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A notre Maitre et Directeur de thése
Professeur. Sékou BAH
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¢ Maitre de conférences de Pharmacologie a la FAPH,
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AINS : Anti-inflammatoire non stéroidiens
AMM : Autorisation de mise sur le marche
Anti-H2 : Les antihistaminiques H2
Anti-Ul : Antiulcéreux

CHU : Centre Hospitalier Universitaire
Cox : Cyclo-oxygénase

Cp : Comprimé

FAPH : Faculté de pharmacie

FMOS : Faculté de médecine et odontostomatologie
HP : Helicobacter pylori

HCL : Acide chloridrique

Inj : Injectable

IPP : Inhibiteur de la pompe a proton

Mdt : Médicament

MTA : Médicament traditionnel ameélioré
OMS : Organisation mondiale de la santé
RGO : Reflux gastro-cesophagien

Sp : Sirop

Susp : Suspension

SZE : Zollinger-Ellison

UD : Ulcére duodénal

UG : Ulceére gastrique

UGD : Ulcere gastroduodénal
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Introduction

Un ulcere gastrique ou duodénal (UGD) est une plaie profonde qui se localise dans
la paroi interne de 1’estomac ou dans le premier segment de I’intestin gréle appelé
duodénum [1]. Il résulte d'une inflammation chronique de cette paroi, favorisée par
la digestion des aliments, notre estomac sécrete de l'acide chlorhydrique. Cette
substance est un acide puissant qui permet la décomposition du bol alimentaire
avant son passage dans l'intestin et son absorption. Malheureusement, dans certains
cas, cette sécretion est trop forte [2]. C'est alors que l'acide s'attaque a la paroi,
provoquant des lésions ulcérée s’accompagnées de fortes douleurs. En effet, il a
longtemps été considéré que le stress était la cause principale de ces deux maladies
(UGD). Et la bactérie Helicobacter pylori présente dans le tube digestif [1]. Cette
bactérie est ainsi retrouvée chez environ 90% des personnes ayant un ulcere
duodénal et 80% pour celles ayant un ulcere gastrique [2]. Il s’agit d’une maladie
plurifactorielle résultant d’un déséquilibre entre les facteurs d’agression et les
facteurs de défense et de réparation de la muqueuse gastroduodénale. Le concept
de l'ulcere gastroduodénal a considérablement évolué¢ au cours des 3 dernicres
décennies grace a la découverte de 1’'implication d’Helicobacter Pylori dans sa
physiopathologie et joue un role primordial [3]. Ceci a conduit a réviser les moyens
de diagnostics et le traitement de la maladie ulcéreuse, désormais considérée
comme une pathologie infectieuse dans la plupart des cas 90%.

Ce qui a permet de nos jours une éradication de la bactérie dans le traitement et
prévention des récidives et des complications [4].

Peu connues, elles constituent un probléeme de santé publique majeur, d'autant
qu'elles connaissent une progression inexpliquée a ce jour. Les caractéristiques
épidémiologiques de la maladie ulcéreuse ont évolué dans le temps, on estime
qu’environ 10% des sujets souffrent d’un ulcere gastrique au cours de leur vie [5].
La maladie ulcéreuse gastroduodénale est une affection cosmopolite ; elle touche
5% a 10% d’individus aux Etats-Unis ; en Europe, sa prévalence est estimée a 8%
pour I'ulcére duodénal et 2% pour 'ulcere gastrique. Mais en Afrique, les données
sont parcellaires et variables selon les séries, Lawson [6] a estimer la prévalence
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de la maladie ulcéreuse gastroduodénale a 15,53% [7].
Une étude récente a Bamako a trouvé une prévalence de 95% de cette infection au
cours des affections gastroduodénales. Ulcére était arrondie dans 50,2%. La
maladie ulcéreuse gastroduodénale est fréquente en milieu rurale africain [2].
Les regles et bonnes pratiques de délivrance des médicaments constituent un
véritable defi a relever en Afrique [2].
L’ulcére gastroduodénal (UGD) constitue un probléeme de santé publique dans
notre pays en raison de sa prévalence propre, de sa prévalence avec I’infection a
Helicobacter pylori (HP) qui lui est trés souvent intimement liée, de sa récidive
apres le traitement, de sa morbidité et du risque de survenue de complication qui
lui sont inhérentes.

- Des conséquences socio-économiques qui lui sont attribuées

Absentéisme, colt des explorations et des traitements.

Ce qui explique I’intérét de notre €tude pour sa prise en charge médicamenteuse au

CHU Point G
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Objectifs

Objectif Général

Etudie la prise en charge médicamenteuse de 1’ulcére gastroduodénal au CHU du
Point G.

Objectifs Spécifiques

v" Déterminer la fréquence des patients ulcéreux au CHU du Point G.

v" Déterminer les caractéristiques sociodémographiques des patients ulcéreux ;

v Recenser les molécules prescrites et le colt du traitement médicamenteux.

v Analyser les problémes liés a la prise en charge médicamenteuse d’ulcére
gastroduodénal au CHU du Point G.
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GENERALITES
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1. Généralités :

» 1.1. Anatomie

1.1.1. Rappel Anatomique [8-10]

L’estomac est une dilatation en forme de " J " du tube digestif. C’est une vaste
poche musculeuse qui recoit les aliments, les modifie en les faisant passer a 1’état
de chyme et les pousse dans le duodénum. Il interpose entre 1’cesophage et le
duodénum, I’estomac constitue une glande digestive en forme de poche qui occupe
la loge sous phrénique gauche et 1’épigastre. Cette loge est située entre le foie, la
rate, le diaphragme et le cbdlon transverse. Son orifice supérieur (le cardia) se
projette a la hauteur de la dixieme vertebre dorsale (D10), son orifice inférieur (le
pylore) est a droite de la premiére vertebre lombaire (L1).

%, Situation :

L’estomac est situé dans 1’étage sus mésocolique de 1I’abdomen, dans la loge sous
phrénique gauche. Il occupe I’hypochondre gauche, I’épigastre et la partie de
I’abdomen située sous le grilcost a la gauche de la ligne médiane.
Topographiquement ¢’est donc un organe thoraco-abdominal.

O Fixité :

L’estomac est treés mobile, maintenu seulement a son extrémité supérieure par
I’cesophage et I’adhérence de son pdle supérieur au diaphragme, a son extrémité
inférieure parle duodénum dont la seule partie initiale est un peu mobile.

% Forme et dimensions :

L’estomac a une forme tres variable.

Rappelant la classique « cornemuse ». Il présente deux parties :

e Une partie supérieure verticale (les 2/3 environ) constituée de haut en bas par la
grosse tubérosité (poche a air gastrique), le corps de I’estomac dont la partie
inférieure ou petite tubérosite est le point le plus déclive.

e Une partie inférieure plus ou moins oblique en arriére, en haut et a droite appelée

e Antre dont I’extrémité droite est le pylore.
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e Le bord droit est la petite courbure concave avec deux segments vertical et
horizontal correspondant aux deux parties de I’estomac. L’angle d’union est aigu
en général tres fermé si I’estomac est plein en position débout.

e Le bord gauche est la grande courbure convexe formant successivement le bord
droit de la grosse tubérosité, oblique en haut et a gauche, faisant avec 1’cesophage
un angle tres aigu (angle de His) ; le bord gauche de la grosse tubérosité et du corps
; le bord inférieur de 1’antre, oblique en haut et a droite.

Enfin I’estomac communique avec I’cesophage et le duodénum. L’orifice
cesophagien est profond au niveau de T11, a 2 cm a gauche de la ligne médiane,
ovalaire a axe oblique en bas et a droite de I’angle de His au sommet de la petite
courbure.

L’orifice duodénal ou pylore est en fait un véritable canal circulaire regardant a
droite, en arriére et en haut. De 1,5 cm de diametre environ, situé au niveau du
flanc droit de L1 a 3 cm a droite de la ligne médiane a 6 ou 7 cm au-dessus de
I’ombilic.

Il est repérable extérieurement par :

- Le sillon duodéno-pylorique

- La veine pylorique parfois

- L’épaississement a la palpation du sphincter pylorique.

L Dimensions moyennes :

Longueur : 25 cm Largeur : 12 cm Epaisseur : 8 mm Capacite :1al,5 litres.
L’estomac est trés extensible et ses dimensions varient beaucoup avec 1’état de

réplétion.
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& Constitution et configuration interne :

La paroi gastrique est constituée par quatre tuniques :

De la superficie a la profondeur on a : la séreuse péritonéale, la couche musculaire,

la sous muqueuse trés lache et la muqueuse.

(Esophage
3 Cardia (orifice Fundus (grosse
cesophagien tubérosité gastrique)
0 ¢ G de I'estomac)

| Sphincter inférieur Corps de I'estomac

de l'esophage

Sphincter T S Séreuse
pylorique \ Couche de muscles

/ , longitudinaux
Couche de muscles
circulaires

Duodénum | \ 4 - 7 &~ Muqueuse

Figure 1: Anatomie interne et externe de I’estomac [11]

Vascularisation artérielle :

Musculeuse

Elle est assurée par deux arcades vasculaires situées au niveau de la petite courbure

gastrique de I’artere coronaire stomachique et pylorique d’une part, et de la grande

courbure des arteres gastro-épiploiques, droite et gauche d’autre part, les vaisseaux

courts et enfin I’artére gastrique posterieure.

NB : les veines portent le méme nom que les artéres.
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> 1.1.2. Rappel sur ’ulcére :

L'estomac utilise des sucs gastriques pour dégrader la nourriture que nous avalons.
Pour le protéger de ces substances tres puissantes, il est recouvert d'une muqueuse
trés épaisse. Mais lorsque la régénération de cette paroi est perturbée, son irrigation
insuffisante ou la corrosivité ambiante trop importante, une lésion peut apparaitre.
Ce "trou dans I'estomac™ de quelques millimetres carrés est I'ulcere partiel ou total
[2].

Deux types d'ulcere sont a distinguer en fonction de leur localisation :

L'ulcere duodenal se situe dans le duodénum, jonction entre I'estomac et I'intestin
gréle. Ce type d'ulcére recouvre 90 % des cas [12] ;

L'ulcére gastrique se situe dans l'estomac a proprement parlé. Plus rare, ses
complications peuvent étre plus graves [12].

» 1.1.3. Epidémiologie :

C’est I’'une des maladies gastroentérologiques les plus fréquentes : on estime que
5 & 10 % des habitants des Etats-Unis développeront un ulcére gastrique ou
duodénal dans leur vie. Les ulceres duodénaux sont les plus fréquents : on trouve
un ulcére gastrique pour 10 ulceres duodénaux [13].

Les complications des ulceres diminuent en fréquence, avec I’utilisation des
médicaments efficaces sur 1’ulcere [13].

> 1.1.4. Rappels sur 'ulcere peptique :

L’ulcére peptique est une affection résultant d’un déséquilibre entre les
mécanismes de defense de la muqueuse digestive et les attaques chlorhydro-
peptiques [14].

Ainsi, I'ulcération se produit quand les facteurs agressifs dominent les facteurs

protecteurs [14].
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Formation de l'ulcere

inflammation |

Euiueuse normale

~=Des cellules de la muqueuse
sont endommagées

i i-,-ﬁ [ uleére |
'5‘“; ?BEP

'111

Figure 2: Formation de ’ulcére [2].

» 1.2. Physiopathologie :

La connaissance de la physiopathologie de la maladie ulcéreuse a beaucoup évolué
ces dernieres années. Avant 1’identification d’HP, la sécrétion acide était
considérée comme la cause unique. S’il y avait ulcere, c’est qu’il y avait trop de
sécrétion acide.

En fait plusieurs éléments sont intriqués. La sécrétion acide est faite par les cellules
pariétales gastriques. Il y a, en temps normal, un équilibre entre les facteurs
d’agression et les facteurs protecteurs [15].

L’implication d’HP est plus récente et a été une découverte fondamentale
récompensée par le prix Nobel décerné en 2005 a Marshall et Warren. Cette
bactérie est connue depuis1982.

Ulcére gastrique (UG) :

Au cours de I’UG I’élément physiopathologique majeur est la diminution de la
résistance muqueuse aux agents d’agression lumineux.

& Anomalies de la barriére mucus-bicarbonates :

Une couche continue de mucus recouvre 1’épithélium de surface gastrique et
duodénal, constituant une barriere qui s’oppose a la rétrodiffusion des ions
hydrogenes [16]. Un travail turc a montré que chez les ulcéreux gastriques, le
mucus était structurellement plus faible, moins résistant et d'épaisseur reduite et
que la perméabilité aux ions H+ gastriques est double de celle des sujets témoins
[15]
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Les anomalies de la couche de mucus ont été expliquées par : élévation de la
proportion de pepsineldans le suc gastrique, retard a I'évacuation gastrique,
augmentation de Reflux duodénaux-gastrique de sels biliaires, desquamation
cellulaire accrue, anomalies de production mucus [16].

& Diminution du flux sanguin muqueux :
Unfluxsanguinmuqueuxsuffisantreprésenteuneprotectioncontreleslésionsinduitesp
arl’acidité et permet une cicatrisation en cas de Iésions muqueuses [17].

Des gastro-duodénites érosives et des UGD ont été rapportés chez des sujets ayant
une sténose athéromateuse des arteres digestives avec disparition des lésions apres
revascularisation [15].

La prévalence des UGD chez les artéritiques est plus élevée par rapport a la
population générale [18].

& Ulcere gastrique et Helicobacter Pylori :

Les mécanismes par lesquels la bactérie peut causer le développement de 1’UG sont
complexes. Il s’agit du développement de la gastrite chronique & HP qui constitue
la base nécessaire sur laquelle I’'UG se développe. Ensuite, 1’action toxique exercée
par la bactérie conduit a la destruction de la barriére muqueuse, a 1’augmentation
de sa perméabilité aux ions H+ et, enfin, peut créer la condition favorable ;
I’apparition du caractere ulcéreux [16].

Ulcere duodénal (UD) :

%, Sécrétion acide :

Au cours de I'UD, le role de I'agression chlorhydro peptique est essentiel : il n'y a
pas d'UD en dessous d'un certain seuil de sécretion acide [19]. La réponse acide
aux repas est augmentée en cas d’UD et reste élevée pendant 3 a 5 heures apres les
repas [16].

Néanmoins, la physiopathologie de I'UD ne peut se résumer a cette agression
chlorhydro peptique : en effet, le caractére limité de la lesion, la fréquente guérison
sous placebo et I'inconstante élévation de la sécrétion gastrique acide au cours de
I'UD, empéchent de considérer I'UD comme une simple conséquence de I'agression

chlorhydro peptique [20].
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U Défaillance des défenses (Facteur d’agression) :

» Anomalies du mucus :

Au cours de I'UD, le mucus duodénal présente les mémes anomalies que le mucus
gastrique [15]. Chez les ulcéreux duodénaux, 1’acide sialique (marqueur du mucus
dégradé) est en quantité significativement plus importante que chez les sujets
normaux, cette dégradation est corrélée avec le débit de pepsine et avec 1’activité
de I'ulcere [21].

% Sécrétion de la gastrine :

La gastrine est une hormone polypeptidique synthetisée a partir d'un precurseur, la
pro gastrine, principalement par les cellules G de I'antre gastrique et du duodénum.
Sa sécrétion est stimulée par voie céphalique (vagale) et par les aliments présents
dans I’estomac [22].

%, Sécrétion de la pepsine :

Le pepsinogene est une protéine sécrétée par les cellules principales de la
muqueuse oxyntique du fundus de I'estomac. ... L'activation est réalisée par I'acide
chlorhydrique sécrété par les cellules pariétales. La pepsine dégrade les protéines
et peptides du bol alimentaire en hydrolysant leurs liaisons peptidiques [23].

% Vidange gastrique :

La vidange gastrique est un phénomene complexe, finement contrélé, dont la
finalite est de reguler l'arrivée des nutriments dans la gréle supérieure pour
permettre le bon déroulement des phénomenes de digestion et d'absorption et pour
assurer le confort digestif post prandial de I’individu [24].

» Diminution de la sécrétion des bicarbonates

La capacité de neutralisation de I'acide dans le duodénum dépend de la sécrétion
de bicarbonates par I'épithélium duodénal et le pancréas. Sa diminution chez les
sujets ayant un UD est avant tout liée a une diminution de la sécrétion duodénale
de bicarbonates [25].

» Le facteur vasculaire

La prédominance habituelle de la maladie chez le sujet jeune est un argument

indirect plaidant contre le réle des facteurs vasculaires dans 1’UD [15].

11
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> Role des prostaglandines :

Les prostaglandines naturelles inhibent la sécrétion gastrique acide, stimulent la
sécrétion de mucus, de bicarbonates et augmentent le flux sanguin de la muqueuse
gastrique [21].

Au cours de I'UD, la concentration ou la biosynthese des prostaglandines dans la
mugueuse duodénale est normale ou abaissée, mais la capacité de libération des
prostaglandines aprés charge acide est plus faible [26].

» Ulcére duodénal et Helicobacter Pylori :

Helicobacter pylori une bacterie spiralée a gram (-) et extracellulaire [6], sa
structure externe est hélicoidale (d’ou son nom « Helicobacter ») elle est munie de
flagelles. Il occupe une place importante dans la physiopathologie de la maladie
ulcéreuse duodénale parmi les facteurs d’agression [25].

Dans une étude américaine, on a comparé les UDH. P-négatifs aux UDH. P-
positifs, les mémes anomalies de la fonction gastrique sont retrouvees : hyper-
pepsinogenémie, hypergastrinémie postprandiale, augmentation de la secrétion
acide et présence de troubles de la vidange gastrique. La masse des cellules

pariétales n’est pas différente [16].

12
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Figure 3: Physiopathologie de I’ulcére duodénal [27].
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Figure 4: Schéma de I’Helicobacter pylori [2].

» Meétaplasie gastrique bulbaire :

L’hypersécrétion gastrique acide induit la métaplasie gastrique dans le bulbe
duodénal, condition indispensable au développement de 1’UD, qui ne semble pas
étre liée a la gastrite a HP [28].

La métaplasie gastrique au niveau du bulbe duodénal, « zone de faiblesse »
précedant obligatoirement le développement d’un UD, explique la localisation de

1’UD dans des sites précis [25].

Theése de Pharmacie 14 Boubacar SAMAKE



Etude de la prise en charge médicamenteuse de I'ulcére gastro duodénal au CHU Point

& Les médicaments gastro-toxiques :

L’aspirine et les autres antiinflammatoires non stéroidiens (AINS) favorisent 25%
de I'ulcere gastrique et 5% de 1’ulcére duodénal par altération de la perméabilité
de la muqueuse conduisant a une rétrodiffusion des ions H+. Cette altération est
due a P’inhibition de la cyclo-oxygénase (COX), enzyme impliquée dans la

synthese des prostaglandines [4].

Membrane i
Phospholipides arachidonique ~
Enzyme

(COX 1;COX 2)

Tuméfaction
Cellules Douleur
Prostaglandines .
Endommagées Fievre
Rougeur

Figure 5: Schéma du processus inflammatoire [29]

%, Autres facteurs d’agression [30] :

» Forte consommation de nicotine, d’alcool ou de café ;

»> Stress psychologique ;

> Stress physique lié a une blessure grave, une brulure ou tout autre traumatisme
» Une production accrue d’acide dans I’estomac ;

» De plus, la consommation excessive de certains aliments peut augmenter les

risques : café, thé, lait, cola, chocolat, aliments gras, épices.
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U Les interactions possibles :

Concernant la prise d’IPP, il y a trés peu de risques d’interaction médicamenteuse.
Par ailleurs, il y a eu ces dernieres années une grande polémique sur les risques des
inhibiteurs de la pompe a protons au long cours, notamment des risques infectieux
ou des risques d'insuffisance rénale. Or, tout ce qui a été étudié a finalement été
considéré comme "invalide" sur le plan statistique et ces risques n'ont jamais été
aveérés. En somme, les risques sur le long terme ont été a peu pres écartés dans les
évaluations statistiques récentes et les effets indésirables sur le court terme sont
connus (troubles digestifs)" [31]. Il pourrait également avoir un risque d’interaction
avec une association d’anti-H2 avec certains anticoagulants oraux,
benzodiazépines, bétabloguants... [31].

En 2019, I'Agence du médicament a rappelé tous les médicaments a base de
ranitidine (Azantac® et ses génériques) utilisés contre les bralures et ulcéres de
I'estomac a cause de la présence de N-nitrosodiméthylamine (NDMA), une
substance possiblement cancerigéne [31]. Les pansements gastriques sont
globalement bien tolérés et permettent de soulager les symptomes d'une gastrite.
En revanche les médicaments a base de sucralfate (Keal®, Ulcar®) ont une
efficacité modérée sur le traitement de l'ulcére [31].

> 1.3. Les symptomes et diagnostic de I’ulcére gastroduodénal :
1.3.1. Symptomes :
L’ulcére de I’estomac ou du duodénum peut se manifester par des douleurs du

creux épigastrigue ou étre asymptomatique. Une endoscopie digestive haute
visualise la muqueuse endommagée et des biopsies sont effectuées en cas d’ulcere
gastrique. La bactérie Helicobacter pylori [32].

Un ulcere gastroduodénal peut causer une douleur au niveau de 1’épigastre (haut et
milieu de I’abdomen) [32].

Localisée dans cette partie du corps, elle ressemble a une crampe ou a une sensation
de faim douloureuse, et survient une a trois heures aprés un repas [32].

Cette douleur épigastrique peut également survenir la nuit. Elle est calmée par la

prise d’aliments ou d’un médicament contre les sécrétions acides [32].
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Elle se manifeste souvent par poussees de quelques semaines, alternant avec des
phases sans symptome [32].

Un ulcére de I’estomac ou du duodénum peut aussi engendrer des manifestations
plus atypiques, comme une simple géne sous les cotes [32].

NB : Bien souvent, ¢’est un reflux gastro-cesophagien (RGO) qui est a I’origine de
leurs douleurs gastriques. Il peut s’agir également d’une simple gastrite
(inflammation de la mugueuse) sans ulcére ou d’une dyspepsie [32].

» 1.3.2. Diagnostic :

Le médecin traitant interroge son patient sur ses symptémes et recherche les
facteurs favorisants (Ex : tabagisme, prise d’anti-inflammatoire). Le médecin palpe
I’abdomen pour localiser d’éventuelles douleurs [33].

Le syndrome ulcéreux typique est constitué par des épigastralgies a type de
crampes, rythmées par les repas (c'est-a-dire survenant de 1 a 4 heures apres les
repas et calmées par I'alimentation et les antiacides), réveillant le malade la nuit et
n'irradiant pas. Ces douleurs sont périodiques : elles surviennent quotidiennement
pendant plusieurs jours a semaines, puis cessent pendant un temps variable avant
de réapparaitre [34].

L’endoscopie digestive haute confirme le diagnostic d’ulcére de I’estomac ou du
duodénum. Réalisée sous anesthésie locale ou générale par un médecin gastro-
entérologue, I’endoscopie digestive haute permet de visualiser I’intérieur de
I’estomac et du duodénum a 1’aide d’une petite caméra [33].

Si un ulceére est présent dans 1’un de ces organes, il apparait comme un caractére a
bords réguliers, surélevés et rouges. Ce caractere est creusé dans la muqueuse et
atteint en profondeur la couche musculeuse [33].

Si 'ulceére est duodénal (UD), les biopsies de 'ulcére sont inutiles : ce type
d’affection n’évolue jamais vers un cancer [33].

NB : Lors de I’endoscopie, 1’analyse des biopsies gastriques (au moins 5 biopsies
sur diverses parties de 1I’estomac pour 1’analyse anatomopathologique et 2 biopsies
pour I’examen bactériologique) permet de rechercher 1’infection a Helicobacter

pylori ainsi que les lésions précancéreuses [35].

17
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Ulceéres gastroduodénaux
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Figure 6 : Schéma d’une ulcération [2]
» 1.4. Les antiulcéreux :
Définition :
Comme leur nom 1’indique, ces médicaments sont utilisés dans le traitement de
’ulcére gastroduodenal. 1ls ont pour but de lutter contre la douleur due & une acidite
gastrique trop forte ou contre les 1ésions de I’estomac, s’il est déja endommagé par
les sécrétions acides [4].
Classification selon la propriété pharmacologique :
Le terme “antiulcéreux “recouvre deux classes pharmacologiques :
o Les antisécrétoires (les inhibiteurs des récepteurs H2 de I’histamine, les
inhibiteurs de la pompe a protons et les analogues des prostaglandines E) ;
o Les muco-protecteurs (le sucralfate et les antiacides) ;
o MTA (Vernonia kotschyana) GASTROSEDAL®.

a. Les antisécrétoires :
% Inhibiteurs de la pompe a proton (IPP)
Inhibent le transport actif qui transfert les ions H+ de la cellule pariétale dans
I’estomac et ils suppriment la sécrétion acide basale et empéchent la sécrétion

stimulée quel gue soit le mécanisme et le messager qui sont a son origine [29].

18
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Tableau I: Les Inhibiteurs de la pompe a proton [4]

Principe actif

Formes galéniques Dosages

Oméprazole Gel-inj 10mg — 20mg — 40mg —20mg
Gel 10mg — 20mg
Geél-Gél-Gél-Gél  15mg — 30mgl15mg — 30mgl5mg
Lansoprazole Cp-— inj 30mg20mg—40mg
Pantoprazole Cp-inj 20mg —-40mg
Rabéprazole Cp 10mg —20mg
Esomeprazole Cp-inj 20mg —-40mg
Thése de Pharmacie 19 Boubacar SAMAKE
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Structure chimique de quelques inhibiteurs de pompe a protons
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Les effets secondaires :

"Les IPP peuvent entrainer quelques effets secondaires comme des ballonnements
et une légere diarrhée car le fait d'avoir moins d'acide dans l'estomac peut
provoquer une prolifération de bactéries™, prévient le Pr Saurin. Il faut donc les
éviter s'ils ne sont médicalement pas nécessaires ou si leur prise est indiquée, veiller
a bien respecter une durée de traitement la plus courte possible (sauf si votre
médecin a fait une prescription prolongée, parfois indiquée) et la dose
recommandée. "Certains patients en ont besoin au long cours, sans risque
Important”, tient tout de méme a ajouter le spécialiste. Parailleurs,”ll peut
également y avoir d'autres effets indésirables comme un risque d‘allergie, mais ils
sont tres rares [31].

Les effets indésirables :

L’utilisation répandue des inhibiteurs de la pompe a protons est la consequence de
leur efficacité remarquable ainsi qu’une bonne tolérance. D’un point de vue
général, les cinqg molécules ne présentent pas d’effets indésirables majeurs ou
récurrents, mais sont tout de méme a I’origine de quelques manifestations
généralement transitoires notamment a I’initiation du traitement et réversibles a
I’arrét de celui-ci. Les effets indésirables les plus fréquemment rencontrés sont
d’ordre gastro-intestinal, avec des cas de nausees ou vomissements, flatulences,
constipation, douleurs abdominales et des diarrhées. Ces troubles sont
généralement d’impact modéré et surviennent le plus souvent a I’initiation du
traitement. L effet indésirable le plus recensé est la survenue de diarrhées, parfois
importantes et pouvant nécessiter I’arrét du traitement. Plus rarement, 1’utilisation
des inhibiteurs de la pompe a protons peut étre a 1’origine de céphalées et de
sensations vertigineuses. Ces dernieres ne nécessitent pas de mesures particuliéres
outre qu’un traitement symptomatique ainsi qu’une surveillance biologique, et au
cas echéant, un arrét du traitement peut étre envisagé. La survenue de réactions
cutanées allergiques a également été recensée mais elle reste tres rare. Des
éveénements tels que 1’urticaire, la dermatite, le prurit isolé et le rash cutané peuvent

apparaitre pour toutes les molécules et obligent 1’arrét immédiat du traitement.
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Pharmacocinétique :

Les inhibiteurs de la pompe a protons ont des propriétés pharmacocinétiques
semblables dans 1’ensemble, mais ils présentent cependant quelques particularités
propres a chaque molécule.

Absorption et distribution :

Les inhibiteurs de la pompe a protons sont tous instables en milieu acide, ainsi leur
administration par voie orale impose des formes de granulés gastro-résistants en
gelules ou en comprimés afin d’€viter leur protonation dans la cavit¢ gastrique.
L’absorption de ces derniers au niveau de I’intestin gréle est rapide, et on note un
pic plasmatique moyen environ 1 a 2 heures aprés ingestion. On considere que
I’absorption est totale en 3 a 6 heures. En revanche, le rabéprazole présente une
absorption plus lente et donne un pic plasmatique au bout de 3 a 4 heures. La
biodisponibilité des inhibiteurs de la pompe a protons est le caractére variable en
fonction de la molécule.

Cette derniere peut varier pour une méme molécule en fonction du nombre de
prises. La prise concomitante d’aliments peut ¢également influencer la
biodisponibilité absolue de certaines d’entre-elles.

Le volume de distribution des inhibiteurs de la pompe a protons est important grace
a une forte liaison aux protéines plasmatiques de 1’ordre de 97% pour toutes les
molécules. La concentration plasmatique maximale est dose-dépendante.

- Métabolisme :

Le métabolisme des inhibiteurs de la pompe a protons est exclusivement hépatique,
par le biais des enzymes du cytochrome P450. La majeure partie de leur
métabolisme est dépendante de 1’isoforme CYP2C19 qui forme le principal
métabolite plasmatique. L’isoforme CYP3A4 est également impliqué dans le
métabolisme des IPP mais a un degré moindre. Ainsi, de par leur forte affinité pour
I’isoforme CYP2C19, les inhibiteurs de la pompe a protons présentent un risque
potentiel d’interactions par inhibition compétitive avec les substrats de cet
isoforme. Les IPP n’ont par ailleurs aucun pouvoir inducteur ou inhibiteur sur les

principales enzymes du cytochrome P450.
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-Elimination : Les inhibiteurs de la pompe a protons ont une demi-vie
d’élimination plasmatique d’environ une heure aprés administrations répétées a
raison d’une prise unique par jour. La demi-vie d’élimination des IPP ne refléte pas
leur durée d’action prolongée suite a une liaison irréversible a la pompe a protons
au niveau de la cellule pariétale. L excrétion se fait sous forme de métabolites, elle
se répartit et on compte a peu prées 80% par voie urinaire et 20% par voie fécale,
provenant principalement de la sécrétion biliaire. En revanche, le lansoprazole
présente essentiellement une élimination par voie fécale de I’ordre de 80%
Antihistaminiques H2 (Anti-H2) [29]

Diminuent la sécrétion acide gastrique en bloquant les récepteurs de 1’histamine au
niveau de la cellule parictale. Elle n’est pas totalement supprimée car elle est
produite par d’autres messagers ;

Mémes indications que les IPP mais un peu moins efficaces ;

Inhibition de la sécrétion adrénergique basale diurne et nocturne ou stimulée par
les repas ;

Leurs effets secondaires sont plus sévéres : bradycardie.
Tableau I1: Les antihistaminiques-H2 [4]

Principe actif Formes galéniques Dosages

Cimétidine Cp-inj 200mg-400mg-800mg
Cp eff 200mg

Ranitidine Cp-Susp—inj 75mg-150mg-300mg
Cp- Susp —inj 150mg-300mg

Famotidine Cp lyophilisat-inj 20mg —40mg

Nizatidine gel-inj 100mg-150mg-300mg

Les effets se condaires :

En général, les anti-H2 ne provoquent pas d’effets secondaires graves. Cependant,
tous les anti-H2 peuvent provoquer une diarrhée, une éruption cutanée, une fiévre,
la bradycardie (ralentissement anormal du rythme cardiaque), douleurs

musculaires, maux de téte intenses et troubles endocriniens peuvent étre associés a

These de Pharmacie 23 Boubacar SAMAKE



Etude de la prise en charge médicamenteuse de 'ulcére gastroduodénal au CHU Point G

la prise d'anti H2 [36].

NB : La cimétidine peut provoquer une augmentation du volume des seins [36].

& Analogues de la prostaglandine [29]

v Freinent la sécrétion acide au niveau des cellules pariétales ;

v Provoquent une sécrétion de mucus protecteur et d’ions bicarbonates

neutralisant.
NB : Misoprostol : Peut provoquer des diarrhées et des contractions utérines.

Tableau I11:Les analogues de la prostaglandine [4]

Principe actif Formes galéniques Dosages
Cp 200mcg

Misoprostol
Cp 200mcg

Misoprostol

Les effets secondaires :

Apres la prise de ce médicament, vous pourriez observer des selles molles, de la
diarrhée et des crampes abdominales pendant que votre corps s’adapte au
médicament. Ces symptébmes devraient disparaitre apres quelques jours. Ne
suspendez pas la prise du médicament sans consulter votre médecin au prealable
[37].

U Les muco-protecteurs :

Topiques antiulcéreux fourniraient un écran protecteur en se combinant avec
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I’exsudat protéique inhibant la retro diffusion des H+. Il inhibe de la pepsine et des
sels biliaires [29].

Tableau IV:Les topiques antiulcéreux [4]

Principe actif Formes galéniques Dosages
Sucralfate Cp — Susp Cp—Susp 19 — 29 - 150ml/Q
Cp-Susp 19
Sucralfate
ICHQ()-F{
Les T/f O\II-I ?HQO'R O\ll-l effets secondaires
¢ M C ¢ H  0-R3C
"Les |\(|) R H / | O—I | | | médicaments &
base de 0 Rf | _(|3 CH20-Rgycralfate peuvent
H O0-R 0-R H constiper et

entrainer la diminution du phosphate dans I'organisme en cas de forte dose.” On
peut également constater des vertiges, nausées, sécheresse de la bouche,
vomissements, bézoards, rash cutanée [38].

U Les antiacides [29]

v’ Les antiacides agissent localement grice a la présence d’aluminium, de
magnésium et /ou de calcium et diminuent 1’acidité gastrique par capacité tampon
et neutralisation de HCI ;

v Les alginates agissent localement et sont doués d’un pouvoir protecteur
purement physique, consistant en une sorte de pansement couvrant et absorbant,
protégeant ainsi la mugueuse des différentes agressions.

NB : Les sels d’Al entrainent des constipations alors que les sels de Mg donnent
des diarrhées, effets antiémétiques, anti-vertigineux et antinaupathique (contre le
mal de transport) [29].

Al (OH)3+3HC1 — 3H20+Al (C1)3Mg (OH)2+2HC1—2H20+Mg (Cl)2
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Tableau V: Les antiacides [4]

Principe actif Formes galéniques Dosages
Susp -Susp-Susp 600 mg
o Cp—Susp 11,69
Hydroxydes d’ Aluminium et
. 11,69
De Magnésium
7,50
5,29
Susp— G 2509
o Susp 11g
Phosphate d’aluminium
1,49
Alginates de sodium Cp — Susp 5,09
Cp - Susp 4,09

Les effets secondaires :

o Le mélange de sels d'aluminium et de magnésium peuvent constiper et entrainer
une diarrhée" précise-t-il. Ces deux effets indésirables peuvent se compenser chez
certaines personnes, mais pas chez toutes [29] ;

o L’Alginate de sodium est un gel qui surnage dans la partie supérieure de
I'estomac et protége I'ccsophage en cas de reflux. Il doit étre pris aprés le repas et
ne pas étre mélangé a d'autres aliments. Ce médicament peut également constiper
[29].

» Vernonia kotschyana :

v Une plante médicinale, utilisée en médecine traditionnelle africaine. Au Mali,
les racines de Vernonia kotschyana, sont tres appréciées dans le traitement des
affections digestives, notamment la gastrite et I’ulcére gastro-duodénal [39] ;

v’ Présentation : sachets de 225¢g [39] ;

v Mode d’emploi et posologie : prendre en suspension le contenu d’une cuillérée

a café dans un Yaverre d’eau tiede trois (3) fois par jour avant les repas [39].
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Description botanique :

Au Mali Vernonia kotschyana est un Médicament Traditionnel Amélioré (MTA)
caractérise par des poils tecteurs unicellulaires, des fragments de cellules
polygonales allongées, de fibres, dexyleme spiralé et des cristaux d’oxalate de
calcium [40].

Vernonia kotschyana est produit a base des tubercules d’une Asteraceae [40].
Utilisé pour traiter les gastrites et 1’ulcére gastro duodénal, il est sur la liste
nationale des médicaments essentiels du Mali. Sur le plan chimique, le Vernonia
kotschyana contient de nombreux composes tels que les alcaloides, les terpénoides,
les saponosides, les flavonoides, les protéines, les tanins, les polysaccharides, les
dérivés triterpiniques et stéroidique, les substances mucilagineuses, les oses, les
composes réducteurs, les vernoniosides. [36]

Au Malj, 1l y’a eu quelques essais de culture de plantes médicinales dont le plus
récent est celui de Vernonia kotschyana [40].

Vernonia kotschyana est employée sous forme de poudre en infusion. La poudre
deracines (tubercules) de Vernonia kotschyana épluchées est fine et de couleur
blanc-cendre, elle est brun-noiratre quand les racines ne sont pas epluchées. Elle a
une saveur amere avec un arriere-godt sucré et mucilagineuse a la mastication. Ces
racines s’écrasent entre les doigts en s’y collant [40].

Vernonia kotschyana occupe une place trés importante dans la thérapeutique au
Mali. 1l représentait le deuxieme MTA le plus vendu en pharmacie apres le Cassia
italica a Kadiolo [40].

> 1.5. Traitement :

U Quand et comment prescrire les antiulcéreux dans ’uleére duodénal ?

La prise en charge de ’ulcére gastroduodénal a été profondément modifiée a la
suite de la reconnaissance du réle joué par Helicobacter pylori. La stratégie
thérapeutique differe en fonction de la présence ou non de 1’Helicobacter pylori
[41].

L’endoscopie permet d’établir le diagnostic d’ulcére duodénal et d’apprécier 1’état
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de I’cesophage, de I’estomac et du duodénum. La réalisation de biopsies gastriques
est un des moyens pour rechercher I’existence d’une infection a Helicobacter
pylori [41].
Un seul antiulcéreux doit étre prescrit (accord professionnel). En tout début de
traitement, pendant la phase symptomatique, le recours aux antiacides peut étre
utile pour soulager les douleurs [41].
NB : Dans ce cas, en raison du risque d’interaction médicamenteuse, un intervalle
de deux heures entre la prise de I’antiulcéreux et de 1’antiacide doit étre respecte.
> En cas d’infection par Helicobacter pylori, un traitement d’éradication est
recommandé (grade A).

% Trithérapie
Le traitement comporte deux phases
v' La premiére phase d’éradication consiste en une trithérapie par voie orale : soit
un inhibiteur de la pompe a protons (IPP) a double dose, associé a 2 antibiotiques
pendant 7 jours, soit la ranitidine a double dose, associée a 2 antibiotiques
pendantl4 jours [41] ;
v’ La deuxiéme phase consiste en une monothérapie par I’antisécrétoire a dose
standard par voie orale [41].
La durée totale du traitement (trithérapie puis monothérapie) est de 4 semaines.
Plusieurs études concordantes suggerent que la deuxiéme phase du traitement par
antisecrétoire ne serait pas nécessaire chez les malades ne souffrant pas a I’issue

de la premiére phase et en I’absence d’ulcére compliqué [41]
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Tableau VI: Traitement de I’ulcére duodénal en présence de I’Helicobacter pylori

JOtrithérapie J7 monothérapie J28
> >|PP double dose

IPP dose standard

JO trithérapie J14 monothérapie J28
_____________________________________________________________________ > > Ranitidine

double dose ranitidine dose standard

+2 antibiotiques

- La dose standard est la dose nécessaire a la cicatrisation des ulceres évolutifs : lansoprazole
30mg/j, oméprazole 20 mg/j, pantoprazole 40 mg/j ou ranitidine300 mg/j ;

- La double dose consiste en I’administration de deux fois la dose standard en deux prises par

jour a environ douze heures d’intervalle.

Seuls trois IPP, (lansoprazole, oméprazole, pantoprazole) et la ranitidine ont une
AMM dans I’indication du traitement d’éradication d’Helicobacter pylori en
association avec une antibiothérapie. Les antisécrétoires et les antibiotiques
doivent étre administrés en deux prises par jour [41].
Les schéemas antibiotiques associent la clarithromycine a 1’amoxicilline ou & un
imidazolé (métronidazole ou tinidazole) que 1’on choisisse I’option IPP ou anti-
H2. L’association clarithromycine et tétracycline peut étre utilisée avec la
ranitidine [41].
L’association amoxicilline-imidazolés est une alternative possible dans les cas ou
les schémas précédents sont inapplicables. Les posologies proposées sont :
Amoxicilline2x1g/j, Imidazoles 2x0.5g/j, Clarithromycine 2x0.5g/j et tétracycline
2x 1g/j [41].
¢ Quadrithérapie

v Quadrithérapie au bismuth
La quadritherapie au bismuth associe du métronidazole, une tétracycline, des
inhibiteurs de la pompe a protons et des sels de bismuth. Les sels de bismuth

exercent un effet bactéricide sur HP par plusieurs mécanismes, notamment
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I’inhibition de la synthése d’ADN bactérien et I’inhibition de I’adhérence a la paroi
gastrique. lls favorisent également la guérison ulcéreuse en agissant comme une
barriere physique de protection et en stimulant la sécrétion de facteurs de protection
(prostaglandines, facteur de croissance épidermique et bicarbonates). Dans un large
registre européen récent, le taux d’éradication avec cette association dépassait les
90 %. Alors que le taux d’éradication de la thérapie classique chute a21 % en
présence d’une résistance a la clarithromycine, I’efficacité de la quadrithérapie au
bismuth est peu altérée par la présence d’une résistance au métronidazole passant
de 92 % a84,2 %.

La compliance et la tolérance sont similaires entre les deux traitements malgré un
nombre de comprimés supérieur en cas de quadrithérapie au bismuth.

La quadrithérapie au bismuth peut étre considérée comme un traitement
d’éradication de premiere ligne face a un patient originaire d’une zone
geographique avec une prévalence de résistance a la clarithromycine supérieure a
15 %, en cas d’exposition préalable aux macrolides ou en cas d’allergie a la
pénicilline. La durée du traitement est de 10 a 14 jours [45].

v’ Quadrithérapie sans bismuth

Quadrithérapie sans bismuth ou thérapie concomitante, est une deuxieme
alternative qui consiste en 1’adjonction concomitante de métronidazole a la thérapie
classique (clarithromycine, amoxicilline, inhibiteurs de la pompe a protons)
pendant 14 jours, dans les essais randomisés comparant la quadrithérapie
concomitante a la thérapie classique, le taux d’éradication de la thérapie
concomitante était plus élevé que celui de la thérapie classique.

Dans des zones géographiques telles que 1’Europe du sud avec une prévalence
élevée de resistance a la clarithromycine (> 15 %) et une prevalence de résistance
au métronidazole intermédiaire (15-40 %), le taux d’éradication d’Helicobacter
pylori est supérieur a 80 %. La compliance et la tolérance sont similaires a la
trithérapie classique. Un intérét supplémentaire de cette alternative est la large
disponibilité des antibiotiques qui la constituent contrairement aux sels de bismuth.

Toutefois, dans les zones géographiques avec une prévalence de résistance élevée
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a la clarithromycine (> 15 %) ainsi qu’au métronidazole (> 40 %),
Le risque d’échec de cette thérapie est €levé et la quadrithérapie au bismuth doit
étre privilégiée [45].

v’ Traitement séquentiel
Le traitement dit séquentiel consiste en I’administration d’IPP et d’amoxicilline
Pendant5 a 7 jours, suivi par une association d’IPP, clarithromycine et
métronidazole pendant 5 a 7 jours supplémentaires. Le taux d’éradication moyen
avec ce traitement est de84 %. Les inconvenients de cette stratégie sont une
efficacité reduite en cas de résistance a la clarithromycine et une relative
complexité pour les patients [45].
» En I’absence de Helicobacter pylori
Les antisécrétoires sont tous efficaces dans 1’ulcére duodénal (grade A).
Les différentes méta-analyses comparant les IPP et lesanti-H2 dans le traitement
initial ont montré la supériorité des IPP sur le taux de cicatrisation a deux et a quatre
semaines.
Aucune différence d’efficacité n’a ét€ mise en évidence entre les IPP. Dans 1’ulcere
duodénal en poussée, la durée du traitement antisécrétoire est de 4 semaines pour
les IPP et de 4 a 6 semaines avec les anti-H2, variable selon les produits (accord
professionnel) [41]. Le traitement antisécrétoire au long cours réduit la fréguence
des recidives, des complications hémorragiques et des perforations. Le traitement
au long cours par anti H2 a demi-dose ou IPP a dose adaptée, est recommandé chez
les patients ayant présenté des complications, des récidives ou présentant un terrain
a risque (grade A) [41].
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METHODOLOGIE
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2. Méthodologie :

» Cadre d’étude :

Cette etude a été réalisée dans le service de gastroentérologie du Centre Hospitalier
Universitaire (CHU) du Point G a Bamako au Mali.

Le CHU du Point G fut créé en 1906, il est situé a 8 km du centre-ville de Bamako
sur la colline du Point G et s’étend sur une superficie de 25 hectares. C’est un
complexe hospitalier d’une capacité d’hospitalisation de 523 lits.

Le CHU regroupe les services suivants : la cardiologie A et B, I’hémato-oncologie,
les maladies infectieuses, la médecine interne, la médecine légale, la néphrologie,
la neurologie, la pneumologie physiologie, la psychiatrie, I’ophtalmologie, la
gynécologie obstétrique, I’urologie, I’anatomopathologie, 1’imagerie et le SAU,
gastro-entérologie.

» Types d’étude :

Il s’agissait d’une étude rétrospective descriptive visant a étudier la prise en charge
médicamenteuse de 1’ulcére gastroduodénaux dans le service de gastroentérologie
Du Centre Hospitalier Universitaire (CHU) du Point G a Bamako au Mali.

> Période d’étude :

L’étude s’est déroulée sur une période del3 mois allant de mai 2022 au mai 2023.
» Echantillonnage :

Nous avons colligé 110/578 dossiers médicaux pendant notre période d’étude,
qui répondaient aux criteres d’inclusion.

» Critéres d’inclusion :

Ont été inclus dans notre étude tous les patients ulcéreux confirmés par la
fibroscopie cesogastroduodénale vus en consultation durant la période d’étude.
Toutes prescriptions, conseils contenant au moins un antiulcéreux recu au service
de gastro-entérologie.

> Critéres de non inclusion :

N’ont pas été inclus dans cette étude

- Les patients non ulcéreux

- Ou patient dont la fibroscopie cesogastroduodénale revenant normale
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- Dossiers inexploitables.

» Matériels d’analyse et de collecte :

Les supports utilises étaient : les dossiers medicaux les fiches d’enquétes.

Les données ont été saisies et analysées avec le logiciel « SPSS » version 26, le
traitement de texte a été fait avec le logiciel « Microsoft Office Word » version
2020 et le logiciel « Zotero » a été utilisé pour la gestion des références
bibliographiques

» La durée du traitement

La durée du traitement était repartie en deux types, la durée avec laguelle
I’Helicobacter pylori a été éradique et la durée nécessaire a la cicatrisation des
Iésions ulcéreux.

> Les prix des ordonnances

Les prix des ordonnances ont été obtenue, en se référant sur les prix au niveau de
I’officine de pharmacie et en faisant la totalit¢ de prix de chaque classe
thérapeutique existante sur chague ordonnance.

» Le choix des ordonnances avec I’éradication de I’Helicobacter pylori
Toutes ordonnance contenant au moins une antibiothérapie a été considérer comme
traitement d’éradication de /’Helicobacter pylori.

> Le choix des ordonnances pour la cicatrisation des lésions ulcéreux

Toutes ordonnances ne contenant pas une antibiothérapie a été considérer comme
traitement nécessaire a la cicatrisation des lésions ulcéreux.

» Aspects éthiques

L’anonymat et la confidentialité ont été respectés dans I’ensemble des dossiers

utilisés.

These de Pharmacie 34 Boubacar SAMAKE



Etude de la prise en charge médicamenteuse de 'ulcére gastroduodénal au CHU Point G

RESULTATS

These de Pharmacie 35 Boubacar SAMAKE



Etude de la prise en charge médicamenteuse de 'ulcére gastroduodénal au CHU Point G

3. Résultats :

3.1. Fréquence des patients ulcéreux
Durant notre période d’étude nous avons enregistré 110/578 patients soit une
prévalence de 19,03%.

3.2. Caractéristiques sociodémographiques

Masculin
37%

Féminin
63%0

m Masculin = Féminin

Figure 7: Répartition des patients selon le sexe

Le sexe féminin a été le plus representé soit 63,0% avec un sexe -ratio de 0,587.
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Tableau VII: Répartition des patients selon la tranche d ‘dge.

Tranche d’age Effectifs(n) Pourcentage (%)
]20-40]ans 23 20,9
[40-60]ans 49 44,5
[60-80] ans 37 33,7
Supérieur80 1 0,9
Total 110 100

La tranche d’age de 40 a 60 ans a éeté representée soit 44,5%.

Tableau VIII: Répartition des patients selon la profession.

Profession Effectifs(n) Pourcentage (%o)
Ménageére 37 33,6
Fonctionnaire 17 15,5
Commercant 14 12,7
Etudiant/Eléve 12 10,9
Ouvrier 10 9,1
Agent de santé 7 6,4
Cultivateur 5 4,5
Chauffeur 4 3,6
Autres 3 3,6
Total 110 100

Les ménageres ont été représenté avec 33,6%.

Autres : Artiste, éleveur, informaticienne
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Tableau 1X: Répartition des patients selon la résidence.

Provenance Effectifs(n) Pourcentage(%o)
Commune | 10 9,1
Commune 11 4 3,6
Commune I 18 16,4
Commune 1V 11 10,0
Commune V 14 12,7
Commune VI 29 26,4
Commune VII 1 9

Hors Bamako 23 20,9

Total 110 100

La plupart de nos patients réside de la commune VI du district de Bamako avec
26,4%.
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Tableau X: Répartition des patients selon [ ethnie.

Ethnie Effectifs(n) Pourcentage (%)
Bambara 35 31,8
Malinke 20 18,2
Peulh 18 16,4
Sarakolé 18 16,4
Sénoufo 6 5,5
Sonrhai 3 2,7
Bobo 3 2,7
Dogon 2 1,8
Autres 5 4,5
Total 110 100

Autres : Minianka, Wolof, Maure (2), Diawando

L’ethnie la plus représentée a eté des bambaras avec 31,8%.
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Primaire
Analphabéte 13%

37%

Secondaire
17%

Alphabétise(e)
en Arabe
690

Alphabétisé(e)
en langue 26%
nationale

1%

supeérieur

m Primaire m Secondaire
m supérieur Alphabétisé(e) en Arabe
m Alphabétisé(e) en langue national = Analphabéte

Figure 8: Répartition des patients selon le niveau d'instruction

La majorité de nos patients éetait non scolarisee avec37%.
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3.3.  Traitement prescrit

Tableau XI: Répartition des anti sécrétoires prescrits.

Antiulcéreux Formes Effectifs(n) Pourcentage (%)
Oméprazole Cp/Gélule 26 23,9

/Inj
Lansoprazole Cp/Gélule 18 16,5

/Inj
Pantoprazole Cp/Inj 31 28,4
Esomeéprazole Cp 32 29,4
Rabéprazole Cp 02 1,8
Total 1 100

L’Esoméprazole a été représenté soit 29,4% des cas.

Theése de Pharmacie
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Tableau XII: Répartition des antiacides prescrit.

Antiacides Formes  Effectifs(n) Pourcentage (%0)
Hydroxyde de Magnésium et Susp/Cp 56 88,9
d’Aluminium
Gaiazulene Susp/ 5 7,9
Alginate + bicarbonate de sodium Sus/ Cp 2 3,2

Susp/ Cp
Total 63 100

Hydroxyde d’ Aluminium et de Magnésium a été présent dans 88,9 % des cas.
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Tableau XIl1: Répartition des patients selon [’antibiotique prescrits.

Antibiotiques Formes Effectifs(n) Pourcentage (%)
Métronidazole Cp 15 35,7
Amoxicilline Cp 17 40,5
Gel/inj
Clarithromycine Cp 3 7,1
Amoxicilline +Acide 2 4,8
clavulanique Granulé/ Cp
inj
Amoxicilline +métronidazole+ Cp 1 2,4

tétracycline

Levofloxacine Cp 4 9,5

Total 42 100

L’ Amoxicilline a été présent dans 40,5% des cas.
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Tableau XIV: Répartition selon les sucralfates prescrits

Sucralfates Formes Effectifs(n) Pourcentage(%o)
Sucralfate Sachet 2 100
Total 2 100

Le sucralfate a été présent dans 100%

Tableau XV: Répartition des patients selon les IPP+ ATB prescrits.

IPP+ATB Formes Effectifs(n) Pourcentage(%o)
Omeprazole

clarithromycine + Gélule 06 100
tinidazole

Total 06 100

Au cours de notre étude I’oméprazole + clarithromycine + tinidazole a été IPP+
ATB prescrit soit a 100%

Tableau XVI: Répartition des patients selon les molécules d’IPP de base.

Molécules de base (IPP) Effectifs(n) Pourcentage (%)
Omeéprazole 26 23,9
Lansoprazole 18 16,5
Pantoprazole 31 28,4
Esoméprazole 32 29,4
Rabéprazole 02 1,8
Total 110 100

Dans notre étude, ésoméprazole a été le plus prescrit soit 29,4%.
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IPP; 43,6
50

40

Antiacide; 28,2

ATB;20

30
20 IPP+ATB;7,3
IPP+AnNti-
10 emetique;0,9
0 Ay
Figure 9:Répartitiondespatientsselonlesclassesthérapeutiques
Les IPP ont été présents dans 43,6%.
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Durée de traitements Effectifs(n=110) Pourcentage (%o)
[10 - 30[jours 36 32,7

[30 - 45] jours 21 19

[45 - 60] jours 25 22,8

[60 - 90] jours 7 6,36

[90 - 120] jours 6 5,45
Indéterminée 15 13,7

La durée du traitement de 10 a 30 jours a été représente dans 32,7%.
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mOui mNon

Figure 10: Répartition selon le traitement avec [ éradication d 'Helicobacter
pylori

La majorité de nos patients n’avait pas recu le traitement pour 1’éradication de I’HP

avec 60%.

Tableau XVII: Répartition des patients selon la durée de [ ’éradication.

Durée de I’éradication Effectifs(n) Pourcentage (%)
7jours 15 13,7
10 jours 36 32,7
14jours 29 26,4
Indéterminée 30 27,3
Total 110 100

Dans notre étude, 32,7 % des patients avaient une durée delO jours pour
1’ éradication de I’HP.
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3.4. Colt du traitement

Tableau XVIII: Répartition des patients selon le colt du traitement.

Codt du traitement Codts totaux de la prescription (CFA)
Antibiotiques 471385
Antisécrétoires gastrigues 413930

Antiacides 84415

IPP +ATB en association 12935

Sucralfates 7435

Les antibiotiques étaient la classe thérapeutique dont le codt du traitement total
était le plus élevé soit 471.385 CFA.

3.5. Evolution :

mOui mNon

Figure 11: Répartition des patients selon la disparition des symptomes

Les patients n’avaient pas de symptomes apres le traitement avec 65%.
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Tableau XIX: Répartition des patients selon les symptomes post thérapeutiques.

Symptdmes Effectifs(n) Pourcentage (%0)
Douleur épigastrique 19 48,7
Brdlure épigastrique 5 12,8
Dyspepsie 5 12,8
Vomissements 4 10,3
Régurgitation, Remontée 3 7,7
d'acide

Douleur abdominale 1 2,6
Douleur hémithorax gauche 1 2,6
Pyrosis 1 2,6

La douleur épigastrique était le symptéme post thérapeutique le plus retrouveé soit
48,7%.
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mOui mNon

Figurel2 : Répartition des patients selon la fibroscopie de contréle

La majorité de nos patients n’avait pas réalisée la fibroscopie soit 96%.
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mOui mNon

Figure 13 : Répartition des patients selon [’Helicobacter pylori éradiqué

La plupart de nos patients n’avait pas réalisée la fibroscopie soit 96%.
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DISCUSSION
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4. Discussion :
4.1. Méthodologie :
Notre étude a été réalisée dans le service de gastroentérologie aux CHU du Point
G
Il s’agissait d’une étude rétrospective descriptive qui s’est déroulée du 1°"Mal 2022
au 31 Mai 2023.
Elle était basée sur 1’étude de la prise en charge médicamenteuse de 1’ulcére
gastroduodénal au CHU du Point G.
Les difficultés majeures ont été :
* L’interprétation de certains dossiers médicaux
 Ladéetermination de la durée du traitement de certains dossiers.

4.1.1. Lafréquence
Dans notre étude nous avons obtenus une prévalence de 19%, notre étude se
rapproche de celui menée par une étude faite a I’hopital régional de Sikasso au Mali
en 2009 qui était de 10,88% [Diarra et al.,] par contre notre résultat differe de celui
menée par Buyana au Congo qui trouva 4,2% en 2013 [46].
4.1.2. Aspect sociodémographique :
Le sexe :
Dans notre étude, nous avons noté une prédominance féminine avec 63%. Cette
étude se rapproche de celui menée par Traoreé [2] en 2022 qui avait trouve 58.20%.
Par contre une étude similaire réalisée en Algérie par Bentahar A [42] qui avait
trouvé une légéere hausse de pourcentage en faveur des patients de sexe masculin
soit 50,42%descas enregistres, Coulibaly. En 20019 au Mali avait également trouvé
que les patients de sexe masculin représentaient 62,7%, ce resultat est similaire a
celui de Buyana au Congo [46]. Nous ne disposons pas d’arguments
épidémiologiques ou médicaux permettant d’expliquer ce changement en défaveur
du sexe féminin.
Tranche d’age :
Dans notre étude la tranche d’age comprise entre 40 a 60ans était majoritaire soit
44,5%. Ce résultat est comparable a ceux de Camara [4] et Siddeye [43] qui ont
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trouve respectivement 41,6% et 33.3%.

Par contre notre résultat différe de celui de Traoré [2] qui trouva 63.93%.

Cette différence pourrait s’expliquer par sa taille d’échantillon élevée.

Cette affection précoce, chez nous, serait due au statut socio-professionnel
(chémage, pauvreté, ...) et les habitudes alimentaires (mesures hygiéno-
diététiques, consommation précoce de tabac ...

La profession :

Les ménageres étaient la profession majoritairement representée avec 33,6%. Ce
résultat est comparable a ceux obtenus par Camara [4] et Fané [44] qui ont trouvé
respectivement 36,2% et 30,6% des cas.

Par contre notre resultat differe de celui de M. Traoré [2] qui pour lui les
commercants étaient les plus représentees soit 36,07% des cas.

Le stress induit par le vécu socio-economique (probleme de mariage, entretien de
la famille, ...) pourrait expliquer cette prédominance dans la série des ménagéres.
Résidence :

La majorité de nos patients provenait de la commune VI du district de Bamako
avec26,4%. Ce résultat pourrait s’expliquer par le fait que la commune VI est la
commune la plus peuplée et la plus vaste du district de Bamako.

4.3. Caractéeres thérapeutiques

Le traitement prescrit :

Esoméprazole est le principal IPP le plus prescrit dans notre série soit 29,4%.

Par contre notre résultat differe de ceux de Traoré [2] et de Camara [4] qui ont
trouvé respectivement 33.38% et 40,2% pour le cas de I’oméprazole.

Cette différence s’explique par le fait que 1’ésomeéprazole est I’IPP le mieux toléré
et qui existe beaucoup des spécialités actuellement que I’oméprazole.

A la téte des antiacides il se trouve I’hydroxyde d’Aluminium et de Magnésium
représentant 88,9 % soit la molécule la plus utilisée dans notre série. Ce résultat est
supérieur a celui de Camara [4] qui trouva 25,2 % de I’Hydroxyde d’Al et de Mg
comme antiacide.

Ce résultat s’explique par le fait que I’hydroxyde d’Aluminium et de Magnésium
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est I’antiacide le plus connu en termes d’efficacité.

A travers les résultats obtenus au cours de notre étude on a constaté que I’ATB le
plus dispensé était de I’Amoxicilline avec 40,5% sur 1’ensemble des molécules
recenses.

Ce pourcentage €elevé pourrait s’expliquer par I’efficacité et la disponibilité de ce
produit aicours de notre enquéte.

Classe thérapeutique :

Dans notre série les inhibiteurs de la pompe a protons étaient les plus représentés,
soit 43,6%. Ce résultat est comparable a celui de Camara [4] qui trouva 42,6%.
Cette similitude de résultats pourrait s’expliquer par le fait que les IPPs restent les
médicaments de référence pour la prise en charge de 1’ulcere gastroduodénale.

Le codt du traitement

Dans notre étude 1’Antibiotique a été la classe thérapeutique dont le colt du
traitement était le plus élevé soit 471 R_R= CEA, Ce résultat pourrait étre di a

54
I’implication de plusieurs familles d’ant.c.vuyue pour I’éradication d’Helicobacter

pylori.

4.4 Evolution de la maladie :

Les symptdmes post thérapeutiques :

Dans notre série la douleur épigastrique était le symptdome le plus retrouvé soit
48,7%. Ce résultat est a ceux de Traoré [2] et Camara [4] qui ont trouvé
respectivement 43,9% et 43,1%. Par contre notre résultat est Iégérement inférieur
a celui de Bentahar [42] qui trouva 60,33% de la douleur épigastrique. Ceci pourrait
étre da a la taille de son échantillon (895cas).

L’endoscopie post thérapeutiques

En ce qui concerne la faisabilité de fibroscopie de contr6le seulement 4% des
patients 1’ont fait contre 96%. Ce resultat est similaire a ceux realises par Traore
[2] qui trouva9,84% des cas. Ce résultat pourrait s’expliquer par le fait que les
prescripteurs ne les demandent pas souvent, et d’autres les trouvaient

insupportable.
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CONCLUSION
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Conclusion:

A T’issue de notre étude rétrospective descriptive relative a la prise en charge
médicamenteuse de I'ulcére gastroduodénale au CHU du point G & Bamako au
Mali, il ressort que la prévalence de I'ulcére gastroduodénaux est de 19% et que
les femmes aux foyers sont les plus touchés par 'ulcére gastroduodénale dont la
majorité était non scolariser.

Et la tranche d’age comprise entre 40 a 60 ans est le plus concernée dont la majorité
provenait de la commune VI du district.

Le Bambara est I’ethnie le plus représentée avec 31,8%

Esoméprazole, I’hydroxyde de Magnésium et d’ Aluminium, et I’ Amoxicilline sont
les médicaments les plus utilisés dans le traitement pour une durée moyenne de 10
a 30 jours dont I’ Antibiotiques représentait le colt du traitement le plus éleveé soit
471 385 CFA.

Une étude d’observation évaluant la qualité¢ de la prise en charge des ulceres

gastroduodénaux de la clinique a I’officine reste nécessaire en perspective.
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RECOMMANDATIONS
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Recommandations :

Au terme de notre étude, nous formulons les recommandations suivantes.

Aux autoriteés sanitaires :

 Elaborer a I’intention des populations d’un programme de sensibilisation sur le
danger de I’automédication et de la consommation de la cigarette et de I’alcool.

« Encourager la formation des spécialistes en gastro hépato-entérologie.

» Redynamiser le service social pour la prise en charge effective des patients
indigents.

Aux prescripteurs :

+ Faire la prise en charge correcte des cas d’ulcére gastro duodénal

« Evacuer en temps réel des patients suspects de perforation d’UGD vers les
structures specialisées.

 Réferer des cas d’UGD ayant résistés au traitement médical bien conduit

» Encourager les patients a faire la fibroscopie ;

» Respecter la stratégie thérapeutique des pathologies liées a I’acidité gastrique
donnée par les experts.

» Respecter les principes thérapeutiques des pathologies liées a la maladie
ulcéreuse.

Aux patients :

« Faire une consultation le plus t6t possible dans les structures sanitaires devant
toute douleur abdominale aigue.

+ Eviter de I’automédication et la consommation de cigarette.

 Adopter une bonne hygiéne alimentaire.

« Veiller sur leur santé en respectant les prescriptions médicales ;

« Améliorer la santé, en respectant I’observance du traitement donne.
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Annexes

Fiche d’enquéte : J\

0] 1 o (U Iol=T o |
I. Identité du patient :

Sex : F M Age: ...ceeen.

NAtiONAITE ¢ .iuiriiniiiiiiiiiiiiiiiiiiietteetiiesarstassssesasnssassssnsasssnse
o 0] 155537 (o] o [
(@0 1 101011 T
L0111 =)
Ethnie

Bambara [~ Peulh | Minianka [~ Senoufo |
Malinké | Dogon | Sarakolé [~  Sonrhai [~
AULIES & PrécCiSer....cceevereeeeeeneeeneeeneeenncennns

Niveau d’éducation :

Primaire | Secondaire |  Supérieur!  Analphabétd
Alphabétisé(e) en Arabe |  Alphabétisé(e) en langue national |

I1.1dentification du prescripteur :

NOM AU PreSCIIPTEUN & tueeieiieeeeeenreeeeeaceaseeasensenseensensensosssansonscnsssnssaese
Date de prescription : ....../ ....... [ 20.......
Quialité du prescripteur :
Médecin géneéraliste [ Médecin Interniste [
Gastro-entérologue [~ Autre|
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I11. Traitement prescrit :
Nombre de médicaments figurant sur I’ordonnance : ltems/médicaments

prescrits :

Items Classe Formes Dosage Posologie Durée  deDCI

Médicaments sur thérapeutiques galénique Traitements Spécialité

Ordonnance
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Eradication d’hélicobacter pylori : oui[~ non|
SiOUI (PréeCISEr 12 dUIEe) & cuueeneiiniineeneinnreneeencnnseemseecsaeessasesssessasesasessasssaseses

Mentions spéciales sur la prescription :

IV. COUT DU TRAITEMENT

1. Colt des antibiotiques (CFA) & ciieiiiiiiieeieetenerennrecnccenncnns
2. Colt des antiacides (CFA) & ciuiiieeieireireeeerenerenaseanscenncanes
3. Codt des anti-sécrétoires gastriques (CFA) @ vevvreeieiieenennnnn.
4. Colt des sucralfates (CFA) : iiviieiieiieiieiieinieniieisaciesscnsnes
5. Colt des IPP+ATB en assoCiation :© c..ceeeeeeeeeeinreneecncenscnnnns
6. Colts totaux de la prescription (CFA) © civiviiiieiiiiniiriainennns
V.EVOLUTION :

1. Clinique :
Disparition des symptomes : Oui | Non |
Si Non (les symptémes a preciser) :

2. Fibroscopie de controle :  Oui [ Non [
Si oui (le résultat a préciser) :

3. Helicobacter pylori éradique :
Oui | Non [~
Sinon : attitude a preéciser :
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IPP
Q\N i i
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0 Ny A 00 00
0

Pantoprazole Lansoprazole

\= 0 H ‘ /_\\.._
CHs £
- -
HGC\ 5 N \O O_
0 0 chy O-Ch

Esoméprazole
Oméprazole
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Résumé :

Il s’agit d’une étude rétrospective, descriptive déroulée au service de
gastroentérologie au CHU du Point G sur une période de 13 mois allant de mai
2022 au mai 2023. Notre étude avait pour but d’étudier la prise en charge
médicamenteuse de ’ulcere gastroduodénal au centre hospitalier universitaire du
Point G. Elle a permis de comprendre que la maladie ulcéreuse demeure une
maladie poly factorielle qui touche pratiqguement toutes les couches sociales, et qui
est encore fréquente malgré une baisse de son incidence dans les 2 derniéres
décennies suite a la découverte de I’importance physiopathologique de I’infection
par Helicobacter pylori qui vient d’élargir de fagon considérable la prise en charge
thérapeutique de 1’ulcére gastroduodénal. Ce qui a modifié I’évolution naturelle de
cette pathologie. Notre échantillon était composé de 110/578 patients dont une
prévalence de 19%. Le sexe ratio était de 0,587 en faveur des femmes. Il ressort
que les femmes aux foyers sont les plus touchées par I’ulcére gastro duodénale a
33,6%. Dont la majoriteé était non scolariser avec 37%. La tranche d’age comprise
entre 40 a 60 ans était majoritaire a 44,5%. Les IPP étaient les antiulcéreux les plus
prescrit soit 43,6% et I’ésoméprazole a été la molécule d’IPP majoritaire Soit
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29,4%. Avec 40,5% 1I’Amoxicilline ¢était 1’antibiotique le plus représente.
Hydroxyde d’Aluminium et de Magnésium étaient les plus représenté parmi les
antiacides prescrits avec 88,9%. La durée du traitement de 10 a 30 jours et le
traitement contenant 1’éradication d’HP a été représenté dans 32,7%. La douleur
épigastrique était le symptdme post thérapeutique le plus retrouvé soit 48,7%. La
prise en charge médicamenteuse de 1’ulcére gastroduodénale a engendré donc des
dépenses d’un montant total de 990.100 FCFA dont 1’ Antibiotique a été la classe
thérapeutique dont le colt du traitement était le plus représenté avec 471.385
FCFA.

Mots clés : Prise en charge médicamenteuse, ulcere gastroduodénal, CHU Point
G, BAMAKO.
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Abstract:

This is a retrospective, descriptive study carried out in the gastroenterology
department at Point G University Hospital over a period of 13 months from May
2022 to May 2023. Our study aimed to study the drug management of peptic ulcer
at the Point G university hospital. It made it possible to understand that ulcer
disease remains a polyfactorial disease which affects practically all social strata,
and which is still frequent despite a drop in its incidence in the last 2 decades
following to the discovery of the physiopathological importance of infection by
Helicobacter pylori which has considerably broadened the therapeutic management
of peptic ulcer. This has modified the natural evolution of this pathology. Our
sample is consisted of 110/578 patients with a prevalence of 19%. The sex ratio
was 0.587 in favor of women. It appears that housewives are the most affected by
gastroduodenal ulcer at 33.6%. The majority of whom were not in school with
37%. The age group between 40 and 60 years old was in the majority at 44.5%.
PPIs were the most prescribed antiulcer drugs, i.e. 43.6%, and esomeprazole was
the majority PPl molecule, i.e. 29.4%. With 40.5%, Amoxicillin was the most

represented antibiotic. Aluminum and Magnesium salts were the most represented

Theése de Pharmacie 77 Boubacar SAMAKE



Etude de la prise en charge médicamenteuse de 'ulcére gastroduodénal au CHU Point G

among the antacids prescribed with 88.9%. Treatment duration from 10 to 30 days
and treatment containing HP eradication was accounted for in 32.7%. Epigastric
pain was the most common post-therapeutic symptom, i.e. 48.7%. The medical
treatment of peptic ulcer therefore generated expenses of a total amount of 990,100
FCFA of which Antibiotic was the therapeutic class for which the cost of treatment
was the most represented with 471,385 FCFA.

Keywords: Medication management, peptic ulcer, Point G University Hospital,

Bamakao.
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SERMENT DE GALIEN

Je jure, en présence des maitres de la faculté, des conseillers 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 a leur enseignement ;

D’exercer, dans I’intérét de la santé publique, ma profession avec conscience et de
respecter non seulement la législation en vigueur, mais aussi les regles 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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