des
Haemosporidaes, a D’ordre des Haemosporidiaet a la famille des
Plasmodidae.Quatre especes sont pathogenes pour I’homme:

- Plasmodium vivax :fievre tierce bénigne;

- Plasmodium ovale :fievre tierce bénigne;

- Plasmodium falciparum :agent de la fievre tierce maligne (accés fébriles
régulierement rythmés, survenue possible toutes les 24 ou 36heures);

- Plasmodium malariae :agent de la fievre quarte (acces febriles separes par 2

jours d’apyrexie).
3. Mode de transmission[9] :

La transmission se fait tout simplement par piqire de 1’anophele femelle. Au
Mali ce sont les membres du complexe anophele gambiae et anophele funestus
qui transmettent le paludisme entre 18 heures et 06 heures du matin ; leur durée

de vie est un mois.

Schéma 2 : Moustique prélevant du sang

&
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3.1. Cycle biologique du Plasmodium[9] :
Le Plasmodium est un sporozoaire ayant deux types de multiplications :
Une multiplication asexuée (schizogonie) chez I’ Homme ;

Une multiplication sexuée (sporogonie) chez le moustique.

3.1.1.Schizogonie ou cycle asexué (chez I’homme) :

a) Etape pré-érythrocytaire :

Les sporozoites inoculés par I’anophele lors de la piqare sont véhiculés jusqu’au
foie, ou ils se multiplient et ou ils sont stockés. Les merozoites sont libéres par
le foie dans le sang.

b) Etape érythrocytaire :

Les mérozoites parasitent les hématies et se transforment en schizontes. Le
schizonte évolue encore en rosace dont I’éclatement libere les mérozoites
pouvant infecter d’autres hématies saines. Les schizontes peuvent se transformer
en gamétocytes, formes sexuées dans le sang périphérique.

3.1.2. Gamégonie ou cycle sexué (chez I’anophéle) :

Lorsque 1’anophé¢le pique un paludéen, elle ingeére du sang contenant des
gametocytes males et femelles. Ceux-ci se transforment en gamétes males et
femelles. La fécondation donne un ookinéte qui s’enkyste dans la paroi
stomacale du moustique. Aprés le développement, 1’ookyste libére de nombreux

sporozoites qui atteignent les glandes salivaires, prétes a étre inoculés.

g
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4. Physiopathologie[11] :

La physiopathologie du paludisme est encore imparfaitement connue mais les
répercussions de I’infection palustre sur certains organes ont été bien décrites.
4.1. Lesang :

La phase de schizogonie érythrocytaire entraine une hémolyse responsable
d’une anémie d’installation progressive grave chez les jeunes enfants et les
femmes enceintes. L’hémoglobinelibérée par 1’hémolyse provoque une
surcharge rénale et est partiellement transformée en bilirubine dans le foie.
L’exces est eliminé dans les urines entrainant une hemoglobinurie. D’autre part
I’utilisation de 1’hémoglobine par le parasite amene la précipitation dans son
cytoplasme de granules de pigment (hemozoine), dont la libération lors de
1I’éclatement du globule rouge est en partie responsable de la fievre. Le pigment,
accumule dans le cytoplasme du schizonte, est relargue dans le plasma lors de la
libération des merozoites. Il est alors phagocyte par les monocytes-macrophages

et les polynucléaires neutrophiles (leucocytes melaniferes).

ANOFEL

Figure 1 : Leucocyte melanifere

Les plaquettes sont séquestrées par des mécanismes, encore mal précises,
probablement immunologiques. La conséquence en est une thrombopénie,
perturbation biologique fréguemment et précocementobservée au cours d’un

acces palustre.

26
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4.2. La rate

La rate est hypertrophique, molle et congestive. Sa couleur caractéristique,
rouge fonce, parfois brune est due a I’accumulation du pigment internalise par
les phagocytes. L’augmentation de volume est provoquée par 1’hypertrophie de
la pulpe blanche (lymphocytes, cellules réticulaires, macrophages). L’activité
phagocytaire concerne les globules rouges parasites, les débris cellulaires, le
pigment parasitaire. Histologiqguement, au cours du paludisme viscéralévolutif,
la rate est énorme, fibro-congestive et foncéea la coupe avec une hyperplasie
lymphoide et histiocytaire mais les parasites y sont rares.

4.3. Le foie :

La schizogonie exo-erythrocytaire ne produit aucune lésion inflammatoire. La
destruction par les schizontes d’un certain nombre de cellules parenchymateuses
passe inapercue. On observe une hyperplasie des cellules de Kupffer chargées de
la phagocytose des debris cellulaires et de 1’hemozoine, associéea des depots
d’hémosidérine. Ultérieurement les dép6ts de pigment envahissent les espaces
portes au sein d’infiltrats lympho-histiocytaires.

4.4. Physiopathologie de I'acces grave :

Le neuropaludisme (acceés pernicieux = <«cérébral malaria > des anglo-saxons)
et ’aneémie, sont les complications majeures du paludisme aP. falciparum.
Basées au départ sur des études anatomopathologiques post-mortem réalisées
chez des patients décédeés de neuropaludisme, de trés nombreuses recherches ont
étédéveloppées pour élucider sa physiopathologie. Plusieurs théories,
probablement complémentaires sont actuellement retenues, notamment la
séquestration d’hématies parasitées par des formes matures de Plasmodium,
adhérant aux cellules endothélialesdes micros vaisseaux, et I’intervention de

cytokines ou autres médiateurs.
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5. Formes cliniques [12] :

5.1. Paludisme viscéral évolutif :

Provoqué par Plasmodium falciparum et, plus rarement, Plasmodium vivax, il
survient chez des sujets ne disposant d’aucune protection immunologique (pré
munition) ou chimiothérapie et soumis a des infections massives et répétées. Ce
syndrome associe une fievre a 38°C parfois entrecoupée de poussees thermiques
importantes, une anémie grave (paleur, dyspnee, cedéme) et splénomégalie. En
dehors de I’anémie, ’examen hématologique révéle une neutropénie, une

hypoplaquettose et il existe une Hyper-Gamma globulinémie.

5.2. Néphropathies palustres :

Uniquement provoquees par Plasmodium malariae, elles correspondent a un
syndrome néphrotique souvent sévere évoluant plus ou moins rapidement vers
I’insuffisance rénale.

5.3. Fievre bilieuse hémoglobinurique :

Jadis observée chez des sujets utilisant fréqguemment la quinine en prophylaxie,
cette complication est devenue rarissime. Le mécanisme exact en est encore
inconnu.Aprés un début brutal (frisson, douleurs lombaires, température a
40°C), la paleur, ictere, le collapsus et surtout I’émission d’urine rouge « porto »
apparaissent et témoignent d’urgence spécifique (en évitant évidemment la
quinine) et symptomatique (épuration extra-renale, exsanguino-transfusion), la

mort survient dans environ 30% des cas.

5.4. Formes associées :

5.4.1. Paludisme du a plusieurs especes plasmodiales :

C’est une éventualité fréquente avec les associations Plasmodium falciparum, P.
malariae (Afrique intertropicale), Plasmodium falciparum, P. Ovale(Afrique de
I’ouest), Plasmodium falciparum, P. vivax (Afrique du nord, Asie, Amérique
latine). La symptomatologie est rarement typique et surtout le traitement impose

diverses contraintes.

-
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- Paludisme et salmonellose

La salmonellose peut survenir au cours d’un paludisme de primo-invasion,
durant un paludisme latent dont elle provoque la reprise ou, éventualité
beaucoup plus grave, lors d’un paludisme viscéral évolutif. Cliniquement, le
diagnostic est pratiguement impossible et la survenued’épitaxie aurait plus de
valeur évocatrice que la dissociation pouls-température et le typhos.Cette
association impose ¢évidemment un traitement d’urgence avec a la fois un

antibiotique actif et un medicament antipaludique.

5.4.2. Paludisme associé a une amibiase :
C’est une association relativement fréquente et qui dans certains cas d’amibiase

hépatique, correspond a un diagnostic souvent tres difficile.

6. Situation épidémiologique du paludisme au Mali [13]:

Les fievres présumées palustres représentent le premier motif de consultation
dans les services de santé (37,5% SLIS 2007). Le paludisme constitue un
probléeme également chez les femmes enceintes ou il est a I'origine de la moitié
des anémies et de la plupart des faibles poids de naissance (SLIS, 1999). Le
paludisme est endémique au Mali avec une intense transmission au cours de la
saison pluvieuse dont la durée est variable en fonction des zones éco
climatiques. Mais des poussées épidémiques sont souvent observées dans
certaines localités de la zone subsaharienne. Au Mali, il y a une extréme
variabilit¢ de la situation épidémiologique en fonction des facies géo

climatiques.
Plusieurs zones de transmission ont été décrites :

- une zone soudano guinéenne a transmission saisonniére longue de 4 a6 mois ;
- une zone de transmission saisonniere courte de 3 a 4 mois;
- une zone de transmission sporadique voire épidémique couvrant les régions du

Nord et certaines localités des régions de Koulikoro, Ségou, Mopti et Kayes;

.
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- des zones de transmission bi ou plurimodale comprenant le delta intérieur du
fleuve Niger et les zones de barrage;
- des zones peu propices a l'impaludation particulierement les milieux urbains

comme Bamako et Mopti ou le paludisme est hypo endémique.

7. Diagnostic[11] :

7.1. Signes d'orientation :

Orientation clinique :

Nous avons vu la diversité des tableaux cliniques du paludisme. Le diagnostic
du paludisme est une urgence, tout acces palustre survenant chez un sujet non
prémuni (cas du paludisme d’importation) peut évoluer en quelques heures vers
un paludisme grave potentiellement mortel.

En pratique il faut retenir les regles suivantes :

1) «Toute fievre au retour d’une zone d’endémie est un paludisme jusqu’’a
preuve du contraire>>

2) Face a une suspicion d’acces palustre il convient de rechercher
immediatement des signes cliniques de gravite, notamment neurologiques. La
présence d’un signe neurologique, quel qu’il soit, impose 1’hospitalisation en
urgence du malade.

Orientation biologique :

e Thrombopénie: la thrombopéniedéfinieccomme un taux de plaquettes
sanguines inferieur a 150 000 / mm3 est une anomalie fréquente et précoce au
cours du paludisme, indépendamment de 1’espéce plasmodiale en cause et du
tableau clinique. Elle est d’intensité variable, mais parfois sévere (< 50 000 /
mm3). C’est un trés bon signe d’orientation mais sa valeur pronostique est
encore controversée.

e Anémie: une anémiehémolytique est un bon signe d’orientation mais elle peut
manquer, surtout au début d’un accés de primo invasion. L’anémie sera plus

souvent présente chez un sujet présentant des acces de reviviscence.

30
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7.2. Diagnostic biologique direct [11]:

C’est un diagnostic d’urgence qui repose sur la mise en evidence des formes
érythrocytaires de Plasmodium sur un prélevement de sang périphérique.

Le résultat doit étre obtenu dans un délai maximal de 2 heures avec un contact
direct entre le médecin prescripteur et le biologiste.

7.2.1. Le prélevement :

Le plus simple est de recueillir, sur une lame porte-objet de microscope, une ou
deux gouttes de sang par pigure au doigt (face latérale de 1’annulaire), au lobe de
I’oreille ou au talon (chez 1’enfant) et de confectionner immédiatement les
étalements (frottis minces et/ou goutte épaisse).

En France, en pratique, il est préférable de faire parvenir au laboratoire deux
tubes dont un pour contrdle selon les recommandations de la conférence de
consensus, 2007). Le sang est prelevé par ponction veineuse sur anticoagulant
(EDTA) et adresse en urgence au laboratoire.

7.2.2. Techniques de référence :

Goutte épaisse :

Cette technique trés ancienne réalise un micro concentration, et reste la méthode
de référence. Elle consiste a examiner quelques pl de sang apreshémolyse des
globules rouges et coloration selon la méthode de Giemsa. C’est une excellente
techniqgue mais de réalisation un peu délicate et qui nécessite une bonne
experience pour la lecture. Le diagnostic d’espece n’est pas toujours possible.
Le nombre de parasites pour 200 leucocytes doit étre compte.

Frottis mince :

La lame est colorée selon la méthode de May-Grunwald-Giemsa ou par du
Giemsaapres fixation a 1’alcool.

Les parasites, colores en rouge (noyau) et bleu (cytoplasme) sont retrouves a
I’intérieur des globules rouges (pas d’hémolyse dans cette technique). Le

diagnostic positif et le diagnostic d’espéce s’en trouvent facilités.
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Par contre la quantité de sang examinée est plus faible que sur une goutte
épaisse et cette méthode peut étre mise en défaut en cas de parasitemie faible
(sensibilitéthéorique 20 a 30 fois moindre qu’avec la goutte épaisse).
Les recommandations de la conférence de consensus de 2007, demandent
d’associer frottis mince et goutte epaisse.
7.2.3. Autres techniques [11] :
Pour tenter de simplifier et d’améliorer le diagnostic biologique du paludisme,
d’autres techniques ont été développées dont les tests rapides par
Immunochromatographie sur bandelette.

e Tests de diagnostic rapide immunochromatographiques :
Le principe de ces tests est la détection de protéines spécifiques de Plasmodium
(antigenes HRP-2 ou enzymes pLDH, aldolase), en chromatographie sur un
support solide. Certains de ces tests permettent maintenant d’affirmer un
diagnostic positif (présence de Plasmodium) et d’orienter le diagnostic d’espéce
: P. falciparum et/ou autre espece. Ces tests rapides, tres simples d’utilisation et
conditionnés en emballages unitaires, sont trés pratiques et ont une bonne
sensibilité (surtout pour P. falciparum s’ils détectent I’antigéne HRP-2) mais ne
permettent pas de mesurer la parasitémie et restent positifs, pour certains,
plusieurs jours aprés la disparition des plasmodies du sang. En France, ils
doivent étre considérés comme une aide au diagnostic mais ne doivent pas
supplanter, a I’heure actuelle, les techniques microscopiques classiques basées
sur la coloration d’une goutte épaisse et d’un frottis.
L’intérét de leur utilisation a large échelle en zone d’endémie est actuellement
en discussion mais leur colit unitaire élevé reste un obstacle. L’utilisation de ces
tests rapides dans les algorithmes de prise en charge du paludisme est
recommandée lorsque 1I’examen microscopique n’est pas possible.

e QBC Malaria® (Quantitative Buffy Coat) :
Il s’agit d’une technique basée sur une centrifugation en tube capillaire et un

marguage non spécifique des parasites par un fluorochrome (acridine orange).
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Il s’agit d’une technique de concentration, tres facile a maitriser, donnant une
sensibilité équivalente a celle de la goutte épaisse (mais ne permettant pas un
diagnostic d’espéce). En revanche elle nécessite un matériel spécifique. L’arrét
de sa commercialisation est annonce.

e Place de la biologie moléculaire :
Des techniques de biologie moléculaire ont été développées pour le diagnostic
du paludisme.
Leur sensibilité est excellente et elles permettent un diagnostic d’espéce. Elles
peuvent donc constituer une aide au diagnostic dans certains cas difficiles. Mais
leur temps de réalisation et leur colt ne permettent pas, a I’heure actuelle, de les
envisager en diagnostic de routine.
7.3. Diagnostic biologique indirect [11] :
La sérologie n’est d’aucun apport pour le diagnostic d’urgence de 1’acces
palustre; une serologie positive signe uniquement un contact préalable avec le
parasite.
Les indications de la sérologie sont :
— Lediagnostic rétrospectif d’un acces palustre(par exemple, patient traite en
zone d’endémie sans argument biologique de certitude);
— Le diagnostic d’un paludisme visceralévolutifou d’une splénomégalie palustre
hyperactive;
— Lecontréle des donneurs de sangou d’organes arisque;

— Lesenquétesepidemiologiques.
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8.CLASSIFICATION DES ANTIPALUDEENS (OU ANTI-
MALARIQUES) [14] :
Selon le mode d’action et la structure chimique, la classification suivante est
classique :
Schizonticides érythrocytaires :

e Amino-4-quinoléine : chloroquine, amodiaquine

e Arylamino-alcools :

- quinoléine méthanols : quinine, méfloquine

- quinghaosu et dérivés de [Dartémisinine (artéméther, artésunate,

dihydroartémisinine)

Les antipaludéens a effet intra-érythrocytaire traversent la membrane des
globules rouges puis celle duparasite et pénéetrent dans sa vacuole digestive ou
ils s’accumulent. La résistance aux antipaludéensintra-érythrocytaires serait due
a des expulsions des antipaludéens par les parasites.
Schizonticides érythrocytaires et tissulaires :

e Anti foliques : sulfamides (sulfadoxine)

e Antifoliniques : pyriméthamine, proguanil

e Antibiotiques : doxycycline

A. SCHIZONTICIDES ERYTHROCYTAIRES [14] :
1. Quinolone et dérivés :
1.1. Chloroquine (Nivaquine) :
CH H
MHCHCHCHACHAC

N

4
Cl N
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Figure 2 : chloroquine
1.1.1 Mécanisme d’action :
La chloroquine traverse la membrane de 1’érythrocyte parasité et se concentre
fortement dans la vacuole digestive du parasite. La chloroquine entraine ainsi
une accumulation, toxique pour le Plasmodium, de molécules d’hématine,
produit de dégradation de I’héme de I’hémoglobine, qui entraine la lyse du
parasite.
Résistance : liée a une incapacité a accumuler la chloroquine dans la vacuole
digestive du parasite, phénomene lié a un efflux de chloroguine de la vacuole
(mutation du géne PfCRT).
1.1.2. Pharmacocinétique :
Biodisponibilité orale : satisfaisante mais variable, améliorée par la prise
concomitante d’aliments.
Diffusion : facile, fixation dans les érythrocytes et les tissus riches en mélanine
(choroides, corps ciliaires) d’ou une demi-vie d’élimination longue de 20 a 60
jours. 60 % de liaison aux protéines plasmatiques.
Métabolisme :par CYP 3A4, 2D6.
Elimination :rénale d’ou baisse de posologie chez les insuffisants rénaux.
1.1.3. Indications :
e Traitement des acces palustres a Plasmodium vivax, ovale et malariae :
600 mg en 1 prise puis300 mg 6h apres et 300 mg le 2eme et 3eme jour,
c’est également le traitement des acces simples a P. falciparum en zone 1.
e Prophylaxie en zone 1 chloroquino-sensible : le jour du départ, pendant le
séjour et 4 semaines apres le retour.
1.1.4. Contre-indications :
e Rétinopathie,
e Attention chez les patients atteints de porphyrie intermittentel, la

chloroquine peut provoquer une crise aigué,
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e Pour les patients ayant un déficit en G6PD2 (glucose 6 phosphate
déshydrogénase) : possibilitéque la chloroquine declenche une anémie
hémolytique mais rare a doses thérapeutiques.

1.1.5. Effets indésirables :

La chloroquine peut provoquer une crise chez les patients atteints de porphyrie
intermittente et une anémie hémolytique chez les patients ayant un déficit en
G6PD2 (glucose 6 phosphate déshydrogénase). Effets indésirables rares dans le
cadre d’une chimio-prophylaxie (moins d’ 1 effet grave sur 100 000
traitements). Les signes d’une toxicité grave surviennent en cas de surdosage,
d’intoxication, ou de traitements tres prolongés (par ex. en rhumatologie).

Effets indésirables en cas de surdosage : troubles ophtalmologiques (troubles de
I’accommodation,  rétinopathies, opacités cornéennes, dégénérescence
maculaire), troubles auditifs (acouphene, surdité), cardiovasculaires
(allongement de I’espace QT, troubles de la conduction, choc cardiogénique),
cutanés (prurit, photosensibilisation, éruptions), hématologiques (effet myélo-
suppresseur dose-dépendant) ou neurologiques (exceptionnellement troubles du
comportement ou convulsions).

1.1.6. Précautions :

Chez les insuffisants rénaux, insuffisants hepatiques, patients deficitaires en
G6PD, patients atteints de porphyrie intermittente, patients ayant une
myasthenie grave, épilepsie.

1.1.7. Interactions médicamenteuses :

Précautions d’emploi :

e + Topiques gastro-intestinaux antiacides : diminution de 1’absorption de
chloroquine.

e + Ciclosporine : augmentation des concentrations de ciclosporine.

Theése de pharmacie 2017-2018 Oumar Bore
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1.2. Amodiaquine :

Figure 3 : amodiaquine

Source : https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/substance/319061512#section=Top

Les amino-4 quinoléines, a des doses assez élevées ont des propriétés
anti-inflammatoires utilisées en rhumatologie dans le lupus érythémateux

et la polyarthrite rhumatoide.

Apres prise orale, l'absorption est totale et rapide. Le pic sérique est
atteint entre la 2é et la 4é heure. Les amino-4 quinoléines se fixent aux
protéines sériques et dans certains tissus (foie, reins, rate, coceur).

L'élimination rénale est tres lente, d'ou la possibilité de prises espacées.
1.2.1. Effets indésirables :

Rares aux doses utilisées en paludologie, des effets indésirables peuvent
survenir dans le traitement de maladies du collagene qui nécessitent des

doses trois fois plus élevées. Dans ce cas, peuvent apparaitre :

e Des troubles nerveux : vertiges, céphalées

<

Theése de pharmacie 2017-2018 Oumar Bore


https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/substance/319061512#section=Top

Etude de la dispensation des antipaludiques au niveau des officines privées de commune V du district de Bamako

e Des troubles oculaires : rétinopathie non réversible

1.3. Quinine :

Alcaloide extrait de I’écorce d’un arbre

tropical le quinquina. Elle est présentee

H
HCHQ sous forme de plusieurs spécialités pour
administration injectable ou orale (voir

liste ci-dessous). Pour le choix de

(Quinine posologie, il est important de connaitre les

182 9R)-B'-methoxycinchonan-9-aol . -
concentrations en qumlne-base.

Figure 4 : quinine
Attention, certaines speécialités contiennent des sulfites comme excipients
pouvant entrainer ou aggraver des réactions anaphylactiques.
1.3.1. Mécanisme d’action :
La quinine, tout comme la chloroquine, se concentre dans la vacuole digestive
de Plasmodium mais ades concentrations moindres que la chloroquine. Comme
pour la méfloquine, une fixation sur des sites protéiques du parasite pourrait étre
favorisée par la lipophile du médicament.
1.3.2. Pharmacocinétique :
Absorption :rapide par voie orale ou par voie intramusculaire, biodisponibilite :
80 %, T1/2 =11 h.
Métabolisme : par CYP 3A4.
Elimination :rénale : 20 % sous forme inchangee, 80 % sous forme de
métabolites dont un actif, d’ouadaptation de posologie chez les insuffisants
rénaux.
La pharmacocinétique de la quinine est modifi€e significativement par I’acces

palustre : parfois augmentation des concentrations de quinine a la suite de

-
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diminution du volume apparent de distribution et de la clairance hépatique et

rénale de la quinine.

1.3.3. Indications :

Traitement de 1’accés grave de paludisme a Plasmodium falciparum (par voie IV
puis par voie orale pendant 7 jours), des acces simples de paludisme a P.
falciparum en zone 2 et 3 (2éme ligne), de tout acces de paludisme (quel que
soit I’espéce en cause) en cas de vomissements, traitement utilisable chez la
femme enceinte ou qui allaite. Non utilisé en prophylaxie.

1.3.4. Effets indésirables

Ils sont dose-dépendants :

e Fréquent, peu grave : cinchonisme (= acouphenes, vertiges, céphalées,
troubles de la vision, baisseaigiie de I’acuité auditive, troubles digestifs,
vasodilatation périphérique).

e Hypoglycémie par augmentation de la sécrétion d’insuline.

e Les signes de toxicité surviennent pour des concentrations plasmatiques
¢levées lors d’acces palustres graves.

Ce sont principalement :

e Toxicité cardiovasculaire : trouble de la conduction, troubles du rythme,
allongement de 1’espace

e QT,

e Toxicité oculaire perte passagere de vision par atteinte des cellules
rétiniennes,

e Toxicité auditive : altération de 1’audition pour des fréquences é€levées,
acouphenes,

e Toxicité neurologique : vertiges,

e Toxicité cutanees photosensibilisation,

.
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e Toxicité hématologique.
1.3.5. Précautions :

En cas de déficit en G6PD2 : anémie hémolytique.

1.3.6. Interactions médicamenteuses :
Peu documentées et ne semblent pas représenter de probléme préoccupant pour
traiter les accés palustres. Contre-indications : + Astémizole : risque majoré de
troubles du rythme ventriculaire, notamment de torsades de pointes (diminution
du métabolisme hépatique de I'antihistaminique par la quinine).
1.4. Méfloquine (Lariam) :
1.4.1. Mécanisme d’action :
Commun avec celui de la chloroquine, a une activité schizonticide sur
Plasmodium falciparumchloroquino-résistant (mais pas en zone 3 car résistance
par mutations dont I’hypothése est qu’elles conduiraient a 1’expulsion du
médicament de la vacuole du parasite).
1.4.2. Pharmacocinétique :
Administration seulement par voie orale.
Absorption orale : bonne biodisponibilité (85 %) augmentée par prise
d’aliments.
Tres forte fixation aux protéines plasmatiques (98 %).
Métabolisme : par CYP3A4 en métabolites inactifs.
Eliminationlente, < 10 % sous forme inchangée dans les urines, 90 % dans les
feces, T1/2 =15-22 jours.
1.4.3. Indications :

e Traitement de 1’accés simple a P. falciparum en zone 2 ou 3 de

chloroquino-résistance (2°™ligne) : 750 mg soit 3 comprimés puis 500 mg
au bout de 8 h et 250 mg au bout de 8 h,
e Prophylaxie du paludisme en zone 3 de chloroquino-résistante : 1 prise de

250 mg 1 fois parsemaine : 10 j avant le départ, pendant le séjour et 4

Theése de pharmacie 2017-2018 Oumar Bore

.



Etude de la dispensation des antipaludiques au niveau des officines privées de commune V du district de Bamako

semaines apres le retour, n’est pas utilisable enzone 3+ de résistance
(zones forestieres d’Asie du Sud-Est et Amazonie).
1.4.4. Contre-indications :

e Antécedent de fievre bilieuse hémoglobinurique,

e Insuffisance hépatique sévere, insuffisance rénale sévere,

e Chez le sujet dépressif, présentant des troubles psychiatriques, ou ayant
des antécédents de dépression, de convulsions, ou de troubles
psychiatriques.

1.4.5. Effets indésirables :

Les effets indésirables sont relativement fréquents mais bénins, ce sont des
troubles neuropsychiatriques qui peuvent survenir plusieurs semaines apres
I’arrét du traitement du fait de la longue demi-vie de la méfloquine. Ces effets
neuropsychiatriques (1/2 000 en traitement curatif et 1/15 000 en prophylaxie)
sont : confusion, agitation, insomnie, vertiges, convulsions, diplopie, troubles de
la conscience. lls sont vraisemblablement dose-dépendants et favorises par la
prise d’alcool.

Autres effets indésirables : effets digestifs 7-20 % (nausées, vomissements,
douleurs abdominales, diarrhées). La méfloquine peut entrainer des troubles du
rythme cardiaque, le plus souvent des bradycardies.

1.4.6. Grossesse :

Jusqu’a une révision récente par 1’Afssaps, la méfloquine était contre-indiquée
pendant la grossesse en raison d’un effet tératogéne chez 1’animal.
Actuellement, 1’analyse, en clinique, d’un nombre élevé de grossesse n’a
apparemment relevé aucun effet, malformatif ou foetotoxique de la méfloquine
administrée en traitement prophylaxique. Les données en traitement curatif sont
moins nombreuses mais font craindre un risque accru de mort-nés. Des études
en traitement curatif sont nécessaires pour €tablir I’absence de risque.

En conséquence, la méfloquine ne sera utilisée en prophylaxie qu’a partir du

deuxiéme trimestre de la grossesse et lorsque les alternatives préventives ne

.
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peuvent étre envisagées. Chez la femme en age de procréer, voyageant en pays
endémie palustre pour Plasmodium falciparum résistant a la chloroquine,
I’emploi de méfloquine doit étre envisagé. L’utilisation d’une méthode efficace
de contraception pendant toute la durée du traitement et dans les trois mois qui
suivent son arrét est conseillée.

Le traitement curatif par la méfloquine ne sera utilisé chez la femme enceinte
qu’en cas de nécessité absolue : c'est-a-dire en cas de contre-indication a la
quinine.

Compte-tenu des données cliniques actuellement disponibles, la découverte
d’une grossesse sous méfloquine dans les trois mois qui suivent son arrét ne
constitue pas un argument pour en conseiller I’interruption mais conduit a une
attitude de prudence et a une surveillance prenatale.

1.4.7. Interactions medicamenteuses :

Contre-indication : + Valproate de sodium : risque de survenue de crises
convulsives par augmentation du métabolisme du valproate de sodium et effet
convulsivant de la méfloquine,

Associations déconseillées :

e + Quinine (IV) : risque majoré d'apparition de crises convulsives en raison
de I'addition des effets convulsivants. Un délai minimal de 12 heures doit
étre respecté entre la fin de I'administration 1V de quinine et le début de
I'administration de méfloquine.

e + Halofantrine : augmentation du risque d’allongement de I’espace QTc
induit par 1’halofantrine pris avec ou juste apres la prise de méfloguine
d’ou conseiller de ne pas prendre 1’halofantrine pendant les 3 mois qui
suivent I’arrét de méfloquine,

2. Artémisinine et dérivés :

Pl | | |

.
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Figure 5 : Artemether

réduction

Acide
succinique
anhydre en
milien alcalin

Milicu acide

+méthanol + éthanol

Figure 6 :Artemisinine et dérivées

Artéméther = Paluther, Artéméther + Luméfantrine = Riamet,
L’artémisinine est extraite d’une plante chinoise Artémisia annua (qinghaosu en
chinois). Est utilisédepuis longtemps par la médecine traditionnelle chinoise
comme antipaludéen. Il ne faut jamais 1’utiliser en monothérapie car cela
favorise la survenue de résistances.

e Dihydroartémisinine,

e Arteméther,

e Artésunate obtenu apres fixation de sel sodique d’acide succinique.
2.1. Mécanisme d’action :
2.1.1. Mécanisme d’action des dérivés de I’artémisinine :

Ce sont des schizonticides actifs sur les souches de Plasmodium résistants aux
autres antipaludéens.

43
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L’artémisinine et dérivés sont 100 fois plus actifs contre le parasite que les
autres antipaludéens.

Leur pont peroxyde intramoléculaire, en présence de Fe, donne des radicaux
libres qui détruisent le parasite intra érythrocytaire. Les chélateurs de Fe qui
pénétrent dans les cellules inhibent P’effet de I’artémisinine et ses dérivés.
L’artéméther et le dihydroartémisinine sont solubles dans I’huile. L’artésunate
est soluble dans I’eau.

Administration :

Per os: artéméther, artésunate, dihydroartémisinine,

IM : artésunate, artéméther,

IV : artésunate,

Voie rectale : artésunate.

2.1.2. Mécanisme d’action de la luméfantrine :

Interfere avec la polymérisation intra parasitaire. L’artéméther + lumefantrine
bloquent la synthése des acides nucléiques et de protéines intra parasitaires.
L’activit¢ antipaludique de [D’association artéméther et luméfantrine est
superieure a celle de la luméfantrine et de I’artéméther administré seul.

2.2. Pharmacocinétique :

2.2.1. Pharmacocinétique de ’artéméther :

Absorption orale : absorption rapide, pic de concentration en 2 h, Fixation aux
proteines plasmatiques 95 %.

Métabolisme : par le CYP3A4 et CYP2C19 en dihydroartémisinine métabolite
actif, puis en métabolites inactifs, I’artéméther induit son propre métabolisme.
Elimination : sous formes de métabolites dans les urines et les feces.

T1/2 de I’artéméther et dihydroartémisinine environ 2 h.

2.2.2. Pharmacocinétique de luméfantrine :

Absorption : débute 2 h aprés son administration, la luméfantrine est un
composé trés lipophile. Le pic de concentration est atteint 6-8 h apres son

administration. Un repas riche en graisse augmente d’un facteur 2 1’absorption
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de luméfantrine chez un impaludé. A jeun, le taux d’absorption est inférieur a 10
% donc toujours prendre avec un repas ou avec une boisson lactée.

Métabolisme :en desbutyl luméfantrine par CYP3A4, métabolite 5-6 fois plus
antipaludeen que la lumeéfantrine in vitro, ce métabolite ne représente que 1 %
de la I’exposition systémique a la luméfantrine,

Elimination :fécale, principalement sous forme inchangee.

La lumefantrine inhibe le CYP2D6.

T1/2 = 2-3 jours.

2.3. Indications de Riamet :

e Traitement de I’acces simple de paludisme a Plasmodium falciparum en
zone 2 et 3 dechloroquino-résistance (lere ligne), traitement a prendre
avec un repas ou avec une boisson lactée,

e Non utilisé en prophylaxie car T1/2 trop courte.

2.4. Grossesse :

Contre-indication de Riametpour le ler trimestre de grossesse et a utiliser avec
précautions pour le 2°™ et 3éme trimestre de grossesse et chez I’enfant.

2.5. Effets indésirables de Riamet :

e Bien toléré,

e Allergie dans 1 cas sur 3 000,

e Palpitations, céphalées, étourdissement, toux, douleurs abdominales,
arthralgie, myalgie,

e Luméfantrine est un dérivé proche de I’halofantrine. Elle provoque un
allongement de 1’espaceQTc.

2.6. Contre-indications de Riamet :

e Antécédents familiaux d’allongement de 1’espace QTc, antécédents de
troubles du rythme cardiaque, de bradycardie, d’insuffisance cardiaque
congestive,

e Hypokaliémie, hypomagnésémie,
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e Traitement concomitant par d’autres médicaments susceptibles d’allonger
I’espace QTc (voir 2.7. interactions médicamenteuses),
2.7. Interactions médicamenteuses avec Riamet :
Contre-indications de traitement concomitant par d’autres médicaments
susceptibles d’allonger 1’espace QTc (anti arythmiques, antidépresseurs
neuroleptiques, macrolides, fluoroquinolones, antifongiques imidazolés et

triazolés, cisapride, antihistaminiques non sédatifs).

B. SCHIZONTOCIDES ERYTHROCYTAIRES ET TISSULAIRES [14] :
1. Anti foliques (sulfamides), antifoliniques (pyriméthamine, proguanil),
atovaquone :
Plasmodium synthétise lui-méme l'acide folique dont il a besoin et I'inhibition de
cette synthese inhibe sa réplication. Les inhibiteurs de la synthese d'acide folique
ont des propriétés antibiotiques et antipaludiques. Le sulfamide anti folique
utilise comme antipaludéen est la sulfadoxine qui est associee a la
pyriméthamine dans la
spécialité Fansidar

(injectable).

Figure 7 : Sulfadoxine

Source : https://pubchem.ncbi.nim.nih.gov/substance/347913195
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Figure 8 : Pyriméthamine

Source : https://pubchem.ncbi.nim.nih.gov/substance/274087008

1.1. Mécanisme d’action :

Proguanil :

Proguanil est une pro drogue métabolisée en cycloguanil, metabolite actif.

La pyriméthamine et le cycloguanil, inhibent la dihydrofolate réductase (=
DHFR).

Les inhibiteurs de la DHFR doivent avoir une spécificité d’action suffisante vis-
a-vis de la DHFR de Plasmodium.

Atovaquone :

L’atovaquone est un dérivé hydroxynaphtoquinone, c’est un analogue de
I’ubiquinone.

L’atovaquone inhibe le transfert des électrons au niveau du complexe Il de
certains parasites comme Pneumocystis jirovecii, Plasmodium falciparum et
Toxoplasma gondii. Elle peut étre utilisée dans le traitement des infections
correspondantes.

1.2. Pharmacocinétique :

Pyriméthamine + sulfadoxine :

Absorption orale lente compléte des 2 molécules.

Accumulation dans les reins, le foie, la rate, les poumons de pyriméthamine.
Eliminationlente d’ou T1/2 de pyriméthamine 4 j, T1/2 de sulfadoxine 8 j,

élimination des métabolites dans les urines.

-
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Concentration efficace de pyrimeéthamine presente pendant 2 semaines.
Proguanil :
Absorptionlente et compléte de la pro drogue : proguanil.
Métabolismepar CYP2D6 en cycloguanil, métabolite actif et en métabolite
inactif, polymorphisme du
CYP2D6 : 3 % de métaboliseurs lents dans la population caucasienne et 20 %
dans la population asiatique. Chez les metaboliseurs lents, la dose efficace,
utilisée en général, est inefficace car la concentration de cycloguanil est
insuffisante. Donc précautions a prendre pour I’utilisation de proguanil en Asie
puisque 20 % de métaboliseurs lents en Asie.
Elimination rénale : 40-50 %.
T1/2 cycloguanil 12-15 h.
Atovaquone :
Absorption lente, variable, augmentée 3 a 4 fois par un repas riche en graisse.
Liaison aux protéines plasmatiques: 99 %.
LCR: 1 % passe dans le LCR.
Double pic dans le plasma avec le ler pic a 1-8 h apres administration et le 2eme
pic 1-4 jour apres administration, T1/2 longue de 1,5-3 jours.
Elimination a 94 % sous forme inchangeée dans les feces.
1.3. Effets indésirables :
Pyriméthamine + Sulfadoxine :
Liés a sulfadoxine :

e Troubles sanguins (leucopénie, agranulocytose),

e Anemie hémolytique,

e Troubles allergiques : réactions cutanéomuqueuses, parfois graves type

syndrome de Lyell,syndrome de Steven-Johnson.

Proguanil :

e Troubles gastro-intestinaux,

e Réactions cutanées allergiques, perte de cheveux, dépigmentation.
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Proguanil + Atovaquone :

e Bien tolére,

e Troubles gastro-intestinaux, toux, céphalées, sensation vertigineuse,
rarement anémie mégaloblastique,

e Rash cutané.

1.4. Indications :

Pyriméthamine + sulfadoxine (FANSIDAR®) :

Fansidar (sulfadoxine + pyméthamine) n’est pas utilisé pour le traitement curatif
ni préventif en France. Il est utilise dans le cadre du traitement preventif
intermittent du paludisme chez la femme enceinte en Afrique. Traitement en une
seule prise de 50-75 mg de pyrimethamine + 1-1,5 g de sulfadoxine

Proguanil + chloroquine (PALUDRINE®+NIVAQUINE® ou
SAVARINE®):

Prophylaxie pour un voyage dans les pays de la zone 2 de chloroquino-
résistance prendre 1 cp a la fin d’un repas la veille du départ, pendant le séjour
et 4 semaines apres le retour.

Proguanil + atovaquone (MALARONE®) :

e Traitement de 1’accés simple a P. falciparum dans les zones 2 et 3 de
chloroquino-résistance (1*ligne).

e Prophylaxie du paludisme en zone 3 de chloroquino-résistance : 1 cp a
prendre au cours d’un repas : la veille, pendant le séjour, 7 jours apres le
retour, ne pas prendre plus de 3 mois,Résistance a I’atovaquone par
mutation du gene du cytochrome b du parasite dans sa région codante,
domaine oxydatif catalytique de 1’'ubiquinone. La résistance est prévenue
par 1’association avec le proguanil.

1.5. Interactions médicamenteuses :

Pyriméthamine + sulfadoxine : pas de contre-indications,
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Proguanil : + Anticoagulants oraux : augmentation de I'effet de I'anticoagulant
oral et du risque hémorragique d’ou un contrdle plus fréquent de I'INR.
Proguanil + atovaquone : associations déconseillées avec Rifampicine,
rifabutine : diminution respectivement d'environ 50 % et 35 % des taux
plasmatiques d'atovaquone.
2. Doxycycline (Doxypalu) :
Doxycycline est une tétracycline. Le mécanisme d’action de la doxycycline en
tant qu’antipaludéen n’est pas connu.
2.1. Pharmacocinétique :

e Biodisponibilité orale : 100 %,

e T1/218-22 h,

e Elimination urinaire 40 % sous forme inchangée et fécale 30 % sous

forme inchangeée.

2.2. Effets indésirables :

e Hypoplasie de 1’émail, dyschromie dentaire donc contre-indiqué chez la

femme enceinte et chez I’enfant < 8 ans,

e Neutropénie, thrombocytopénie,

e Troubles digestifs, ulcération de I’cesophage,

e Reéactions allergiques cutanées : urticaire, prurit,

e Photosensibilisation d’ou protection du soleil.
2.3. Indications :
En tant qu’antipaludéen, est utilisé en association avec la quinine pour le
traitement d’accés simples ou graves de paludisme a P. falciparum en zone 3 de
chloroquino-résistance. Est utilise seul en chimioprophylaxie pour la prévention
du paludisme dans les zones 3+ de chloroquino-résistance : 100 mg en 1 prise
par jour la veille du départ, pendant le séjour puis 4 semaines apres le retour.

2.4. Interactions médicamenteuses :
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Contre-indications : + Rétinoides par voie générale : risque d’hypertension
intracranienne.
Précautions d’emploi :

e + sels, oxydes, hydroxydes de magnésium, d'aluminium, de calcium, Fe :
formation de chélates d’ou diminution de 1’absorption de la doxycycline
d’ou prendre ces traitements a distance de la doxycycline au moins 2 h
d’intervalle,

e + inducteurs enzymatiques (antiépileptiques, antifongiques azolés) :
augmentation du métabolisme de la doxycycline d’ou diminution des
concentrations plasmatiques de doxycycline,

e + Didanosine : diminution de I’absorption digestive de doxycycline d’ou
prendre la didanosine a 2h d’intervalle de la doxycycline,

e + Anticoagulants oraux : augmentation de 1’effet anticoagulant oral et du
risque d’hémorragies d’ou surveillance plus fréquente de I’INR.

9. Traitement curatif [11] :

Une des difficultés majeures du traitement (curatif ou prophylactique) de
paludisme réside actuellement dans la progression des résistances de P.
falciparum vis a vis des antipaludiques en général, et de la chloroquine en
particulier (antipaludique tres largement utiliséa 1’échelle mondiale pendant
toute la 2eme moitié du 20eme siecle). Le phénomeéne est apparu dans les années
60. Actuellement les résistances continuent de progresser a la fois en termes
géographiques (de plus en plus de pays sont touches) et en terme d’intensité (la
chloroquine n’est plus la seule moléculeconcernée). Les grandes regles de prise
en charge du paludisme exposées dans ce cours sont basées sur les
recommandations de la derniereconférence de consensus sur la prise en charge
du paludismed’importation qui s’est tenue en 2007.

9.1. Prise en charge d'une forme non compliquée [11] :

9.1.1. Acces palustre a P. falciparum :
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Un accés non complique est, par définition, un épisode aigu de paludisme se
caractérisant par I’absence de signes de gravite. Dans cette forme le patient doit
toujours guérir. Le choix du protocole thérapeutique doit donc étre guide par
I’efficacitéthéorique de la molécule et sa faible toxicité : rapport bénéfice /
risque. Cing produits sont actuellement d’utilisation courante, tous utilisables
per o0s : la quinine, la mefloquine, I’halofantrine et I’atovaquone-proguanil.

e Atovaquone — Proguanil (Malarone):per os, 4 comprimes doses 250 mg /
100 mg, chez un adulte et un enfant de plus de 40 kg (12 ans environ), en 1 prise
par jour avec un aliment riche en lipides, pendant 3 jours consécutifs. Surveiller
la survenue de vomissements en début de traitement.

e Artemether-Lumefantrine (Riamet, Coartem), comprimes doses a 20
mg/120 mg pour un adulte et un enfant de plus de 35 kg : 6 prises de 4
comprimes a HO, H8, H24, H36, H48 et H60, avec des aliments riches en
lipides, pendant 3 jours. Cette bithérapie, comprenant un dérivé de
I’artemisinine d’action rapide, est trés efficace préconisée. Elle est disponible
sur prescription hospitaliere depuis2008.

e Dihydroartemisinine-piperaquine (Eurartesim), comprimes dosés a 320
mg / 40 mg: 1 prise de 3 comprimeés par jour pendant 3 jours pour un adulte et
un enfant de plus de 35 kg. Un allongement de I’espace QT est possible avec
cette spécialitérécemmentcommercialisée et justifie de sa contre-indicationen
cas d’allongement congeénital de I’espace QTc et d’antécedents de cardiopathies.
e Quinine (Quinimax, Quinine Lafran, Surquina):per os, 24 mg/kg (quinine
base) en 3 prises par jour pendant 7 jours. En cas de troubles digestifs
(vomissements), on débute un traitement par voie intraveineuse : 24 mg/kg en 3
perfusions lentes (sur 4 heures toutes les 8 heures) ou en perfusion continue sur
24 heures. Un relais per os est possible. La quinine ne présente aucun risque de
complications mortelles en dehors d’une erreur de posologie lors d’un usage par

voie intraveineuse.

Theése de pharmacie 2017-2018 Oumar Bore

52



Etude de la dispensation des antipaludiques au niveau des officines privées de commune V du district de Bamako

Elle provoque assez souvent des effets indésirables auditifs transitoires

(acouphenes) ;

e Mefloquine (Lariam), comprimés quadri sécables a 250 mg: 25 mg/kg
repartis en 3 prises sur24 heures (un seul jour). La mefloquine présente un risque
de complications neuropsychiatriques rares mais potentiellement séveres et
entraine souvent des effets secondaires modérés (nausées, vomissements,
vertiges). Elle est contre-indiquée en cas d’antécédents de troubles
psychiatrigues, méme minimes ;

e Halofantrine (Halfan), comprimes a 250 mg: 24 mg/kg en 3 prises, espacées
de 6 heures, a distance des repas (un seul jour). Une seconde cure, a demi-dosg,
est necessaire 7 jours plus tard pour réduire les rechutes. L halofantrine présente
un risque de complications cardiaques parfois mortelles (troubles du rythme par
allongement de 1’espace QT) et nécessite donc une surveillance ECG.

En pratique, il faut :

e Adulte:préférer I’atovaquone-proguanil ou [’artemether-lumefantrine en
premiere intention, la quinine ou la mefloquine en deuxiémeintention; n’utiliser
I’halofantrine qu’avec la plus grande prudence (ECG obligatoire);

e Femme enceinte: seule la quinineest préconisée sans réserve parmi les cing
médicaments vus précédemment, bien que la mefloguine ne soit plus contre-
indiquée et que 1’atovaquone-proguanil soit utilisable en cas de nécessite;
I’artemether-lumefantrine, déconseillée au premier trimestre de la grossesse,
peut étre prescrite aux deuxieme et troisiemetrimestres;

e Enfant:

- En premiere intention: la mefloquine, 1’atovaquone-proguanil(comprimés
enfant dosés a62,5 mg/25 mg ; de 5 kg a 8 kg de poids : 2 comprimés
enfant ; de 9 kg a 10 kg : 3 comprimés enfant ; de 11 kg a 20 kg : 1
comprimé adulte ; de 21 kg a 30 kg : 2 comprimes adulte ; de 31 kg a40
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kg : 3 comprimes adulte) ou I’artemether-lumefantrine(de 5 kg a 14 kg de
poids : 1 comprimé par prise ; de 15 kg a 24 kg : 2 comprimés par prise ;
de 25 kg a 34 kg : 3 comprimes par prise) ;

- Endeuxiémeintention: la quinine ou I’halofantrine sont utilisables, le
risque de complications cardiaques dues a I’halofantrine étant moindre
chez I’enfant (sous réserve du respect des contre-indications et de la
réalisation d’un ECG) et la forme suspension buvable a 2 % étant bien
adaptée.

Le traitement ambulatoired’un acceés palustre non complique survenant chez un
adulte peut se concevoir avec certaines précautionspour garantir une bonne prise
en charge thérapeutique : surveiller a la consultation 1’absence de vomissement
dans les 2 heures qui suivent la premiere prise médicamenteuse, s’assurer de la
présence d’une personne de confiance au domicile pour la surveillance du
malade, programmer un contréle clinique et parasitologique a J3, J7 et J28.

Il est en revanche recommande d’hospitaliser de maniéresystématique les
enfants et les femmes enceintes.

9.1.2. Acces palustre a P. vivax, P. ovale ou P. malariae ou P. knowlesi :

La chloroquine (Nivaquine) garde sa place mais il convient d’étre certain du
diagnostic d’espece. Dans le doute, il faut considérer le patient comme étant a
priori infecte par P. falciparum.

Chez D’adulte, le traitement est la Nivaquine (comprimé a 100 mg) : 5
comprimés par jour pendant 5 jours ou 6 comprimes les premier et deuxieme
jours et 3 comprimés le troisieme jour (soit environ 25 mg/kg de dose totale
repartie sur 3 jours : 10 mg/kg les deux premiers jours, 5 mg/kg le troisieme).
Chez le petit enfant, il faut préferer le sirop (25 mg par cuillere-mesure) : 10
mg/kg par jour pendant 2 jours, 5 mg/kg le troisieme jour.

Les seules chimioresistances connues a la chloroquineconcernent P. vivax, en

Asie du Sud-Estessentiellement.
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Pour prévenir les acces de reviviscence aP. vivax ou P. ovale, il existe une
molécule, la primaquine, active sur les formes hepatocytaires (hypnozoites).Ce
médicament n’est pas commercialisé en France mais est disponible sur ATU
nominative (obtenue a 1’ Afssaps).

Il est maintenant recommander de prescrire la primaquine des le premier acces,
apres avoir éliminé un déficit en G6PD chez le patient.

9.2. Prise en charge d'un paludisme grave [11]:

Les modalités de prise en charge d’un paludisme grave reposent sur les principes
suivants :

e Identification des Signes de gravité: face a un acces palustre (cliniguement
suspecte ou deéja confirmé biologiquement), il est impératif de rechercher les
criteres de gravité exposés précédemment. Tout paludisme grave doit étre
hospitalise en urgence dans une unité de soinsintensifs ou de réeanimation;

e Mise en route immediate d’un traitement debase:

o Soit de quinine par voie intraveineuseselon le schéma suivant:

m Dose de charge de 16, 7 mg/kg de quinine base en 4 heures chez I’adulte;

m Suivie d’un traitement d’entretien de 8 mg/kg toutes les 8 heures, en perfusion
continue ou en perfusion de 4 heures dans du serum glucosé a 10 % ;

o Soit d’artesunate en intraveineux (Malacef),flacons de 60 mg disponibles sur
ATU nominative aupres des pharmacies hospitalieres, a la dose de 2,4 mg/kg a
HO, H12 et H24, puis toutes les 24h pendant 7jours en IV lente manuelle ou
seringue électrique. Ce produit a une rapidité d’action supérieure a celle de la
quinine et empéche la cytoadherence. Il a montré une supériorité sur la quinine
en termes de mortalité.

e Relaisper os des que I’état du malade le permet, la durée totale de traitement
devant étre de 7 jours si la quinine est poursuivie; un relais par I’atovaquone-
proguanil ou par 1’artemether-lumefantrine est possible, avec 3 jours de

traitement;
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e Traitementsymptomatique: en cas de défaillanceviscérale, le traitement
antiparasitaire devra étre compléte par des mesures de réanimation;
e Enfant et femme enceinte: les principes de prise en charge sont les mémes en
tenant compte d’un risque plus éleve d’hypoglycémie. Les doses de charge chez
I’enfant sont contre-indiquées.
10. Prévention [11] :
10.1. Prevention individuelle :
Une prévention du paludisme est envisageable a 1’échelle individuelle. Pour étre
efficace, cette prévention doit associer une protection contre les piqures de
moustiques et une chimioprophylaxie médicamenteuse. Il ne faut cependant pas
oublier qu’aucune protection n’est fiable a 100 %.
a. Lutte contre les piqures de moustiques :
A partir du coucher du soleil, c’est la premiere ligne de défensevis-a-vis du
paludisme :
e A I’extérieur des habitations:
- Porter des vétements longs le soir, si possible imprégnésd’insecticide;
- Mettre des répulsifs sur les parties découvertes (produits a base de DEET
30 4 50%, IR3535
20 a 35%, ou Picaridine 20 a 30%)(Attention au choix des produits chez
I’enfant et la femme enceinte) ;
- Utiliser des tortillons fumigénes;
e A I’intérieur des habitations:
- Installer des moustiquaires aux portes et aux fenétres;
- Et/ou dormir sous une moustiquaire imprégnéed’insecticide;
- Adeéfaut de moustiquaire de lit (qui assure incontestablement la protection
mécanique la plus efficace), on peut, si on dispose d’une climatisation,
associer climatisation et insecticide.

b. Chimioprophylaxie médicamenteuse :

56

Theése de pharmacie 2017-2018 Oumar Bore



Etude de la dispensation des antipaludiques au niveau des officines privées de commune V du district de Bamako

Sauf cas particuliers (femmes enceintes), la chimioprophylaxie n’est plus
utilisée actuellement pour les populations autochtones des zones d’endémie et y
vivant en permanence. En revanche, elle doit étre envisagée de
manieresystématique pour tout sujet non immun se rendant en zone impaludée.
Il n’existe pas de schéma prophylactique idéal. Le choix de la
chimioprophylaxie doit étrediscuté et adaptéa chaque voyageur.

Il dépend de la zone visitée (intensité de transmission et niveau de résistance
aux antipaludiques), de la saison et du sujet concerné (age, femme enceinte,
mode de vie, antécédentsmeédicaux, etc.).

En France, les zones impaludées sont classées en trois groupes en fonction des
donnéesépidémiologiques fournies par le Centre national de référence du
paludisme permettant d’adapter la prophylaxie a la zone géographique.

Groupe 1 : Zone sans chloroquinoresistance. Ce groupe concerne
essentiellement les pays d’Ameérique centrale, Haiti et la République
dominicaine.

Groupe 2 : Zone de chloroquinoresistance isolée. — Inde en partie et Sri Lanka.
Groupe 3 : Zone de prévalenceélevée de chloroquinoresistance et de multi
résistance. Le nombre de pays classés dans ce groupe augmente constamment.
On y trouve maintenant tous les pays d’Afrique subsaharienne. Ce groupe
comprend aussi tout le bassin amazonien et les zones dites de multi résistance
d’Asie du Sud-Est (en particulier les régionsfrontalieres entre la Thailande, le
Laos, le Cambodge, le Myanmar et le Vietham). On vy trouve
égalementdésormais Madagascar.

Des recommandations officielles sont publiées et réactualisées chague annee
dans le Bulletin épidémiologique hebdomadaire. Elles doivent servir de
réference pour la prescription d’une chimioprophylaxie individuelle

(http://www.invs.sante.fr/beh).

10.2. Prévention collective [11] :
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La prévention collective du paludisme est difficile et, jusqu’a’ présent, les
programmes d’éradication du paludisme a 1’échelle mondiale avaient échoue. Le
rapport 2011 de ’OMS sur la situation du paludisme dans le monde laisse
espérer un début de contréle.

La lutte antipaludique repose actuellement sur plusieurs axes :

e Uneprévention de la transmission par [’utilisation g@énéralisée de
moustiquaires imprégnées dans toute la population, prioritairement chez les plus
exposés (enfants et femmes enceintes) et par uneprise en charge rapide et
adaptée des accespalustres;

e Ledéveloppement de nouvelles molécules et surtout le développement de
combinaisons thérapeutiques reposant sur 1’association d’un derive de
I’artemisinine(molécule issue d’uneplante, Artemisia annua, de la pharmacopée
traditionnelle chinoise, d’activitétrés rapide et sansrésistance connue
jusqu’aprésent) avec une ou plusieurs autres molécules(artemisinine-
basedcombination therapy, ou ACT).

Sont déjautilisees ou en développement les combinaisons artesunate-
amodiaquine(Coarsucam),  artemether-lumefantrine  (Coartem,  Riamet),
dihydroartemisinine-piperaquine(Artequiin, Eurartesim), etc.

Les programmes nationaux de lutte contre le paludisme de nombreux pays
africains travaillent actuellement sur I’introduction de ces combinaisons
thérapeutiques ;

e La poursuite de la lutte anti vectorielleau niveau des pays:controle des gites a
moustiques, pulvérisationintra domiciliaired’insecticide;

e La recherche d’un vaccin: un candidat vaccin actif sur les formes pre-
erythrocytaires est, en 2012, en phase 111 des essais cliniques.

I1 est difficile d’éradiquer le paludisme dans certaines régions ou la transmission

est trés intense, mais on constate cependant que tous les pays qui ont
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réussiaéleverleur niveau de vieont fait reculer la maladie. La lutte contre le

paludisme passe donc aussi par une lutte contre la pauvretéa 1’échelle mondiale.

11. Traitement préventif intermittent a la sulfadoxinepyriméthamine [15]:
Le médicament pour le traitement préventif intermittent (TPI) reste la
Sulfadoxine Pyriméthamine (SP). Le TPI doit étre mis en ceuvre a tous les

niveaux du systeme de santé.

Des directives seront développées pour les groupes cibles : femmes enceintes et
groupes spéciaux (sujets neufs, immunodéprimés, drépanocytaires). La
sulfadoxine pyriméethamine est gratuite chez la femme enceinte et doit étre
administrée a raison de 2 cures de 3 comprimés de Sulfadoxine 500mg et
Pyriméthamine 25 mg supervisées et espacées d'au moins un mois, entre le 4eme

et le 8éme mois de la grossesse.
12. Politique Nationale de Lutte Contre le Paludisme :

Créé en 1993, le Programme national de lutte contre le paludisme(PNLP) est un
composant essentiel pour la planification, 1’exécution et la coordination des
activités de contr6le du paludisme au Mali. Le but principal du PNLP est de
réduire le fardeau socio-économique du paludisme en réduisant la morbidité et
la mortalité avant 2030 pour que le paludisme ne soit plus un probleme de santé
publique[16].

La prise en charge du paludisme est essentiellement basée sur la chimie, avec la
chimio prophylaxie et chimiothérapie qui utilisent les médicaments
antipaludigues seuls ou en association. Mais leur choix est fonction de la

tolérance et de la pharmaco resistance [17].

12.1.Traitement [18] :
Protocole de traitement :
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Les traitements les plus efficaces aujourd’hui sont les combinaisons comprenant
un dérivé de I’artémisinine (CTA).Elles permettent de traiter efficacement le
paludisme simple en 3 jours. Le paludisme simple se traite efficacement et avec
des moyens relativement modestes, par voie orale.

Le paludisme grave demande une observation ou une hospitalisation en fonction
de I’évolution des signes cliniques .1l se traite avec de ’artémether injectable ou
I’artesunateinjectable et la quinine donnée en intraveineuse puis par voie orale

deés que I’état du patient le permet.

12.1.1.Le traitement du paludisme simple par PNLP :

L’objectif du traitement du paludisme est de guérir I’infestation. Cela permet de
prévenir la progression vers une forme grave et d’éviter la morbidité
supplémentaire associée a un échec thérapeutique[19].

La combinaison Artésunate + Amodiaquine (AS + AQ) et la combinaison
Artéméther + Lumefantrine (AT + LU) sont retenues pour le traitement du
paludisme simple, sur la base des résultats de recherches effectuées par le
MRTC/DEAP sur les monothérapies et les combinaisons thérapeutiques .Les
CTA sont utilisées par le personnel de santé a tousles niveaux pour traiter les cas
de paludisme simple [17].

Pour assurer la sécurité des patients et garantir une adhésion durable au

traitement, le plan national de pharmacovigilance sera élaboré et fortement
appuyé.

Des stratégies seront développées pour la prise en charge au niveau

communautaire.

12.1.2.Le traitement du paludisme grave et compliqué par PNLP :
L’objectif du traitement antipaludique en cas de paludisme grave est de prévenir
le déces. En cas de paludisme chez la femme enceinte, I’objectif principal est de

sauver la vie de la mére [19].
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La quinine sera utilisée pour traiter les cas de paludisme grave et compliqué.
Ces cas seront pris en charge apres confirmation par le personnel de santé.

Tout cas de paludisme chez la femme enceinte doit étre considéré comme grave
et doit étre traité avec la quinine. L’artéméther injectable peut étre utilisé en

cas d’intolérance a la quinine [17].

13. La lutte anti vectorielle intégrée :

La lutte anti vectorielle a pour but de réduire voire arrété la transmission du

paludisme. Elle reposera essentiellement sur :

13.1. Lutte contre les vecteurs adultes :

a) Objectif

L'objectif de la lutte contre les vecteurs adultes est de réduire le contact homme -
vecteur.

b) La promotion des supports imprégnes d'insecticide.

Cette lutte est basée sur : Les moustiquaires imprégnées d'insecticide seront
distribuées gratuitement aux femmes enceintes au cours de la Consultation
Prénatale (1er contact) et aux enfants de moins de 5 ans apres la vaccination anti
rougeoleuse ou au cours de la consultation des enfants. Des mécanismes seront
mis en place pour aller a la couverture universelle. Ces moustiquaires devront
étre des moustiquaires imprégnées d'insecticide a longue durée de rémanence et

porter une mention qui les distinguera de celles du commerce.

Pour permettre le passage a I'échelle de 1’utilisation des moustiquaires
imprégnées d'insecticide, le partenariat entre le secteur privé, le secteur public et
la societeé civile sera développe.

c¢) La pulvérisation intra domiciliaire :

.
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L'objectif de la pulvérisation intra domiciliaire (PID) est la destruction de la
population vectrice. La PID sera retenue comme I'une des composantes majeures
de la lutte anti vectorielle.

Dans unpremier temps, elle se fera sous forme d'un projet piloté qui servira de
base pour le renforcement de capacités des structures du Ministere en PID. Le
passage a I'échelle sera envisagé apres une évaluation de cette phase pilote. Des
dispositions réglementaires seront prises pour faciliter I'acquisition des produits
insecticides dans l'optique de la décentralisation et la contractualisation des

futures interventions.

d) L'aménagement de I'environnement :
L'accent sera mis sur l'amélioration de I'habitat. Il se fera avec une forte

implication des collectivités décentralisées et de la société civile.

13.2. La lutte anti larvaire :

L'accent sera mis sur la promotion de I'hygiene et de I'assainissement du milieu
pour la destruction des gites larvaires. La recherche opérationnelle sera
encouragée dans ses composantes : biologique, chimique et génétique.

Des directives seront développées pour la détermination des intrants.

14. Approvisionnement en MILD et insecticides [20] :

Le schéma d'approvisionnement en moustiquaires imprégnees a longue durée et
insecticides repose sur la mise en place d'un systéeme de distribution efficace par
les secteurs publics et privés. Les moustiquaires étant volumineuses, il convient
d'accorder une attention particuliére a leur stockage et a leur acheminement vers
les communautés périphériques cibles.

Durant la planification des campagnes de distribution, il faut prendre en compte
particulierement le temps nécessaire pour

L’approvisionnement, le stockage et le transport afin que les MILD soient mises
a disposition en quantités suffisantes au moment et a I'endroit voulus. Les MILD

doivent étre gratuites ou fortement subventionnées et disponibles a la proximité

.
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immediate des communautés ciblées, sans lacune sur la chaine logistique.
L’information et I’éducation en continu constituent deux facteurs essentiels pour

I’adhésion de la communauté et I’observance des recommandations.

15. Résistances aux antipaludiques :

Les antipaludiques en monothérapie (traitement fondé sur un seul médicament)
perdent rapidement leur efficacité. A certains endroits, le paludisme est résistant
a toutes les thérapies de premiere intention qui sont financierement accessibles.
I1 importe de suivre I’ampleur et la propagation de la pharmaco résistance pour
parvenir a la juguler. La résistance a un médicament n’est pas nécessairement
uniforme a 1’échelle d’un pays et il peut subsister des poches régionales ou

résistance I’emporte, ou le médicament reste efficace.

Toutefois, lesvictimes du paludisme et les dispensateurs de soins ignorent trop
souvent si le paludisme auquel ils ont a faire est résistant ou non. Par
conséquent, il faut cerner les zones de pharmaco résistance et, le cas échéant,
recommander et fournir des médicaments de substitution. Pour ce faire, ’OMS
aide les pays a cartographier la pharmaco résistance et leur recommande de
s’orienter vers un nouveau traitement efficace lorsque ou avant que le niveau de
résistance aux médicaments utilises dépasse 15%, et de ne pas les laisser
exceder 25% (OMS, 2005).

16. Dispensation [21] :

16.1. Définition :

La dispensation est 1’acte pharmaceutique qui associe a la délivrance des
médicaments« I’analyse pharmaceutique de I’ordonnance médicale si elle existe,
la préparation éventuelle des doses a administrer et la mise a disposition des
informations et des conseils nécessaires au bon usage des médicaments. Le
pharmacien a un devoir particulier de conseil lorsqu’il est amené a délivrer un

médicament qui ne requiert pas une prescription médicale. Il doit, par ses

.
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conseils appropriés et dans le domaine de ses compétences, participer au soutien
apporté au patient. » (Article R. 4235-48 ducode de la santé publique francaise).
Une dispensation de qualité constitue un enjeu de santé publique important
puisqu’elle doit contribuer a une efficacité optimale des traitements et & une
diminution des risques d’iatrogénie médicamenteuse.

Elle fait également partie des soins de premiers recours et de la mission de
service public de la permanence des soins auxquels le pharmacien d’officine
doit contribuer (article L. 5125-1-1 A du code de lasanté publique francaise).

La dispensation au détail des médicaments est réservée par la loi aux
pharmaciens d’officine en raison de leur compétence scientifique et doit étre
réalisee en conformité avec les presentes bonnes pratiques.

Ces bonnes pratiques s’appliquent aux pharmaciens d’officine (titulaires et
adjoints), aux pharmacies mutualistes et aux pharmacies de secours minieres. La
dispensation par voie électronique est également soumise au respect des
présentes bonnes pratiques conformément a 1’article L. 5121-5 du code de la
santé publique francaise. En effet, afin de garantir un méme niveau de qualité et
de sécurité qu’au comptoir, la dispensation des médicaments par voie
électronique est réalisee selon les mémes principes. Le site internet de la
pharmacie est considéré comme le prolongement virtuel d’une officine de
pharmacie autorisee et ouverte au public.

16.2. Les différentes étapes du processus de dispensation :

a) L’analyse de l’ordonnance ou d’une demande de médicamenta
prescription facultative :

Conformément aux dispositions de 1’article R. 5132-22 du code de la sante
publique francaise, I’original de I’ordonnance doit étre présenté au pharmacien
lorsque la prescription du médicament par un professionnel de santé habilite est
la condition réglementaire de sa dispensation. En présence d’une ordonnance, le

pharmacien doit verifier :

Theése de pharmacie 2017-2018 Oumar Bore



Etude de la dispensation des antipaludiques au niveau des officines privées de commune V du district de Bamako

» La validité de ’ordonnance et I’identité du patient dans la mesure de ses
moyens ;

» La régularité formelle de I’ordonnance selon les médicaments prescrits et
la réglementation dont ils relevent (ordonnance sécurisée ou non
comportant toutes les mentions requises notamment la date de
I’ordonnance et la durée du traitement ;

» La qualification du prescripteur selon les médicaments prescrits
(prescription initiale hospitaliére, prescription réservée a certains
spécialistes, médicaments autorisés a étre prescrits notamment dans
I’exercice de I’art dentaire, aux sages-femmes, aux pédicures-
podologues);

» Le recueil de I’accord de soins et la réalisation des examens préalables
et/ou périodiques auxquels la délivrance de certains medicaments est, le
cas échéant, subordonnée.

Le pharmacien dispense un médicament prescrit par un professionnel de santé
Iégalement autorisé ou habilité a prescrire des médicaments dans I’Etat membre
de I’Union européenne dans lequel la prescription a été établie. Par conséquent,
le pharmacien ne peut refuser de dispenser des médicaments prescrits sur une
ordonnance émanant d’un prescripteur établi dans un Etat membre de 1’Union
européenne, sauf s’il a des doutes légitimes et justifiés quant a 1’authenticité, au
contenu ou a I’intelligibilité de la prescription, ou a la qualité du professionnel
de santé qui I’a ¢établie.

b) Conseil pharmaceutique :

Lors de I’acte de dispensation (de médicaments a prescription médicale
obligatoire ou facultative), le pharmacien conseille et informe le patient afin
d’assurer le bon usage et une bonne observance du traitement. Le pharmacien a
une obligation renforcée de conseil pour les médicaments non soumis a
prescription médicale obligatoire (articles R. 4235-48 du code de la santé

publique francaise). En cas de demande d’un médicament de prescription

.
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facultative, le pharmacien s’assure qu’il dispose des informations suffisantes
pour pouvoir le dispenser en toute sécurité.

Les informations collectées permettent une évaluation qui détermine la conduite
a tenir (conseil sans dispensation de médicament, conseil avec dispensation de

médicament(s), orientation vers un autre professionnel de santé).

Lors de la dispensation de médicaments a prescription obligatoire ou facultative,
le pharmacien formule son conseil en prenant en considération en tant que de
besoin les éléments pouvant déterminer 1’observance du traitement (mode et
rythme de vie par exemple).

Le pharmacien informe le patient de la posologie, du mode d’administration, du

moment de prise et de la durée du traitement.

Il conseille le patient sur le bon usage des médicaments, souligne les précautions
d’emploi et alerte sur les mises en garde et il doit attirer I’attention du patient sur
la possibilit¢ d’effets indésirablesdont 1’ignorance pourrait conduire a une
rupture d’observance ou un refus de traitementou au contraire a une poursuite de
traitement inadaptée et sur la possibilitéd’interactions avec des médicaments
d’automédication.

c) Délivrance :

Au vu d’une prescription en dénomination commune sans ajout d’un nom de
marque ou de fantaisie, si la prescription libellée en dénomination commune
peut étre respectée par la délivrance d’une spécialité figurant dans un groupe
genérique, le pharmaciendélivre une spécialité figurant dans ce groupe
conformément a I’article L..5125-23du code de la santé publique francaise.

Au vu d’une prescription en dénomination commune avec ajout d’un nom de
marque, le pharmacien peut délivrer par substitution a la spécialité prescrite une
spécialité du méme groupe générique a condition que le prescripteur n’ait pas

exclu cette possibilité, pour des raisons particuliéres tenant au patient, par une

.
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mention expresse portée sur la prescription sous forme exclusivement
manuscrite conformément a 1’article L. 5125-23du code de la santé publique
francaise.

Par ailleurs, pour certains traitements (ex : anticoagulants oraux,
antiépileptiques) ou pour certains patients (ex : risques de confusion,
d’inobservance), il est recommandé d’éviter un changement de marque lors des
dispensations.

Le pharmacien applique les regles de délivrance des médicaments (quantité de
médicaments  délivrés, enregistrement des entrées et des sorties...)
conformément a la réglementation dont ces médicaments relevent.

En 1’absence de prescription, la quantité maximale a délivrer recommandée est
conforme a la durée du traitement indiquée dans le RCP. La quantité ne peut
excéder un mois de traitement a posologie usuelle ou la quantité maximale
nécessaire pour les traitements d’épisode aigu.

Les quantités remises doivent respecter la dose d’exonération indiquée pour
chague substance active concernée conformément a la réglementation en
vigueur.

Tracabilité de la délivrance :

Le pharmacien trace la délivrance des medicaments relevant des listes | et Il et
des médicaments stupéfiants conformément aux dispositions des articles R.
5132-9, R. 5132-10, R. 5132-35 et R. 5132-36 du code de la santé publique. Les
médicaments dérivés du sang font 1’objet d’une tragabilité spécifique
conformément aux dispositions de 1’article R. 5121-186 du code de la santé
publique francaise.

S’agissant des médicaments a prescription facultative, le pharmacien peut tracer
leur délivrance dans I’historique du logiciel d’aide a la dispensation.

Un dossier pharmaceutique est créé et alimenté par le pharmacien dans les
conditions prévues a I’article L. 1111-23 du code de la santé publique francaise.

Sont ainsi enregistrés sur le dossier pharmaceutique les médicaments délivrés

<
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avec ou sans prescription médicale. Le contenu de ce dossier pharmaceutique et
les droits du patient sur son dossier pharmaceutique, tant sur sa création, sa
cléture que sur le contenu sont fixés aux articles R. 1111-20-1 a R. 1111-20-11
du code de la santé publique francaise.

Tracabilité de la substitution :

Le pharmacien peut enregistrer dans le logiciel d’aide a la dispensation, sa
décision de ne pas procéder a la substitution et les éventuels refus de substitution
du patient.

d) Contribution aux vigilances et traitements des alertes sanitaires :

Le pharmacien contribue a la surveillance et 1’évaluation des effets indésirables
liés a I’utilisation des médicaments et porte une attention particuliere aux

médicaments sous Plan de Gestion de Risques.

Les pharmaciens sont tenus de signaler, sans délai, tout effet indésirable
suspecté d’étre d0 a un médicament au centre régional de pharmacovigilance
(articles L. 5121-25 et R. 5121-151, R. 5121-153 et R. 5121-161 du code de la
santé publique francaise). Ces effets indésirables peuvent étre spontanement
signalés au pharmacien par le patient ou détectés par le pharmacien lorsqu’il
procéde au suivi du traitement. Le pharmacien peut informer le patient de la
possibilité de déclarer des effets indésirables sur le site internet de 1’Agence
nationale de sécurité des médicaments et des produits de santé.

Par ailleurs, les alertes sanitaires sont diffusées par le pharmacien au sein de
I’équipe et sont traitées sans délai. Une procédure relative aux régles de
traitement des retraits/ rappels de lots des médicaments, de la réception du
message a son traitement et a sa tracabilité est disponible a I’officine.

16.3. La démarche qualité appliquée a la dispensation :

Le pharmacien s’assure que le fonctionnement de son officine permet de

garantir a tout moment la qualité et la sécurité de la dispensation en limitant

Theése de pharmacie 2017-2018 Oumar Bore

.



Etude de la dispensation des antipaludiques au niveau des officines privées de commune V du district de Bamako

autant que possible les risques liés a une erreur de délivrance, de prescription,
des interactions médicamenteuses ou des contre-indications non détectées, des
posologies inadaptées ou une inobservance du traitement.

Le pharmacien recherche les situations qui peuvent générer un risque pour la
santé des patients afin de prendre les mesures préventives nécessaires visant a
limiter les risques identifiés (information de I’équipe notamment).

Les erreurs de dispensation signalées par un patient ou identifiées par une
personne de 1’équipe, donnent lieu a une analyse au sein de 1’équipe officinale
en vue d’éventuelles mesures préventives et correctives.

L’analyse des erreurs et les mesures mises en place sont réguliérement
réévaluées par 1’équipe en vue d’une amélioration continue de la qualité et de la

sécurité.

.
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V. METHODOLOGIE :

1. CADRE D’ETUDE :
Notre étude s’estdéroulée dans la commune V du district de Bamako.
Présentation de la commune V :

La commune V partage les mémesréalités physiques avec les autres communes
de Bamako. Elle couvre une superficie de 41,59 km2 pour une population de
523 748 habitants en 2016 dont 272 349 femmes (52% de la population totale) et
251399 hommes (48% de la population totale). La densité de la population est
de 11 204 habitants au km2. Située sur la rive droite du Niger, elle est limitée au
Nord par le fleuve Niger, au Sud-Ouest Kalaban Coro(Kati), a I’Est par la
commune VI. Elle représente 2,26% de la population du MALI et 18% de celle
du District de Bamako. La commune V est constitué de sept quartiers qui sont
Badalabougou, Quartier Mali, Torokorobougou, KalabanCoura, Daoudabougou,

Sabalibougou et Bacodjicoroni[26].

Sur le plan sanitaire, la commune V dispose de 65 officines qui se répartissent

dans les différents quartiers.
2. TYPE D’ETUDE :

C’est une étude prospective transversale visant a étudier la dispensation des

antipaludiques dans les officines.

3. PERIODE D’ETUDE :

L’étude s’estdéroulée de Février 2018 a Ao(t 2018, soit 7 mois.
4, POPULATION D’ETUDE :

L’étude a portée sur des ordonnances comportant la prescription des
antipaludiques lors de notre passage dans les officines.

Theése de pharmacie 2017-2018 Oumar Bore

-



Etude de la dispensation des antipaludiques au niveau des officines privées de commune V du district de Bamako

a) CRITERES D’INCLUSION :
Etaient inclus dans notre étude :

- Tout patient qui se présentait a I’officine avec une ordonnance comportant
de la prescription d’antipaludique.

- Tout patient qui acceptait de participer a I’enquéte sur non conseil.

b) CRITERES DE NON INCLUSION :

- Tout patient qui demande des conseils d’antipaludiques.
- Tout patient qui n’accepte pas de participer a 1’enquéte.
- Tout patient avec une ordonnance qui n’a pas de prescription

d’antipaludiques.

5. ECHANTILLONNAGE :

a) TAILLE DE L’ECHANTILLON :

La taille de I’échantillon a étéobtenue de fagonaléatoire de 60 officines. Nous
nous sommesfixées en raison de 10 ordonnances par officines, ce qui fait en tout
600 ordonnances a traiter. Au final nous avons retenu 60 officines car les 5

autres officines recevaient peu d’ordonnances.

b) SELECTION DE L’ECHANTION :

Dans la commune V nous avons dénombré 65 officines reparties dans les

guartiers comme suit :

- Sabalibougou 5 officines

- Bacodjicoroni 17 officines
- Badalabougou 8 officines

- Quartier Mali 1 officine

- Daoudabougou 8 officines

- Torokorobougou 5 officines

- Kalaban Coura 21 officines
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Nous avons fait un choix aléatoire de 60 officines.
6. COLLECTE DES DONNEES:

Les données ont été recueillies sur des fiches d’enquétes adressées aux patients

qui ont répondu a nos critéres d’inclusion.

7. ANALYSE DES DONNEES :

La saisie et le traitement de texte ont étéfaits a partir du logiciel Microsoft Word
2013 et avec le logiciel Microsoft Excel 2013. Le logiciel Epi info version 7 a

étéutilisé pour 1’analyse statistique des données.
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V. RESULTATS

1. Les caractéristiques sociodémographiques des patients :

Tableau | :Répartition des patients selon le sexe

SEXE FREQUENCES POURCENTAGES
FEMININ 305 50,83%
MASCULIN 295 49,17%

TOTAL 600 100%

Ce résultat nous montre une prédominance du sexe féminin dans notre étude par

rapport au sexe masculin. Le ratio était de 1,03 en faveur du sexe féminin.

-
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Tableau Il :Répartition des patients en fonction de leur tranche d’age

AGE FREQUENCES POURCENTAGES
0-5 ans 98 16,33%
5-10 ans 43 7,17%

10 ans et plus 436 72,67%

Non précisés 23 3,83%

TOTAL 600 100%

La majorité des patients durant nos enquétes avaient un age supérieur a 10 ans.

L’ age n’était pas mentionné sur 23 ordonnances.

-
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Tableau 111 : Répartition des patients selon leur profession
PROFESSION  FREQUENCES _ POURCENTAGES

Agent santé 12 2,00%
Commergant 88 14,67%
Eléve/Etudiant 149 24,83%
Fonctionnaire 72 12,00%
Ménageére 101 16,83%
Non précisés 143 23,83%
Ouvrier 35 5,83%
TOTAL 600 100%

Notre étude met en évidence que les éleves et les etudiants étaient les plus
présents pendant I’enquéte, la profession n’était pas mentionnée sur 143

ordonnances.
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2. La prescription :

Tableau IV :Répartition des ordonnances selon la qualification des

prescripteurs

PRESCRIPTEUR DE FREQUENCES POURCENTAGES

L’ORDONNANCE

Infirmier d’état 70 11,67%
Interne en médecine 75 12,50%
Médecin 299 49,83%

Non précisés 75 12,50%

Sage-femme 81 13,50%
TOTAL 600 100%

Presque la majorité des prescriptions a été faites en par les medecins et la

qualification des prescripteurs n’a pas été précisée sur 75 cas.
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Tableau V : Répartition des ordonnances en fonction des antipaludiques

NOMS DES
MEDICAMENTS

Afridoxine
Amodiaquine
Arsiquinoforme
Artefan
Artemether
Artemether TM
Artequin
Artesiane
Artesun
Acrthel

Arthel Plus
Artiz

Aurtiz forte
Artiz DP
Artome
Artrim GH
Artrine
AsuDenk
AsunateDenk
Bimalaril
Camoquin
Coarinate
Coartem
Coartesiane

Cofantrine

FREQUENCES

14

65
11

25

27

10

13

R ol N NP

17
100
28
10

POURCENTAGES

2,33%
0,17%
0,83%
10,83%
1,83%
0,50%
0,83%
4,17%
4,50%
0,17%
1,67%
0,33%
0,33%
1,00%
0,67%
2,17%
0,17%
1,17%
0,33%
0,83%
0,17%
2,83%
16,67%
4,67%
1,67%

-
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Combiart 20 3,33%
Combimal 4 0,67%
Combitrine 1 0,17%
Darte Q 1 0,17%
Duo cotecxin 2 0,33%
Duoquin 1 0,17%
Eurartesim 3 0,50%
Fansidar 4 0,67%
Laridox 30 5,00%
Larinate 1 0,17%
Laritem 25 4,17%
Lartem 3 0,50%
Lufanter 6 1,00%
Lumate forte 2 0,33%
Madar 25 4,17%
Malacur 15 2,50%
Malavan 2 0,33%
Maloxine 5 0,83%
Palucure 2 0,33%
Paludox 1 0,17%
Palukit 1 0,17%
Plufentrine 21 3,50%
Quinimax 4 0,67%
Quinine 45 7,50%
R Lume 1 0,17%
Surquina 2 0,33%
Synriam 8 1,33%
TOTAL 600 100%

-
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Il ressort de notre résultat que le coartem était I’antipaludique le plus prescrit.

Tableau VI :Répartition des antipaludiques selon le typed’antipaludique

TYPE FREQUENCES POURCENTAGES
D’ANTIPALUDIQUE

DCI 182 30,33%
Spécialité 418 69,67%

TOTAL 600 100%

Plus de 50% des antipaludiques prescrits étaient des spécialités.

.
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TABLEAU VII :Répartition des antipaludiques selon la forme galénique

FORME GALENIQUE FREQUENCES POURCENTAGES
Comprimés 432 72,00%
Forme injectables 96 16,00%

Sirops 67 11,17%
Suppositoires 5 0,83%

TOTAL 600 100%

Dans notre étude, la majorité des antipaludiques prescrits était sous forme de

comprimés.

.
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Tableau V111 : Répartition des prescripteurs selon le type de medicament

Type de Prescripteur TOTAL
médicament Meédecins | Infirmiers | Sages- Non Internes

femmes | identifiés
DCI 60 27 50 26 19 182
Spécialités 239 43 31 49 56 418
TOTAL 299 70 81 75 75 600

Les medecins ont prescrits plus de spéecialités que les autres corps medicaux et

également plus de DCI.
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Tableau IX : Répartition des prescripteurs selon la forme galénique du

médicament

Forme Prescripteurs TOTAL
galénique du  ["Medecins | Infirmiers | Sages- Non Internes

médicament femmes identifiés

Comprimés 197 49 68 59 59 432
Forme 63 15 4 6 8 96
injectables

Sirops 35 5 9 10 8 67
Suppositoires 4 1 0 0 0 5
TOTAL 299 70 81 75 75 600

Presque toutes les formes galéniques ont éte prescrites par les médecins par

rapport aux autres corps medicaux.
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3. La dispensation :

Tableau X :Répartition des ordonnances ayant fait 1’objet des conseils lors de la

dispensation

CONSEILS LORS DE LA FREQUENCES POURCENTAGES
DISPENSATION

NON 31 5,17%
Oul 569 94,83%
TOTAL 600 100%

Presque la majorité des dispensations a €té suivies par un conseil du

dispensateur contre 31 cas qui ne le faisaient pas.
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Tableau XI:Répartition des ordonnances selon la qualification des

dispensateurs

DISPENSATEURS FREQUENCES POURCENTAGES
Pharmacien Assistant 104 13,33%
Interne en pharmacie 143 23,83%
Pharmacien titulaire 130 21,67%
Vendeurs en pharmacie 223 37,17%

TOTAL 600 100%

L’essentiel des dispensations a été faite par des vendeurs en pharmaciesuivis des

internes en pharmacie.

.
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Tableau XI1 :Répartition des ordonnances selon leur validite

VALIDITE DE FREQUENCES POURCENTAGES
L’ORDONNANCE

NON 79 13,17%
Oul 521 86,83%

TOTAL 600 100%

Presque la majorité des dispensateurs vérifiait la validité de I’ordonnance contre

79 cas qui ne le faisaient pas.
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Tableau X111 :L’application des regles de délivrance des médicaments

REGLES DE FREQUENCES POURCENTAGES
DELIVRANCE DES
MEDICAMENTS

NON 96 16,00%
Ooul 504 84,00%
TOTAL 600 100%

Presque la plus grande partie des dispensateurs appliquait les regles de
délivrance des médicaments qui consistait la quantité de médicaments délivrés et

I’enregistrement des entrées et des sorties des médicaments.

g
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Tableau X1V :Résultat se rapportant aux probléemes pendant la dispensation

PROBLEMES PENDANT  FREQUENCES POURCENTAGES
LA DISPENSATION

NON 471 78,50%
Oul 129 21,50%
TOTAL 600 100%

Ce tableau montre que plus de 50% des dispensateurs n’ont pas eu de problémes

pendant la dispensation.

Theése de pharmacie 2017-2018 Oumar Bore



Etude de la dispensation des antipaludiques au niveau des officines privées de commune V du district de Bamako

Tableau XV :Vérification de I’interaction médicamenteuse par les dispensateurs

VERIFICATION FREQUENCES POURCENTAGES
D’INTERACTION
MEDICAMENTEUSE

NON 229 38,17%
Ooul 371 61,83%
TOTAL 600 100%

La moitié des dispensateurs veérifiaitl’interaction médicamenteuse si

I’ordonnance dépasse 3 produits.

.
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Tableau XVI :Répartition des ordonnances ayant fait I’objet de substitution

SUBSTITUTION FREQUENCES POURCENTAGES
NON 286 47,67%
Ooul 314 52,33%
TOTAL 600 100%

Ce resultat montre que la moitié des dispensateurs faisait des substitutions par

une spécialité avec I’accord du médecin.

.
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Tableau XVII :Résultat par rapport a 1’avis du prescripteur

AVIS DU PRESCRIPTEUR FREQUENCES POURCENTAGES
NON 54 9,00%

Ooul 546 91,00%

TOTAL 600 100%

Dans ce tableau, nous constatons qu’une grande partie des dispensateurs dans les
officines faisaient la substitution lors de la dispensation en demandant I’avis du

prescripteur si la forme prescrite est en rupture.

.
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Tableau XVII1 :Repartition des antipaludiques selon leur indication

INDICATION FREQUENCES POURCENTAGES
D’ANTIPALUDIQUE

Curatif 521 86,83%
Préventif 79 13,17%

TOTAL 600 100%

Les antipaludiques curatifs étaient les plus prescrits sur 1’ordonnance.

.
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Tableau XIX :Résultat par rapport au dosage correct

DOSAGE FREQUENCES POURCENTAGES
NON 11 1,83%

Ooul 589 98,17%

TOTAL 600 100%

Presque la majorité des dosages était correcte sur 1’ordonnance.

Tableau XX :Résultat par rapport a la posologie correcte

POSOLOGIE FREQUENCES POURCENTAGES
NON 13 2,17%

Ooul 587 97,83%

TOTAL 600 100%

La majorité des posologies était correcte sur I’ordonnance.

-
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Tableau XXI:Résultat se rapportant aux schémas de traitement par le PNLP

SCHEMAS DE FREQUENCES POURCENTAGES
TRAITEMENT PAR LE
PNLP
NON 253 42,17%
Ooul 347 57,83%
TOTAL 600 100%

Plus de 50% des dispensateurs connaissaient les schémas de traitement retenus
par le PNLP.

Tableau XXII : Répartition des pratiquants de I’officine ayant suivi une

formation sur la prise en charge du paludisme

FORMATION SUR LE FREQUENCES POURCENTAGES
PALUDIISME

NON 163 27,17%

Ooul 437 72,83%
TOTAL 600 100%

Une grande partie des dispensateurs a 1’officine ont suit des formations sur la

prise en charge du paludisme.

.

Theése de pharmacie 2017-2018 Oumar Bore



Etude de la dispensation des antipaludiques au niveau des officines privées de commune V du district de Bamako

VI. COMMENTAIRES ET DISCUSSIONS

1. Limite de I’étude :

Nous avons entrepris cette étude dans le but d’étudier la dispensation des
antipaludiques au niveau des officines privées de la commune V du district de
Bamako. La lutte contre toute maladie passe par un systeme de méthode qui
consiste soit a traiter, soit a prévenir la maladie. Notre étude a permis non
seulement de déterminer les caractéristiques sociodémographiques des patients
mais aussi d’identifier les formes galéniques des antipaludiques, de déterminer
les types d’antipaludiques les plus utilisés et d’apprécier la qualité de la
dispensation des antipaludiques dans les officines privées de la commune V.
Notre étude s’est déroulée pendant sur une période de 5 mois. Pendant notre
enguéte nous avons recu 600 ordonnances sur lesquelles étaient prescrits des

antipaludiques qui ont fait I’objet de notre étude.
2. Caractéristiques socio démographiques :

Sexe :

Notre étude a révélé un sexe ratio 1,03 en faveur du sexe féminin. Ce résultat
nous montre que le sexe féminin était le plus touché pendant notre enquéte. Ce
résultat se rapproche de celui trouvé par Dembélé Kadiatou qui avait pour le
sexe feminin soit 52,30% en 2007-2008[22] et Inzan Doumbia a trouvé un ratio
en faveur du sexe masculin avec soit 54,1% en 2013[23].Ces résultatspermettent
de soutenir que tout le monde est exposé a I’infection palustre quelque soit le
sexe. La différence pourrait étre le degré d’immunité et les mesures prises par

chaque individu.
Age :

La tranche d’age la plus touché se situait de plus de 10 ans avec un effectif soit

72,67%, I’age n’était pas mentionné sur 23 ordonnances.
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Les études ont prouvé que les enfants de moins de 5 ans et les femmes enceintes
sont les couches les plus vulnérables donc les plus touchées. Ce résultat se
rapproche de celui trouvé par Boubacar Fofana qui avait eu la tranche d’age de
15 ans et plus avec un effectif soit 47,3%][24].Nous avons trouve un faible taux

des enfants de moins de 5 ans, cela est dd a la campagne des préventions.
Profession :

Les éléves et étudiants avaient un fort taux de 24,83% et les femmes ménageres
aussi avec un taux de 16,83%. Cela s’explique par le fait que cette catégorie
concerne presque toutes les tranches d’age. Ce qui donne un taux considérable
au regard de la scolarisation massive. Ce résultat se rapproche de celui trouvé
par Oumou Marie Angeline Dakouo qui avait eu un fort taux pour les éléves et
étudiants soit 44,4%[25].

3. La prescription :
Prescripteurs :

Les médecins ont faits plus de prescriptions que les autres prescripteurs avec
effectif soit 49,83%. Ceci s’explique par le fait que les ordonnances provenaient
des centres de santé les plus proches de 1’officine. Inzan Doumbia a trouvé un
effectif soit 72,9% en 2013-2014[23] et Oumou Marie Angeline Dakouo a
trouve un effectif soit 83,8%[25].

Formes pharmaceutiques :

La majorité des antipaludéens prescrites était de type spécialité soit 69,67%
contre 30,33% de type DCI. Inzan Doumbia a trouvé 76,3% de type spécialité
contre 23,7% de type DCI[23]. Cette fréquence élevée de la prescription des
spécialités s’expliquait par la disponibilité sur le marché de nouvelles molécules

plus efficaces, mieux tolérées et sans résistance pour le moment.
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Forme galénique du médicament :

Les formes comprimés et injectables étaient les plus utilisés : soit 72,00% et
16,00%. La voie orale reste la plus utilisée. La fréquence élevée de la
prescription des antipaludiques par la voie orale serait due a leurs
administrations et a la conservation facile. Kadiatou Dembélé avait trouvé que
les formes comprimés et injectables étaient les plus utilisés 293 soit 47,3% et
207 soit 33,5%][22]. Inzan Doumbia avait trouvé que les formes comprimes et

sirops étaient les plus prescrits : soit 81,4% et 10,1%[23].
Types d’antipaludiques :

L’antipaludique coartem etait le plus utilisé avec un taux de 16,67%. Ce taux
peut étre justifié par le choix des prescripteurs et leur disponibilité au niveau des
officines de pharmacie.Cette fréquence élevée de la prescription de coartem peut
s’expliquer par la disponibilit¢ sur le marché de nouvelles molécules plus
efficaces, mieux tolérées et sans résistance pour le moment. Ce résultat est
contraire de celui trouvé par Inzan Doumbia qui avait eu I’antipaludique le plus

utilisé I’amodiaquine avec un taux de 20,70% [23].

4. Qualite de la dispensation :

Au cours de notre étude, les vendeurs étaient les plus présents soit 37,17%
suivies des internes soit 23,83%. La posologie anormale et des dosages
incorrects nous ont permis de relever certaines incorrections :

Un cas de posologie anormale soit 2,17% et de dosages incorrects soit 1,83%.
Ce résultat se rapproche de celui trouve par Kadiatou Dembélé en 2006-
2007[22] et InzanDoumbia en 2013-2014[23].
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VII.CONCLUSION ET RECOMMANDATIONS:

1. Conclusion :

Cette ¢étude nous a permis d’étudier la dispensation des antipaludiques au niveau
des officines privées de la commune V du district de Bamako.

Elle a constitué a la détermination des caractéristiques sociodémographiques des
patients, a 1’identification des formes galéniques des antipaludiques, a la
détermination des types d’antipaludiques les plus utilisés et a I’appréciation des
dispensations faites au niveau des officines sur la prise en charge du paludisme.
Notre étude s’est déroulée dans la commune V du district de Bamako. C’était
une étude prospective transversale qui s’est déroulée de février a aolt 2018 avec
une phase d’enquéte. L’enquéte s’est portée sur 600 ordonnances a traiter
choisies de fagcon aléatoire.Nos resultats couvrent une période de 7 mois.

Il découle de cette étude que :

Le sexe féminin était le plus predominant dans notre étude par rapport au sexe
masculin. La tranche d’age moyenne était plus de 10 ans. La dispensation était
faite en grande partie par les vendeurs et les internes qui étaient les plus présents
a I’officine pendant 1’enquéte. La forme comprimé était le plus prescrit sur
I’ordonnance cela est d0 par la prescription des médecins.

L’antipaludique le plus prescrit était le coartem de type spécialité.

La qualification de la dispensation des antipaludiques était bonne en grande
majorité cela était due par les dispensateurs qui ont suivies des formations sur la

prise en charge du paludisme.
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2. Recommandations :

Nous recommandons aux patients :

- Eviter I’automédication ;

- Se faire consulter par un agent de santé qualifié, un médecin pour une
meilleure prise en charge du paludisme ;

- Respecter les mesures prophylactiques du paludisme ;

- Respecter scrupuleusement les conseils des agents de santé dans leur
traitement ;

- Assainir les lieux de vie en respectant les régles d’hygiéne ;

- Dormir sous les moustiquaires imprégnees.

a. Aux prescripteurs et dispensateurs

- Accorder une plus grande attention aux conditions de la prescription des
antipaludiques ;

- Veiller a faire une dispensation correcte des antipaludiques ;

- Etre vigilant sur la qualite de la prescription et de la dispensation ainsi que
I’observance pour les patients enfin que les médicaments antipaludiques ne
fassent pas I’objet de résistance ;

- Veiller a une observation correcte du traitement des patients.

b. Aux responsables des officines

- Initier des enquétes périodiques dans I’intérét de la santé publique sur la
prescription et de la dispensation des antipaludiques au Mali ;

- Renforcer la politiqgue des spécialités en les rendant disponibles et moins
cheres ;

- Assainir I’environnement ;

- Faire des formations continues sur la prise en charge correcte du paludisme ;

- Avoir des perspectives pour la dotation des officines privées en Kits de

diagnostic rapide du paludisme ;

.
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- Intensifier la distribution de moustiquaires imprégnées et promouvoir les régles

d’hygiene.
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IX. ANNEXES
Fiche d’enquéte :

TITRE : ETUDE DE LA DISPENSATION DES
ANTIPALUDIQUES AU NIVEAU DES OFFICINES PRIVEES DE
LA COMMUNE V DU DISTRICT DE BAMAKO

QUESTIONNAIRE :

I. Prescription

1. Identification du patient

Sexe : masculin ( ) féminin ()

2. Prescripteur de ’ordonnance
Médecin ( )

Infirmier ( )

Sage-femme ( )

Interne ()

Non identifié ()

Il. Dispensation

1. Identification de I’officine

Nom de PoffiCINe ..o e
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3. Type d’antipaludique dispensé

Speécialité () DCI ()

4. Forme galénique du médicament

Comprimé () sirop ( ) forme injectable ( ) suppositoire ( )
5. Donnez-vous des conseils lors de la dispensation?
Oui () Non()

6. Qui dispense les médicaments ?

Pharmacien ()

Vendeurs ()

Assistant ()

Interne ()

7. Vérifiez-vous la validité de ’ordonnance et ’identité du

patient dans la mesure de ses moyens?

Oui () Non()
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8. Vérifiez-vous la régularité formelle de I’ordonnance selon les

médicaments prescrits et la réglementation dont ils relevent?
Oui () Non()

9. Conseillez-vous le patient afin d’assurer le bon usage et une

observance du traitement?
Oui () Non()

10. Appliguez-vous les réglesde délivrance des medicaments

conformément a la réglementation?
Oui () Non()
11. Y’a-t-il souvent des problémes pendant la dispensation?

Oui () Non()

12. Procédez-vous a une vérification de P’interaction

medicamenteuse?
Oui () Non()
13. Faites-vous des substitutions dans ce cas?
Oui () Non ()
14. Remplacez-vous le médicament prescrit par une spécialité?
Oui () Non( )
15. Appelez-vous le prescripteur pour demander son avis?
Oui () Non()

16. L’antipaludique prescrit est a titre?
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Curatif ( ) Préventif ()

17. Le dosage est-il correct?

Oui () Non()

18. La posologie est-elle correcte?
Oui () Non()

19. Connaissez-vous les schémas de traitement retenus par le
PNLP (programme national de lutte contre le paludisme) sur le

paludisme dans notre pays ?
Oui () Non()

20. Avez-vous recu une formation sur la prise en charge du

paludisme?
Oui () Non()

21. Le produit prescrit fait-il partit des médicaments

antipaludiques autorisés au Mali?

Oui () Non ()
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Année : 2017-2018
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RESUME :

La présente étude est centrée sur 1’étude de la dispensation des antipaludiques au
niveau des officines privées de la commune V du district de Bamako. Il s’agit
d’une étude prospective transversale visant a étudier la dispensation des
antipaludiques dans les officines conduite pendant une période de 7 mois
(Février 2018 a Aolt 2018). Apres une étude de la situation épidémiologique
dans le monde et particulierement en Afrique et au Mali, nous avons procédé a
I’analyse de la situation sur un échantillon de 600 ordonnances a traiter dans les
officines privéees de la commune V de Bamako.

Nous avons obtenu des résultats permettant de percevoir le probleme et I’intérét
lie a la dispensation des antipaludiques. Ces résultats montrent que les
dispensations sont effectuées dans la grande majorité par les vendeurs.

La tranche d’age la plus fréquente était de plus de 10 ans et 1’age n’était pas
mentionné sur 23 cas soit 3,83%. Il y’avait une prédominance du sexe féminin

avec 305 cas par rapport au sexe masculin avec 295 cas.
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Selon la profession des patients, les éléves et étudiants étaient les plus présentes
pendant 1’étude avec 149 cas.

Le taux €elevé des prescriptions étaient effectué par les médecins avec 299 cas
soit 49,83% suivies des sages-femmes avec 13,50% et 12,50% des prescripteurs
n’a pas €té précisé.

La forme galénique comprimée était la plus prescrite avec 432 cas suivis des
formes injectables avec 96 cas. Le coartem était 1’antipaludique la plus prescrite.
Le titre d’antipaludique de forme spécialité était le plus prescrit cela était due
par la majorité des médecins.

Vu ces résultats nous avons fait des recommandations et proposé des
contributions aux populations et aux autorités de remedier au probleme.

Mots clés : Paludisme, dispensation.
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SERMENT DE GALIEN

Je jure en présence des maitres de la faculté, des conseils de 1’ordre
des pharmaciens et de mes condisciples.

D’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes de mon art et de
leur témoigner ma reconnaissance en restant fidele en leur
enseignement.

D’exercer dans l’intérét de la santé publique ma profession avec
conscience et respecter non seulement la législation en vigueur mais

aussi les régles de I’honneur, de la probité et du désintéressement.

De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le
malade et sa dignité humaine.

En aucun cas, je ne consentirai a utiliser mes connaissances et mon
état pour Corrompre les meeurs et favoriser les actes criminels.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses.

Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes confreres si j’y
manque.

Je le jure.
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