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. INTRODUCTION

Le paludisme ou malaria est une érythrocytopatteile, hémolysante, di au dévéloppément
et a la multiplication d’une ou de plusieurs desitgel especes plasmodiales inféodées a
’lhomme : Plasmodium falciparumPlasmodium malarigePlasmodium ovalePlasmodium
vivax' ; Récemmentune cinquieme espece a été décrite chez I'hommEsmodium
knowlesf. Ces parasites sont inoculés a 'homme par la pigdfestante d’'un moustique

anophele fémelle du genfmopheleslors d’un répas sanglin

C’est une maladie tropicale qui sévit sur un modgéeno-épidémique et pose un probleme
majeur de santé publique dans les pays en voieéddabpément. Ses conséquences socio-

economiques sont rédoutables.

Sélon 'OMS en 2010, les estimations font état té @illions d’épisodes palustres dont 81%
dans la région Afrigue de 'OMS, soit 174 milliods cas; 655.000 cas de décés annuels sont
attribuables au paludisme, dont 91% en Afrique. écHelle mondiale 86% des déces

imputables au paludisme frappent les enfants dasmie 5 ans.

Au Mali, le paludisme sévit sur tout le térritoik.démeure un probleme majeur de santé
publigue de par son impact sur la mortalité, la bihté et ses répercussions socio
économiques sur la population en général, cheZetemes enceintes et les enfants de moins
de 5 ans en patrticulier. Il a été enregistré er82ldhs les établisséments de santé, 1.326.639

cas de paludisme (78,8% de cas simples et 21,2%aslgraves) soit 37,35% du total des
motifs de consultations dont 1328 déces, soit u e létalité de 1,00 % Au Mali le
paludisme démeure une des principales causes dgstdiisations fébriles de I'enfant en
service de pédiatrie (12,6%), les enfants de 1888 sont les plus touchés, soit 44,3 %. Le
neuropaludisme est la complication la plus frégee5,3%) des cas gra\?esﬂ occupe la
deuxieme place dans les étiologies des syndronbeefe en médécine interne de I'Hopital
du Point G avec 12,8% Le diagnostic d'une telle affection est par capsht fondamental,

il répose si possible sur un diagnostic cliniquebmé a un diagnostic biologiqbe
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Le diagnostic du paludisme démeure encore diffipdece que dans la majorité des cas |l
répose uniquement sur I'examen clinique qui estfahun diagnostic d’élimination en
'absence de signes évocateurs d'une affectioniggedJne évaluation clinique, méme
effectuée par des experts, peut ne pas confirmercatter de facon fiable un diagnostic du
paludismg.

En zone d'endémie, tout particulierement en Afrjqualgré les récommandations récentes de
'OMS, le traitement est donné a la suite d'un dasgic clinique de présomption basé sur la
présence de la fievre. Cépendant, seule la misévielence du parasite peut apporter un

BN

diagnostic de certitude et conduire a un traitemapproprié (par l'utilisation d’outils
diagnostiques?. Quelque soit la méthode utilisée, un test diagoakivrait étre capable de

différencier correctément les individus infectésceex qui ne le sont pjffs La validité d'un
test est généralement déterminée par sa sensibiliga spécificité. L’'examen microscopique
d'un frottis sanguin et d’'une goutte épaisse démdar méthode de référence pour le
diagnostic du paludisme. Il permet de confirmemkadie, d'identifier 'espéce plasmodiale
en cause et d’évaluer la parasitémie, ce qui comti¢ a la fois le pronostic et la conduite
thérapeutiqu]el.

La politique actuelle de lutte contre le paludiswige l'atteinte des Objectifs du Millénaire
pour le Dévéloppément (OMD). En vue d’atteindre uoeuverture universelle, les
mécanismes de subventions ont été renforcés poiliteiala distribution des médicaments et
des tests de diagnostic rapide (TDR) chez les fesreneeintes et les enfants de moins de
cing and? Cépendant, malgré cette recommandation, les payafrique au sud du sahara
sont souvent limités par l'inacceéssibilité, latune précoce des stocks de TDR. Quant a la
goutte épaisse qui démeure le gold standard, dsaté@n nécéssite I'utilisation de la
microscopie, et d'une expertise qui souvent n'erispas, d’ou I'intérét et 'importance du

diagnostic clinique présomptif comme moyen de distjo.

Au cours de ce travail, partie intégrante d’'unbarte sur I'histoire naturelle de I'immunité
acquise, nous nous proposons d’évaluer les valdiagnostiques des signes cliniques

palustres majeurs pendant une année.
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. OBJECTIFS

1. GENERAL

Evaluer I'intérét des signes cliniques dans Igulastic du paludisme a Kalifabougou.

2. SPECIFIQUES

4+ Décrire les caractéristiques socio démographiqada gopulation d’étude.

+ Déterminer la fréquence des différents signesalies majeurs du paludisme.

+ Déterminer la sensibilité, et la spécificité degnes cliniques dans le diagnostic du
paludisme.

+ Déterminer les valeurs prédictives positives etatiggs (VPP, VPN) des signes
cliniques dans le diagnostic du paludisme.
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lll. GENERALITES :

1. HISTORIQUE :

Le paludisme est une maladie protozoaire transpasein moustique appelé « anophele » et
est causé par le Plasmodium qui infecte alternawive les hdtes humains et les insectes.
C'est une maladie tres ancienne et on pense aquenile préhistorique a di en souffrir. La
maladie est probablement originaire d'Afrique etudvi les migrations humaines vers les
cOtes de la Méditérranée, jusqu'en Inde et en ésiSud-est. Dans le passé, le paludisme
était frequent dans les marais Pontins, autourateeRet son nom a été tiré de litalien (mal -

aria ou "mauvais air"). Il était aussi connu steusom de fiévre romairid

En 1880, Charles Laveran découvreHefalciparum L'année suivante il publie Nature
parasitaire des accidents de l'impaludisme danselet décrit les formes principales sous
lesquelles se présente I'nématozoaire. En 1882, iend a Rome pour étudier les paludéens
de la campagne romaine. Il découvre dans leur &amgéme parasite que celui trouvé a
Constantine. En 1898, Ronald Ross démontre I'exdsteluPlasmodiumdans l'estomac de
'anophele. Cette découverte lui vaut le prix Nobel1902 tandis que Charles Laveran le
récoit en 1907 « en réconnaissance de son travalegdle joué par le protozoaire dans la

cause des maladies ». En 1899, [l'italien Giovaratii®8a Grassi démontre que le paludisme

ne peut étre transmis que par les anophéles vigysteme digestlifl.

2. EPIDEMIOLOGIE :

2.1. Répartition géographiqgue du paludisme dans le monde

Le paludisme est une endémie mondialement réparidast une des premieres causes de
mortalité infantile dans les pays en voie de dgyaétonent. D’apres I'OMS en 2006, le

paludisme sévissait d’'une maniere endémique dahgags dont la répartition géographique
est la suivante : 45 pays de la région Africainé@dS, 21 pays de la région des Amériques,

4 pays de la région Européenne, 14 pays de larrégiéditérranée orientale, 8 de la région

Asie du Sud-est et 9 de la région du pacifiquednmiaf!s.
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& Régions du monde ou le paludisme est endémiq

. [l Prévalence élevée de la chloriquino-résistancmualti-résistance
. . Chloriquino-résistance présente

. I Pas d®lasmodium falciparurou de chloriquino-résistance

. Pas de paludisme

Figure 1: Carte épidémiologique du paludisme dans le monde

SOURCE : WHO 2006
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2.2. Reépartition géographigue du paludisme en Afrique eau Mali

L'indice de stabilité déterminé par Mac Donald cééase le niveau d’endémicité du

paludisme et permet de distinguer :

>

Des zones de paludisme stable ou la forte trangmissitraine une prémunition.

Des zones de paludisme instable ou le caractesmdigue de la transmission ne
permet pas le développement d’'une prémunition.

Des zones intermédiaires entre ces deux situations

L’Afrique est un continent qui présente sur le plgdographique six facies
épidémiologiques:

le facies équatorial et le facies tropical qui ses zones de paludisme stable,

le facies sahélien qui est une zone de paludisteenediaire,

le facies désertique, le facies montagnard et @ugui des zones de paludisme
instables®.

Cinq facies épidémiologiques de transmission dudisine ont été décrits au MALI
par Doumbo et &f qui sont entre autres :

Une zone soudano-guinéenne a transmission saisenorgue de 6 mois (stable). Le
paludisme y est holo-endémique avec un indice Ridie (IP) d’environ 85% de

juin a novembre. La prémunition est acquise autieus ans.

+ Une zone de transmission saisonniére courte de43néois (intermédiaire). Elle

correspond a la zone nord-soudanienne et au shbepaludisme y est hyper-
endémique avec un indice Plasmodique variant éfiret 75%. La prémunition est
atteinte autour de 9 ans et le neuropaludisme mestdes complications les plus
fréquentes entre 1 et 9 ans.

Une zone de transmission sporadique voire épidéenicprrespondant au Sahara
(instable). L'IP est inférieur & 5% ; méme les &ekilde cette zone sont exposés au
risque de paludisme grave et compliqué.

Les zones de transmission bi ou plurimodale (bie)acomprénant le delta intérieur
du fleuve Niger et les zones de barrage: Sélingénantali et Markala. Le
paludisme y est méso-endémique, I'lP est inféreedf%. La prévalence de I'anémie
palustre est trés élévée dans la tranche d’ageoitesrde 9 ans.
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+ Les zones peu propices a l'impaludation (instables milieux urbains (Bamako ;
Mopti) : Le paludisme y est hypo-endémique avedRumférieur a 10%. Les adultes

Bamakois courent aussi le risque de paludisme grave

3. AGENTS PATHOGENES ET VECTEURS :
3.1. Aqgents pathogénes :

Le paludisme est transmis par un protozoaire appant au genrBlasmodium Il existe de

trés nombreuses especesRlasmodium(plus de 140), touchant diverses especes animales
mais seulément cinq de ces especes sont rétroevégmthologie humaine. Il s’agit de

P falciparum P vivax P ovale P malariae et P knowlel Ce sont des sporozoaires ayant
deux types de multiplication : une multiplicatioexsée (sporogonie) chez le moustique, et

une multiplication asexuée (schizogonie) chez I'hn

% P falciparum: Il est responsable de la fievre tierce maligtiest I'espece la plus
rédoutable et la plus intensément répandue. Etleesponsable de la quasi-totalité
des déceés dus au paludisll%el est surtout répandu dans les zones intertrégsoan
le paludisme sévit de facon endémique. Elle réptés85 a 90% de la formule
parasitaire au Mali 2°

% P malariae: Il est responsable de la fievre quarte, cetf@e&s n'est pas meurtriere
mais peut entrainer des rechutes jusqu’a 20 ares darprimo-infection due a la
présence des formes pré-érythrocytaires (formestied ou hypnozoites) s’exprimant
a l'occasion d’'une agression, telle une spléneca%]mil est éssentiellément présent
en Afrique et en Asie et réprésente 10 a 14% derlaule parasitaire au VE
Erreur ! Signet non défini..

« P ovale: Il est responsable de la fievre tierce bénigmdtecespéce ne tue pas mais
entraine des réchutes plusieurs années (2 a 5aprs3 l'inoculation sporozoaire,
présent surtout dans les régionsRiwvivaxest absent ou rare (Afrique noire) ou il
réprésente moins de 1% de la formule paras%f’élﬁfareur I Signet non défini..

% P vivax: Cette espéce est aussi responsable de la fievce bénigne. Il faut noter
gue pour ce parasite, la pénétration dans les Esnatcéssite la présence de
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'antigene Dufffz, Ce qui explique sa répartition géographique aldu@sie et
Amérique et exceptionnellément en Afrique du No&§.présence a été confirmée au
Nord du Mali dans nos populations leucodermes €88 1§ous forme de foyers
autochtone’,

% P knowlesi il s’agit d’'une espéce dont l'inféodation a 'lhomme a été récentmmse
en évidence, génétiguement proche de Plasmodiuax,vet microscopiquement de
Plasmodium malariae. Il a été découvert réecemmieg EHomme en Malaisie (mais

était connu antérieurement chez le singe).
3.2. Vecteurs :

Le paludisme est transmis a 'homme par la pigafestante d’'un moustiqueulicidea du
genreAnophelesau moment de son répas sanguin. Seule la fémélheatophage, assure la
transmission. Elle ne pique qu’a partir du couahesoleil avec un maximum d’activité entre

23 heures et 6 heures du matin. Cela explique’gtikshtion des moustiquaires est le moyen

de prévention individuelle le plus efficale

Au Mali, ce sont les membres du compleéx@opheles gambiae s.I, Anophéles arabieesis
Anophéles‘unestu§4-25- 26 qui transmettent le paludisme. Leur durée de vigganpe est

d’un moi§7.

4. MODE DE TRANSMISSION :

L’épidémiologie du paludisme comporte I'étude deatpe éléments dont la réunion

simultanée est indispensable au dévéloppémentrdalkdie :

+ La présence d’hommes porteurs de gamétocytefldesmodiumdans leur sang
périphérique ; en effet le portage des formes sEx@st éssentiel au dévéloppément
du parasit%s, d'ou lidée de la récherche d'un vaccin bloquaat ttansmission
homme-vecteur.

+ L’existence d'une population d’anophéles vecteurpii soit compatible avec le
parasite. En effet le parasite a bésoin de comdithysiologiques pouvant permettre
son dévéloppément (sa morphogenése) en défiagpdamse immunitaire de son hoéte.
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+ La présence d’hommes réceptifs Blasmodium des études ont bien montré la
présence des récepteurs antigéniques par lesqueglardsite pénetre les globules
rouges. C’est ainsi que les antigenes Duffy soméssaires pour l'infection des
hématies par I€lasmodium vivaxC’est pour cette raison que les infections Par
vivaxsont rares dans la population mélanoderme qude$y négative en Afrique.

+ Les facteurs environnementaux tels que la tempe&raka pluviométrie et 'lhumidité

rélative constituent des éléments déterminants Kigpidémiologie du paludisme.

ETIMATION O LA DUREE O LA TRARSMISEIOH DN PALUDISME Al MALI
BASEE SUR LE HOMERE DE MI5 CORSCUTIF AYEC AN MOIHS 60 mm DE .
PLUIE .

—  Limite zome climatique =
—  Ischyéte en mm '\ %,

Jone nard-
soudanenne
0
B 0010

» Ll - _|j_'|f||f|
Cti— soudanienne U0
= .
1410

Sonres: PHLPMak 2005

Figure 2: Estimation de la pluviométrie du Mali.
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5. CYCLE BIOLOGIQUE DES PLASMODIES HUMAINES:

Le cycle se déroule successivement chez I'hommnshezt I'anophéle. Chez 'homme le cycle
se divise en une phase hépatique ou pré-érythioeyia exo-erythrocytaire et en une phase
sanguine.

e Schizogonie pré-érythrocytaire : Les sporozoitesulés a 'homme par la pigre infestante
de Il'anophéle fémelle lors de son répas sangaimsitent une trentaine de minutes dans le
sang puis colonise le foie. lls se transformens@mizontes pré-érythrocytaires &u corps
bleus> (formes multi nucléées) qui, apres quelques jdersnaturation, éclatent et libérent
des milliers de mérozoites dans le sang (10 O@Q@DB mérozoites en fonction des espéces).
Dans les infections R. vivaxet P. ovale une schizogonie hépatique rétardée (hypnozoites)
peut entrainer la libération dans le sang de méez@lusieurs mois apres la piqure du
moustique, expliquant ainsi les réviviscences v@slibbservées avec ces 2 espé%es

e Schizogonie érythrocytaire : La pénétration duaméite dans I'érythrocyte par endocytose
et leur maturation en trophozoites puis en schemoptend 48 ou 72 heures (en fonction de
'espece) et conduit a la destruction du globulage hote et a la libération de 8 a 32
nouveaux meérozoites. Ces mérozoites pénétrentddansuveaux globules rouges et débute
ainsi un nouveau cycle de réplication. Cette paitieycle correspond a la phase clinique : la
parasitémie s’éleve, le sujet dévient febrile, tlexces palustre. En 'absence de traitement,
tous les schizontes érythrocytaires arrivent a mtttn au méme moment, entrainant la
destruction d’'un grand nombre de globules rouganaeére périodique, toutes les 24 heures
(pourP. knowles), 48 heures (fievre tierce die falciparum, P. vivaxou P. ovalg ou toutes
les 72 heures (fievre quarte d@. malariag. Apres un certain nombre de cycles
érythrocytaires, certains mérozoites subissent omaguration d'une dizaine de jours,
accompagnée d'une différenciation sexuée : ilsrapstorment en gamétocytes males et
femelled®

e Chez I'anophéle, les gamétocytes, ingérés pardeastique lors d’'un répas sanguin sur un
sujet infecté, se transforment en gametes malésnadlles qui fusionnent en un ceuf libre,
mobile appélé ookinete. Cet ookinete quitte la Bmmidu tube digestif, se fixe ensuite a la
paroi externe de I'estomac et se transforme enstecies cellules parasitaires se multiplient
a l'intérieur de cet oocyste, produisant des caetade sporozoites qui migrent ensuite vers
les glandes salivaires du moustique. Ces sporazsiet les formes infestantes prétes a étre
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inoculées avec la salive du moustique, lors d'ypasésanguin sur un hote vertébré. La durée
du dévéloppément sporogonique d&$asmodium varie en fonction des conditions
climatiques: entre 9 et 20 jours pdur falciparum(entre, respectivement, 30°C et 20°C), un

peu plus rapide pouP. vivaxa températures équivalentes, plus long rjémmalariae16

(Figure 3).

(reproductio 1l sexu oe)

-

Chez le moustique

gamétocytes -
Gametocytogene
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schizonte

-

Cycle intra-hepatique

TF-EIFHEIIEITE

-

Cycle érythrocytaire
(reproduction asexuée)

Chez I Rﬁm me

#_ #  merozoites

-

& Inatitut Fasteur 4 Macagascar - 2003

Figure 3: Cycle biologique du Plasmodium humain.
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6. PHYSIOPATHOLOGIE

6.1. L’acces palustre simple :

Le facteur déclenchant de la fievre est la préselcpigment malarigue ou hémozoine dans
le sang. Il provient de I'éclatément des hématemgitées et agirait sur les centres bulbaires
thermorégulateurs. La fievre peut avoir une allooatinue (cycle endo-érythrocytaire mal
synchronis€) ou avoir une périodicité (cycle endghgocytaire bien synchronisée avec
libération régulierement répétée de pigment malarigans le sang). L’hépatomégalie et
surtout la splénomégalie sont la conséquence dgdiactivité du systeme monocyte-
macrophage chargé de débarrasser I'organisme higssidu pigment malarique que des

débris érythrocytaires.

6.2. Paludisme grave ou compliqué :

Le neuropaludisme est la complication majeure dudisme aP. falciparum appelée ainsi

a cause de l'obstruction des capillaires du cerpeales débris d'hématies éclatées, associe
une élévation importante de la température (40 éCun coma (d'une durée souvent
supérieure a 30 minutes). Elle est de mauvais gtanmalgré le traitement. L'apparition

d'une telle malaria sévere peut étre soit progressiit brutale.

6.3. Anémie palustre:

En zone sub-saharienne, le concept d’anémie palastrdifficile a définir, 'on reconnait a
'anémie souvent des étiologies multifactoriell®gais elle atteint avec prédilection les
nourrissons, les enfants et les femmes enceintesnneent les primigestes. L'anémie est le
plus souvent attribuée au paludisme quand elleienuinchez les malades en période de
transmission intense du paludisme (saison desspéiisurtout vers la fin de celle-ci). Elle est
la conséquence de la lyse des globules rouges moasifgs qui sérait sécondaire aux
modifications survenant a la surface de ces cellda cours de linfection palus%?e
L’hémolyse due a l'introduction du sporozoite d&nsganisme était la plus connue pour
expliquer 'anémie observée au cours d’une infecpalustre. Plus recemment I'accent a éte
mis sur le role d'un déficit de production de la at® hématopoiétique a cause d'un
phénomene de dysérythrapse. Mais il est primordial de savoir que le plasivent,
These de médecine MI®©GOLA Djénéba
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'anémie survient en zone sub-saharienne sur desre déficitaires en éléments nécéssaires
a l'érythropoiese notamment le fer. Elle peut &ssociée a d’'autres affections virales et

bactériennes responsables d’'un état inflammataegnt entrainer un déficit de production

érythrocytaire par trouble de I'utilisation du fear les érythroblast%osﬂ.

Les mécanismes de I'anémie associée au paludismteesgore incompletement élucidés
mais la conjonction de ces deux mécanismes coastitu facteur d’aggravation et de

mauvaise tolérance a I'anémie.

6.4. Splénomégalie palustre :

La rate, organe essentiel, agit comme moyen dens@éfg@ar séquestration d’hématies
parasitées et sans doute d’hématies saines s&#sbilpar des antigenes plasmodiaux. Elle
participe égalément aux déclenchéments des méaamisatllulaires et humoraux.
L’hypertrophie de la rate est la conséquence dgpéhactivité du systeme monocytes-
macrophages chargé de débarrasser I'organisme liessidu pigment malarique que des
débris érythrocytaires. Chez I'enfant de 4 moisthans, la fréquence de la splénomégalie est
considérée comme un bon indice de morbidité palufians les zones d’endémie palustre

stable, elle disparait progréssivément entre 105eans, témoignant de I'acquisition de la

prémunitioﬁ’z.

7. FORMES CLINIQUES :

7.1. Le paludisme de primoinvasion:

Il frappe les sujets neufs et les enfants de miens ans. IL associe habituellement :

v Une fiévre a 39-40°C, continue, parfois irréguligre

v Un malaise général : courbatures, céphalées, dwsulabdominales, nausées,
vomissements et diarrhée (classique "embarrasiguaestfébrile™) et des myalgies.
L’examen physiqgue trouve une discrete hépatomégal@mloureuse sans

splénomégalie.

These de médecine MI®©GOLA Djénéba
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7.2. Acces palustre simple:

Les acces se produisent sélon une périodicité6da 38 heures poup. falciparum lls

évoluent de facon stéréotypée en trois (3) phases :

» Phase de frissons : (dure une heure) : sensatidiideintense, le malade grélotte et
accumule des couvertures. La température monte®@, 38 pouls est rapide, la
tension artériélle est basse ; il existe parfois gplénomégalie.

» phase de chaleur :(2 a 6 heures) : la températtamt 40°C ; la peau est brilante. Le
malade réjette les couvertures. Soif, nausée, t&gshasont fréquentes. La rate
diminue de volume.

» phase de sueurs: (1 a 2 heures) abondantes, lElenaouille ses draps. La
température chute et est suivie de sensation deébie.

L’accés palustre est considéré comme simple, ceest associé a aucun signe de gravité.

7.3. L'acces palustre grave et compligué :

Seule I'espec®. falciparumest responsable du paludisme grave ou compligobkerve

chez les sujets non immuns (jeunes enfants, fenamesintes, expatriés, sujets vivants en

zone hypo-endémique). L'OMS a défini des criteresgdavité du paludisme. La présence

d’un seul de ces critéres, clinigue ou biologicassocié a la présence d’'une forme asexuée de

P. falciparumdans le sang, fait porter le diagnostic d’acceagted grav%g.34 ;

v' Troubles de la conscience : Score de Glasgow néod#® chez I'adulte et I'enfant de
plus de 5 ans, Score de Blantg@ chez le petit enfant ;

v Convulsions répétées:2 / 24 heures (malgré la correction de I'hyperttie) ;

v Prostration Extréme : faiblesse ou chez I'enfagt Impossibilité de tenir assis pour
un enfant en age de le faire, ou de boire poumfsne> ;

v' Détresse respiratoire ;

<

Ictére Clinique ou biologique (bilirubine > p®nol/L) ;
v" Hémoglobinurie macroscopique : Urines rouges fos@enoires hémoglobinurie ou

myoglobinurie a la bandélette absence d’hématudeostopique ;

These de médecine MI®©GOLA Djénéba
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Collapsus circulatoire : TAS < 80 mmHg chez I'addAS < 50 mmHg chez I'enfant
(Edeme pulmonaire : Définition radiologique ;

Saignement anormal ;

Anémie grave : (Adulte) = Hb < 7 g/dl ou Hte < 20, ¥&nfant) = Hb < 5 g/dl ou Hte
<15% :

Hypoglycémie : Glycémie < 2,2 mmol/L ;

Acidose métabolique : pH < 7,35 ou bicarbonate$ sminol/L ;

Hyperlactatémie : Lactates plasmatiques > 5 mmpol/L

Hyperparasitémies : > 4% chez le sujet non immun ;

Insuffisance rénale : Créatininémie > 368o0l/L apres réhydratation ou diurese < 400
ml/24h chez I'adulte (< 12mL/kg/24h chez I'enfafit)

7.4. La fievre bilieuse hémoaglobinurigue:

Dévénue exceptionnelle, elle ne constitue pas @réneent parler une manifestation du

paludisme mais seulement un syndrome d’étiologieumo-allergique. Classiquement elle

survénait chez un ancien paludédp. dalciparumsoumis, plusieurs années auparavant, a une

chimioprophylaxie, souvent irréguliere, par la doin et d’autres molécules qui lui sont

chimiquement proches (ce sont tous des amino-acoaiéfloquine, halofantrine). Elle

consiste en une hémolyse intravasculaire. Le débutbrutal marqué par des lombalgies

violentes et un état de prostration. Une fiévres demisséments alimentaires puis bilieux

surviennent. Un ictéere hémolytique apparait avenraa, collapsus, oligurie ou oligo-anurie

faite « d’urines porto ». Le pronostic est fonctamla rapidité a corriger 'anémie et a obtenir

une réprise de la diurése avant I'évolution varstffisance rénald

These de médecine MI®©GOLA Djénéba
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7.5. Le paludisme viscéral évolutif:

Il s’agit d’'une manifestation chronique atteignanéférentiéllement I'enfant vivant en zone
d’endémie ou l'adulte non prémuni, soumis a descutaiions parasitaires répétées.
Cliniguement le tableau associe : une anémie iraptat(avec paleur, dyspnée, asthénie,
souffle anorganique et cedéemes), une splénoméggiiariante ; une fébricule autour de 38°C
avec parfois des poussées thermiques plus impestargt chez I'enfant, un retard staturo-
pondéral. Le parasite est rétrouvé dans le sarighggique du malade (mais la parasitémie

peut étre tres faible et le diagnostic difficil&)évolution sous traitément antipaludique est

spectaculair]e&

8. DIAGNOSTIC:

8.1. Signes d’orientation :

8.1.1. Orientation clinique :

Face a cette diversité clinique, le diagnostic dlugisme reste une urgence. Tout acces
palustre survénant chez un sujet non prémuni pealu€ en quelques heures vers un

paludisme grave potentiéllement mortel. En pratigjdaut réténir que face a une suspicion

. . . . . . . - 18 ,
d’acces palustre, il convient de réchercher imntédiant les signes cliniques de gravité

8.1.2. Orientation biologique :

+ Thrombopénie : la thrombopénie, définie comme wix tde plaquettes sanguines

inferieur a 150.000/mm3 est une anomalie fréquanteours du paludisme. Elle est
d’intensité variable, mais parfois sévere (< 50 060113)18.

+ Anémie : une anémie hémolytique est un bon sigreialitation mais elle peut

manquer, surtout au début d’un acces de primoiomadi’anémie séra plus souvent

. . . . 18
présente chez un sujet qui dévéloppe des aca@&videscence .
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8.2. Diagnostic de certitude :

C'est un diagnostic d'urgence qui répose sar niise en évidence des formes

erythrocytaires d€lasmodiunsur un prélevément de sang périphérique (gouttsspat

. . 18
frottis sangumJ) .

8.3. Autres techniques :

Pour tenter de simplifier et d’améliorer le diagimodiologique du paludisme, d’autres

techniques ont été dévéloppées dont les tests esapgir immunochromatographie sur

.. .18
bandélette .

8.3.1. Tests de diagnostic rapide immunochromatographiques

Le principe de ces tests est la détection de pre¢épécifiques de Plasmodium (antigenes ou
Enzymes), en chromatographie sur un support sol@Zkrtains de ces tests permettent
mainténant d’affirmer un diagnostic positif (présende Plasmodium) et d'orienter le

diagnostic d’espéce P. falciparum et/ou autre espéce. Ces tests rapides, tres simple

d’utilisation et conditionnés en emballages unésjrsont trés pratiques et ont une bonne
I : 18
sensibilité (surtout pour P. falciparum)

8.3.2. OBC Malaria® (Quantitative Buffy Coat) :

Il s’agit d’une technique basée sur une centrifiogaén tube capillaire et un marquage non

spécifiqgue des parasites par un fluorochrome (meridrange). Il s’agit d’'une technique de
concentration, tres facile a maitriser, donnant sevesibilité équivalente a celle de la goutte

épaisse (mais ne permettant pas un diagnostic @éte3pEn révanche elle nécéssite un

- L A L 18
matériel spécifique. L'arrét de sa commercialisagst annonce.

8.3.3. Place de la biologie moléculaire :

Des techniques de biologie moléculaire ont été ldgpées pour le diagnostic du paludisme.
Leur sensibilité est excéllente et elles permettentliagnostic d’espece. Elles peuvent donc

constituer une aide au diagnostic dans certaingliffasles. Mais leur temps de réalisation et

- R : , . 8
leur colt ne permettent pas, a I'heure actuelléeslenvisager en diagnostic de roujtlne
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8.3.4. Place de la séroloqie :

La sérologie n'est d’aucun apport pour le diagmoste I'accés palustre ; une sérologie
positive signe uniquement un contact préalable deeparasite. Les indications de la
sérologie sont : le diagnostic rétrospectif d'ucescpalustre ; le diagnostic d’'un paludisme

viscéral évolutif ou d'une splénomégalie malaridiyperréactive ; le contrdle des donneurs

R s .18
de sang ; les enquétes épidémiologiques

9. ASPECTS CLINIQUES :

9.1. Type de description : Paludisme de primoinvasion

9.1.1. Symptémes:
9.1.1.1.Période d’incubation:

Elle correspond a la durée de la phase hépatoeyfaia 12 jours poup. falciparun) et est

totalement asymptomatique.

9.1.1.2.Phase d’état:

Elle est caractérisée par I'existence d’acceslfbparticuliers, qui sont marqués par :

* Une périodicité particuliere (tous les deux oudrjmurs), mais cette périodicité est
souvent masquée par les poly-infections ;

» La succéssion de trois phases caractéristiqueowas de chaque acces:

+ Frissons (pendant plusieurs heures, le maladersadifiypothermie et n’arrive guére
a se rechauffer).

+ chaleur (pendant deux a trois heures, la températur malade s’éléeve, entrainant
d'importants maux de téte) ;

+ enfin sueurs (annoncant la fin de I'acces palustre’accompagnent d’'une sensation

de bien-étre, de délivrance).

En déhors des accés fébriles, le paludisme a l@deéd’état entraine une augmentation

guelque fois trés importante du volume de la ratene anémie profonde.
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9.1.2. Signes biologiques associés :

La récherche des plasmodies dans les hématiesrqiis imince et goutte épaisse aprés
coloration panoptique est le prémier examen a déderaet exigeant un résultat immédiat. Le
paludisme est une urgence médicale. Le laboratimitepréciser 'espéce delasmodiumen

cause et quantifier la parasitémie.

Avec P. falciparum on trouve habituéllement des trophozoites efgdesétocytes, parfois un
polyparasitisme, évocateur de la malignité ; Auntcaire tous les stades de la schizogonie
érythrocytaire et des gamétocytes peuvent se vbaxamen du sang périphérique avec les

autres especes.

L’anémie est constante avec un taux élévé deutétigtes, une hémoglobine basse longue a
rémonter aprés traitément. Elle s’ajoute souvemhéanémie chronique d’étiologie autre en

zone tropicale.

L’étude de la lignée blanche montre une augmemtadies polynucléaires neutrophiles, en
phase d’invasion a laquelle succéde une neutropBe leucocytes mélaniféres ne se voient

gu’apres une longue impaludation.

% La thrombopénie est constante, importante et stawes rémarquablément sous
traitément. Les plaquettes sont séquestrées alétanmtes.

+« Une hyperbilirubinémie libre est due a 'hémolysmjaguée, au dysfonctionnement
hépatique.

% Le cholestérol abaissé.

« Le protidogramme montre une augmentation des gaomalines d’abord des IgM
puis des IgG, ces dernieres ne rétournent quéetnémment a la normale.

% Les anticorps spécifiques apparaissent tét, ldaréhdiagnostic est limité.

% L'intégrité de la fonction rénale doit étre coné&élsur les taux d’urée et de créatinine

plasmatique.
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9.1.3. Evolution :

L’évolution spontanée peut étre favorable avecgmssivément 'espacément et I'atténuation
des acces ou vers l'apparition de complicationas Pléquemment et tout particulierement
chez les expatriés, les touristes ou chez les ganfants et les femmes enceintes vivants en
zone d’endémie, I'évolution peut se faire versuavénue de diverses complications dont la
plus grave est latteinte cérébrale ou neuropatdisEn I'absence de diagnostic et de
traittment éfficace et rapide, cette complicatest le plus souvent mortelle. D’autres
complications peuvent survenir a type d’accidentsénimgés; de complications
hépatologiques (fievre bilieuse hémoglobinuriquéyres rémittentes, bilieuses avec des
vomisséments bilieux répétes, diarrhée, déshydvatatépatalgie avec gros foie, ictére), de
complications neuropsychiatriques rencontrées ausades acces pernicielR. (falciparun),

mais égalément dans le paludisme aigu infantile.

9.2. TRAITEMENT :
9.2.1. Curatif:
9.2.1.1.But:

Le but du traitément est de soulager les maladesrmmamélioration des signes cliniques et

d’obténir une clairance parasitaire.

9.2.1.2. Movyens :

% Sélon leurs activités les antipaludiques sont élass deux groupes :

* Les schizonticides, sont actifs sur les formes egrgthrocytaires (chloroquine,

Amodiaquine, quinine, méfloquine...). D’aprés leurdaal’action on peut distinguer :

+ Les schizonticides sanguins électifs qui tuent &Fapite dans I'hématie ou

plasmocides (chloroquine, Amodiaquine, méfloquimapfantrine, Sulfadoxine et
pyriméthamine, Proguanil et les dérivés de quingbap

+ Les antimétabolites d’action lente qui inhibent debissance du parasite en

bloquant la division de son noyau et qui sont lasmpostatiques.

These de médecine MI®©GOLA Djénéba
21



Evaluation des signes cliniques dans le diagndstigaludisme dans une zone a transmission
stable : Kalifabougou, cercle de Kati

* les gamétocides (pamaquine, primaquine, rhoclogquimeloquine) qui sont actifs a la
fois sur les gamétocytes et sur les parasites -imifpatiques (forme exo-

érythrocytaire). Elles ne sont plus utilisées polbtenir une cure radicale des

infections aP. vivax, P. malariaet P. ovald®
%+ Sélon leur structure chimique, ils se composent de

* Amino-4-quinoléines : chloroquine, hydroxychloroogej oxychloroquine,
novaldiamine etc.

* Méthanols-quinoléines : primaquine, pamaquine, e, plasmocides...;

* Biguanides et diaminopiridines : Proguanil, chloguwanil, Pyriméthamine ;

» Sulfamides composés de Sulfadoxine et la sulfanpgtictazine ;

* Molécules dérivées de quinghaousu : I'Arthémdtartémisinine, I'Artésunate et le

sodium Artésunate.

* Antibiotiques : doxycycline, clindamycine, et érr;clrnycine36

+ Les associations : Les molécules sont administséesitanément afin de prévénir
I'apparition des souches chimio résistantes ersatit des dérivés a action synergique

ayant des mécanismes d’action différents ou comgiéaires.

Sulfadoxine + pyriméthamine.

Dapsone + pyriméthamine.

Proguanil (hydrochloride) + atovaquone.
Arthémeter + Luméfantrine.

Artésunate +Sulfadoxine-Pyriméthamine.

R

Artésunate+Amodiaquine.
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9.2.1.3.Indication :

Au Mali, le Programme National de Lutte contre laludisme (PNLP/Mali) préconise
I'utilisation des combinaisons thérapeutique a kdiagémesinine pour le traitement des cas
simples, les sels de quinine injectable et I'Artleéen injectable pour les formes graves et

compliquées.
Choix des antipaludiques :
* Les associations pour des accées palustre simple :
< Artésunate + Amodiaquine (AS + AQ) : ASAGe présente sous deux formes
* Forme pédiatrique : 25mg/67.5mg et 50mg/135bujté de 6 comprimés).
* Forme adulte : 100/270mg (boite de 6 comprimés)

< Arthémeter + Luméfantrine ou COARTEMAT + LU) B/L 20mg/120mg : boite de

8, 12, et 24 comprimés.
* Les formes injectables pour les cas graves :

< Sels de Quinin®: c’est un schizonticide endo-érythrocytaidle mérite une étude
spéciale, car elle reste en pratique le traiténdentéférence des formes graves du
paludisme &P. falciparum,elle se présente en ampoules, comprimeés, suppesitoi
suivant la gravité du tableau clinique, la voiediranistration et la posologie sont
différentes :

+ en cas d'acces simple : la posologie classiqudeeg4 mg/kg/j. (en pratiqgue 8 mg/kg
de quinine base toutes les 8 heures, pendant g, jojgctable ou per 0s),

+ en cas de critéres de gravité, la dose de chatgedy mg/kg de quinine base en 4 h,
puis une dose d’entrétien de 8 mg/kg toutes les &nhperfusion intraveineuse
obligatoire, pendant 7 jours, elle peut s'admiargpar voie intra rectale biquotidienne
: 15 a 20 mg/kg de quinine diluée (Quinimax® salntinjectable), a rénouvéler

éventuéllement 12 heures apres. Elle entraine draqent des acouphénes, méme
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aux doses normales, elle peut étre cause d'hypagigcsévere (hyperinsulinisme)
chez la femme enceinte. Elle est contre indiquéez des personnes ayant des
antécédents de Fievre bilieuse hémoglobinuriqaegrdssesse et l'allaitement ne sont
pas des contre indication. Il faut faire attentsansurdosage en quinine, la posologie
exprimée en quinine base doit étre calculée aventain, surtout chez I'enfant.

< Arthémet&® (Paluther®) dérivé de I'artémisinine, il est sliseul par voie injectable.
Il se présente en ampoules pour intramusculairpde (ampoules de 40 mg/0,5 ml
et 80 mg/1 ml). Il est prescrit dans les formes/gsaaP. falciparuma la posologie de
1,6 mg/kg toutes les 12 heures a J1 (3,2 mg/kg/$ 1,6 mg/kg/24h de J2 a J5. il
peut étre utilisé dans des régions peu médicaliseampte tenu de son mode
d’administration par voie IM. Il est bien toléré.

+ Rectocaps d'Artésunate : non disponible au Mali.

% Artésunate par voie intraveineuse : c'est une aatiocérapeutique majeure dans le
traittment des acces graves Pa falciparum. L'OMS récommande désormais
l'utilisation de l'artésunate IV en prémiére intentdans le paludisme gravePa
falciparum.L'artésunate IV (Malacef®) se présente en poutselgant pour solution
injectable en IV direct (vitesse d'injection : 3 pdr minute), a la posologie de 2,4
mg/kg a heure 0, heure 12, heure 24 et toutesdldge@res pendant 3 jours. Le rélais
est pris par un antipaludique oral apres 3 jours.

% La Sulfadoxine 500 mg + Pyriméthamine 25 mg : FdaSi(étui de 3 comprimés) et
la Sulfadoxine 400 mg + Pyriméthamine 20 mg : FéarSi:( boite de 2 ampoules en
injection intra musculaire) sont recommandées payrévention du paludisme chez

la femme enceinte comme traitement préventif intieemt(TPI).

NB : Tout cas de paludisme chez la femme enceinte d@itadnsidéré comme grave ou

compliqué et par conséquent étre traité avec laimgLi
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9.2.2. Prophylactique :
9.2.2.1But:

v Le traitément préventif a pour but de prévénirdases surtout chez les personnes a
risque.

v Elle consiste @iminuer la transmission par réduction des gitesalaes.

v' La prophylaxie collective et individuelle est laepriere ligne de défense contre

I'infection.
9.2.2.2. Moyens

+ Prophylactie collective :

La prévention collective du paludisme reste difficila lutte anti - vectorielle reste le
principal moyen de réduire la transmission du palmé au niveau communautaire. La lutte
antipaludique répose actuéllement sur plusieurs axe
¢ une prévention parmi les couches de la populates dlus exposées (enfants et
femmes enceintes) par une utilisation généraliséembustiquaires imprégnées et une
prise en charge adaptée des acces palustres,
+ le dévéloppément de nouvelles molécules et sudmbiithérapies,
% poursuivre la lutte anti-vectorielle,
% l'assainissément de zones impaludées : controlayitles a moustiques, pulvérisation
intradomiciliaire d’insecticides,

% la récherche d’'un vaccin.
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+ Prophylactie individuelle:

Pour les personnes, la protection individuellerégente le prémier moyen de défense contre
le paludisme. Pour étre éfficace, cette préventoit associer une protection contre les
piglres de moustiques et une chimioprophylaxie caédenteuse.
¢ La lutte contre les piqlres de moustiquesElle consiste :
- au port des vétéments longs le soir, si possiblgrégné de répulsifs (attention au
choix des produits chez I'enfant et la femme ertegjn
- ainstaller a I'intérieur des habitations des ntigusires aux portes et aux fénétres,
- a dormir sous une moustiquaire imprégnée d’insielets; on peut, si on dispose d’'une
climatisation, associer la climatisation et lesutgides.
< La chimioprévention: C'est la deuxiéme ligne de défense. Elle a poutr b
d’empécher la survénue de la maladie. Elle n'emp§udis I'impaludation ; ce qui
explique pourquoi il est nécéssaire de continuer tsaitément deux mois apres le
séjour dans une zone impaludée. La chimio prévertat étre systématique chez la
femme enceinte en zone de transmission. Le traiteimgermittent préventif(TIP),
utilisant au moins deux doses curatives de SulfmdoxPyriméthamine a partir du
deuxieme trimestre jusqu’au huitieme mois de lasggegse, et la chimio prévention
saisonniere(CPS) chez les enfants est recommagratéEOMS en zone de forte
transmission saisonniére du paludisme dans toutsols-région du Sahel. Un
traittment complet d’Amodiaquine et de Sulfadoxuyeiméthamine (AQ+SP) doit
étre administré aux enfants agés de 3 a 59 maigeevalles réguliers d’'un mois, en
commencant au début de la saison de transmissiem @bnnant au maximum quatre

doses pendant celle-ci (dans la mesure ou les dekticaments conservent une

efficacité antipaludique suffisanf’é)
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V. METHODOLOGIE

1. SITE D'ETUDE :
1.1. Choix du site d’étude :

Le village de Kalifabougou a été choisi comme gitétude par sa situation en zone
d’endémie palustre, sa proximité du laboratoire imogénétique(LIG) de la FMPOS (60
Km) environ une heure en voiture, la densité etdacentration de la population dans un
rayon de deux Km, I'existence d’un centre de sah&n fin par le fait que Kalifabougou n’a

jamais été un site de récherche sur le paludisme.

1.2. Historique :

La commune rurale de Kalifabougou a pris le nonsale chef lieu de commune. Le village
de Kalifabougou a été créé il y a plusieurs ceetid'années par les familles Konaré et
Diarra. En plus on y rencontre d’autres noms dedllarmomme les Traore, les Doumbia, les
Coulibaly, Diawara...qui sont entre autres des baathat qui cohabitent avec les peulhs, les

Sarakolés etc....

1.3. Situation physique :

1.3.1. Situation géographique :

Kalifabougou est une commune rurale situé a 46aknNord-Ouest de Bamako, région de
Koulikoro, coordonnées 12°56'39"nord et 8°10’15Jest ; Il est limité :

A I'Est par la commune rurale de Yélékébougou
Au Sud-Est par la commune rurale de Kambila
Au Sud par la commune rurale de Diago

Au Sud-Ouest par la commune rurale de Diogare
A I'Ouest par la commune rurale de Bossofala

Au Nord-Ouest par la commune rurale de N'Tjiba-Bada

DN N N N N

Au Nord par la commune rurale de Diedougou
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Figure 4: Situation géographique de Kalifabougou
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1.3.2. Pluviométrie de Kalifabougou :

Pluviométrie de Kalifabougou en 2010 et 2011

300 +

250 -

200 -

150 -
== 010

afii=?011

Pluviométrie en ml

100 -

0 T T T T T 1
MA JUIN JUILLET AOUT SEPTEMBRE  OCTOBRE

Mois

Figure 5: Pluviométrie de Kalifabougou
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1.3.3. Relief:
Il est accidenté composé de plaines et de plateaux.
1.3.4. Sol:

Avec une superficie de 241,29 km2 dont 8000 hestdeeterres cultivables et 400 hectares
seulement cultivés, le village de Kalifabougou goesd’énormes réserves de terres dont la
guasi totalité est pauvre. La commune compte qeslaguarigots et marres qui tarissent tres

t6t apres I'hivernage.
1.3.5. Climat:

Le climat est de type soudanien caractérisé pax daisons : la saison seche et la saison

pluvieuse.

1.3.6. Végétation et flore :

La végétation de la commune est en perpétuelleadagon suite aux coupes abusives et aux
feux de brousse incontrélés. Cépendant on y rereaqptelques grands arbres tels que le

karité, le néré, le baobab, le cailcedra etc....
1.3.6.1. Faune:

Les animaux sauvages se font trés rares dans éaaroy rencontre quelques lapins, pintades,

perdrix etc....

1.3.6.2. Hydrographie:

Le réseau hydrographique est constitué de quainms cbeau temporaires qui sont molobalini,
djidjan, kodjan et kolokolofara et tous ces couead tarissent surtout en année de déficit

pluviométrique.
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1.4. Démographie :

La commune rurale de Kalifabougou d’'une superfi®e241,29 km2 compte environ 11356
habitants avec une densité de 47 habitants {RBESC 2005-2009). La population est trés
jeune car plus de 45% de la populaton ont moins d& ans.
Le village de Kalifabougou compte environ 5000 katis (récensement de 2010
IMRTC/DEAP/FMPOQOS). Le taux de natalité est d’enmiB pour 1000, le taux de mortalité
9,2% et le taux d’'accroissement est de 4,4%. Lailatipn est composée principalément de
Bambara, de Peuhls, de Sarakolés etc...., I'islamaestligion prédominante (95% de la

population), on y rencontre aussi des catholique&® animistes.

1.5. Activités économiques :

1.5.1. L'agriculture :

Elle occupe la presque totalité de la populatioetteC agriculture est de deux ordres:
agriculture et le maraichage

v L’agriculture : Elle concerne la céréaliculture (iswrgho, mais, riz) et les cultures de
vente (coton, dah, arachide etc....). La communeaggtiyée dans la production du
coton par 'OHVN (Office de la Haute Valée du Nigegui est la structure technique
de I'équipément.

v' Le maraichage concerne surtout la pomme de tersepadtates douce, les choux, les
tomates .Ces produits maraichers sont soit vendyslace, soit vendus sur le marché
de Kati, du Daral et de Yélékébougou.

1.5.2. L'élevage :

Il est peu développé comme pour toute les autresmames avoisinantes. Presque chaque

famille a ses beeufs de labour et quelques ovioamins gu’elle éléve de facon domestique.
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1.5.3. Autres activités :

Une partie des réssources et de I'alimentationipnme des produits forestiers a travers la
cueillette pratiquée par les femmes (zaban, narigk...). On produit beaucoup de bois et de
charbon dont une partie pour 'autoconsommatiofaatre vendue sur place aux grossistes

vénus de Kati et Bamako.

La commune posséde une carriere sémi-industrielies de village de Kababougou qui est
exploité pour I'entrétien de la piste principaletik@aladié (N'Tjiba) et pour les différents

chantiers de Kati et Bamako.

1.6. Infrastructures sociosanitaires :

La commune dispose d'un CSCOM a Kalifabougou e®@002 et de quatre maternités a
Niamana, Mangola, Djidie, et a Dougan ; elle digpagssi de trois écoles publiques dont un

sécond cycle, 5 écoles communautaires et un lygeée p

Le village de Kalifabougou chef lieu de la commulmat il a prit le nom est le siege de la
mairie communale crée en 2004. Il posséde une é¢mddique dont un °L cycle crée en
1959, un secondaycle crée en 1985, et un lycée privé crée erl 204 village dispose
égalément de six puits a grand diamétre et de &gés dont 3 fonctionnels ; d’'une caisse
d’épargnes et de microcrédit. Le village de Kalifagou disposait d'une case de santé depuis
1961 qui par la suite est devenue CSCOM en 2002.

v’ Le centre de santé de Kalifabougoull comprend huit salles reparties comme suite :

Une salle de consultation prénatale (C P N), uile da consultation générale, une
salle d’accouchement, deux salles de surveillarioeedcapacité de trois lits, une

salle de soins, le dépdt des médicaments, saltk fro

L’équipe DEAP a construit en son sein deux salleslte éffectue ses activites.

These de médecine MI®©GOLA Djénéba
32



Evaluation des signes cliniques dans le diagndstigaludisme dans une zone a transmission
stable : Kalifabougou, cercle de Kati

v' Le personnel:

4 |l est composé d'un chef de poste médical (médedex matrones et un gérant du
dépb6t des médicaments.

+ L'équipe du DEAP: Composé d'une coordinatricenigiie (médecin), de trois
meédecins cliniciens; de trois étudiants thésadisn infirmier et de quatre guides qui

travaillent en étroite collaboration.

2. TYPE D'’ETUDE :

Il s'agissait d’'une étude longitudinale ayant ceté&ia un suivi de cohorte d’enfants et
d’adultes agés de 3 mois a 25 ans. Apres 'eméhe (Mai 2011) nous avons effectué un
suivi actif et passif pour la détection des capaedisme & falciparumjusqu’en Décembre
2012. Mais seulement les données de la surveillpassive ont été analysées et présentées

dans ce document.

3. PERIODE D’ETUDE :

Notre étude s’est déroulée de Mai 2011 a Avril 2048s le village de Kalifabougou.

4. POPULATION D’ETUDE :

Notre étude concernait les enfants agés de 3 mad ans, les adoléscents de 11 a 17 ans

ainsi que les adultes de 18 a 25 ans choisis padg@aondage a I'ordinateur.
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5. ECHANTILLONNAGE :

Notre étude est partie intégrante d’une cohortel’'analyse longitudinale de I'acquisition
naturelle de I'immunité par systémes biologiques.taille d’étude était de 695 participants

répartis comme suit sélon les différentes trancéage:

3-6mois ; n=28
>6mois-1an ; n=30
>lan ; n=30
2ans ; n=30
3ans ; n=30
4ans ; n=30
5ans ; n=30
6ans ; n=30
7ans ; n=100
8ans ; n=97
9ans ; n=100
10ans ; n=100
11-17ans ; n=30
18-25ans ; n=30

- F & FE R R R E R

(o))

. SELECTION ET RECRUTEMENT DES SUJETS:

Dans le régistre de récensément du village, unectsgh au hasard a été éffectuée dans
chaque groupe d’ages pour identifier le nombreujiets nécéssaire préalablément défini (ci-
dessus). L'équipe de récherche a contacté les tadtes sélectionnés et ou parents en
personne en leur rendant visite dans les famils fes inviter a participer a I'étude par

lintermédiaire des guides locaux.
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6.1. Ciriteres d’inclusion:

+ Etre en bonne santé apparenté

+ Agé de 3 mois a 25 ans

+ Résidant a Kalifabougou

+ Ne pas voyager pendant toute la durée de I'étude

+ Donner son consentement volontaire pour la ppetmn a I'étude
Accepter que les échantillons de sang soient gqaid@sdes études futures.

6.2. Criteres de non inclusion :

Les critéres de non inclusion étaient les suivants

+ Avoir un taux d’hémoglobine < 7g /dl,

+ L'utilisation  dantipaludiques, de  corticoides, oudautre produits
immunosuppresseurs les deux semaines précédastiue de I'étude,

+ Avoir une maladie cardiaque sous jacente, un teodln saignément, ou d’autres
conditions qui selon le jugément du clinicien augtéeaient le risque chez les sujets
d’étude,

+ Avoir de la fievre (température axillaire37,5°C) et/ou une évidence d’infection
aigue,

+ Etre présentément enceinte ou programmer de ctetrace grossesse pendant toute
la durée de I'étude.
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7. PROCEDURE D’ADMINISTRATION DU CONSENTEMENT
ECLAIRE :

Les volontaires qui étaient éligibles ont été i@sipour participer a I'étude. Une description
suscinte de I'étude était faite aux volontaire®letaux parents par les investigateurs de
I'étude en langue bambara. Une discussion étamgdaentre investigateurs et volontaires et
/ou parents des volontaires pour des éclaircisstaméres différents points importants

concernaient la liberté de participation, et deesieger a tout moment de I'étude sans pénalité
a I'endroit du participant/parent. Apres ces écleangj les volontaires et/ou parents étaient
consentant, le consentément éclairé était signéopie double, dont 'un était rémis au

volontaire lui-méme. Pour le cas des participantgarents illéttrés, le consentément était

expliqué en présence d’'un témoin.

8. ENROLEMENT DES VOLONTAIRES:

Chaque volontaire consentant régévait d’abord unéma de dépistage unique avec le quel il
effectué les procédures clinique et de laboratav&nt inclusion. S’il répondait aux criteres

d’inclusion, un numéro d’identification unique kst attribué.

9. TECHNIQUES D'ETUDE :

Les données sociodémographiques, cliniques et Ipagaes ont été collectées au moyen

d’un formulaire préétablit (CRF : case report fojrékaboré suivant les objectifs de I'étude.

9.1. Variables socio démographiques :

Les variables sociodémographiques récoltés soage) le sexe, le poids, I'ethnie, la

provénance (village ou hameau).
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9.2. Variables clinigues :
9.2.1. Matériels :

+ thermometre électronique ;
+ stéthoscope et tensiometre ;
+ pése-personne ;

+ Gant ;

+ Abaisse langue ;

+ Tables de consultation ;

+ stylo ;

+ registres ;

+ Fiche de paillasse ;

+ Chronomeétre ;

+ Poubelle.

9.2.2. Parameétres clinigues:

Il s’agissait en prémier lieu de rechercher a €immgatoire les antécédents, surtout la
présence d'une maladie chronique et ou toute &fegbouvant influencer I'immunité,

comme l'utilisation de médicaments immunosupprésseuuis I'évaluation des signes vitaux
(poids, température, tension artériélle, fréquenaediaque et respiratoire), et I'examen

clinique proprément dit avec la recherche systéatd’'une splénomégalie.

9.2.2.1. Evaluation du poids :

Le poids exprimé en kilogramme(Kg), était pris aide d’une pése personne de marque

SECA®. Une double pésée était éffectuée chez les neamss

9.2.2.2. Evaluation de la température:

La température axillaire était prise a l'aide d'tirermomeétre électronique de marque
SPENGLER. La fiévre a été définie par une températurdairél non corrigée supérieure ou

égale a 37,5 dégré Celsius (°C).
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9.2.2.3. Evaluation de la tension artérielle :

La tension artériélle était apprécié a l'aide dtensiometre électronique de marque AUTO

TENSIC® chez les participants agés de quatre ans et plus.

9.2.2.4. Appréciation de la rate:

La taille de la rate a été déterminée selondasification de Hackett :

v Technique de palpation de la rate

La rate est palpée en décubitus dorsal ou en désuatéral droit. Le participant est allongé
sur un plan dur, 'examinateur se place a droitepdrticipant, la palpation commence au
niveau de la fosse iliaque gauche et remonte eengalit pour rencontrer le pole inférieur de
la rate qui vient buter contre les doigts en iregn profonde. En décubitus latéral droit, les
membres inferieurs fléchis I'examinateur se plagaache du participant et place les doigts
de sa main gauche en crochet sur le rébord costaihg ; le pole inférieur de la rate vient
buter contre les doigts de I'examinateur en insjpinaprofonde, cette derniere technique de
palpation permet de réchercher les splénomégadigeetite taille. Dans notre étude, la rate a

été palpée en décubitus dorsal.

v' Classification de Hackett

4+ Stade 0 = Rate non palpable en inspiration profonde

+ Stade 1 = Rate palpable en inspiration profonde ;

+ Stade 2 = Rate palpable en respiration normaléasigne mamélonnaire gauche
ne dépassant pas la ligne horizontale passanti@ digtance entre le rébord costal
gauche et 'ombilic ;

+ Stade 3 = Rate déscendant en déssous de la kgrassant la ligne horizontale
passant a égale distance entre le rébord costehgaai I'ombilic, sans dépasser la
ligne horizontale passant par 'ombilic ;

4+ Stade 4 = Rate dépassant la ligne horizontale pagsa I'ombilic ; mais ne

franchissant pas I'horizontale passant a égaleartlist entre I'ombilic et la

symphyse pubienne ;
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+ Stade 5 = Rate déscendant en déssous de la ligne franchissant I'horizontale passant

a égale distance entre I'ombilic et la symphyse pubiénne.

|4
L -
| N

Figure 6: Schéma réprésentant la classification de la splénomégalie Selon Hackett
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9.3. Variables et matériels du laboratoire :
9.3.1. Matériels:

Le matériel de laboratoire était composeé de :

Lames porte objets ;
Vaccinostyle stériles ;
Alcool a 90° ;

Compteur ;

Gants ;

Coton hydrophile ;

Papier hygiénique ;

Huile d’immersion ;

Bac de coloration ;

Boites OMS de conservation de lames ;
Solution de Giemsa ;

Eau distillée tamponnée (pH=7,2) ;
Rateliers ;

Microscope optique ;

Eau de javel ;

Vacutainer ;

Appareil Hemocue ;
Microcuvette a Hemocue;
Poubelles ;

Fiche de paillasse ;

Stylo ;

Regle ;

R E R R R R R R R R R R EE R R

Crayon de papier.
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9.3.2. Variables mesures :

9.3.2.1. Goutte épaisse :

a. Principe :

Elle est realisée afin de déterminer et de quantih présence de parasites. Elle reste la

technique de référence en matiére de diagnostmabhdisme.

b. Mode d’opération :

Apres identification de la lame, le numéro du pgrant ainsi que la date du prélevément sont
inscrit au crayon sur la lame. Le troisieme ou l&tgéme doigt de la main gauche du
participant est désinfecté a I'aide d’'un tamporadal. A I'aide d’'un vaccinostyle stérile, on
fait une ponction capillaire d'un coup sec. De laimgauche, on presse le doigt piqué pour
obtenir une goutte de sang. La prémiére goutte&lesinée a I'aide d’'un coton sec, ensuite
une goutte de sang est déposée au centre de |2étaquétée. A l'aide de I'extrémité d’'une
autre lame, on écrase la goutte en effectuant dmsvéments circulaires et centrifuges
jusqu’a atteindre environ un centimetre de diamétaegoutte ainsi obtenue est séchée a l'air
libre de préférence et ou a l'aide de séchoir gtpet a I'abri de la poussiere et des mouches

(figure 7).

N

Figure 7: Goutte épaisse

— Sens de 'étalement
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c. Coloration

On utilise la technique de coloration au Giemsaédila 10% dans de I'eau tamponnée pH=
7,2. Cette technique permet en méme temps la dégjhénmisation et la coloration sélon un

plan horizontal stable et immergé. A l'aide d’uortpir, les lames sont soigneusement
glissées dans la solution de Giemsa. Au bout denid@ites, les lames sont soigneusement
rétirées de la solution de Giemsa et rincées a lgarobinet dans un bac. Les lames sont

ensuite séchées sur un ratélier.

d. Examen microscopique :

La lecture des lames se fait au microscope optijueculaire a I'objectif 100 a I'immersion.

La méthode quantitative de Payen (Payen et al.)f889été utilisée pour la détermination de
la parasitémie sur la goutte épaisse. La densitspaire a été déterminée sur 300 leucocytes

puis rapportée & 7500 leucocytes pour avoir lasitgraie par mmde sang.

-Calcul de la parasitémie : La parasitémie a éutée suivant la formule de Payen :
X =7500¢/300
X = parasitémie par mirde sang.
Y = nombre de formes asexuéedtrsmodiuncomptée pour 300 leucocytes.

Une lame était considérée comme positive pour ooktg épaisse si au moins un trophozoite
était présent et négatif si aucun trophozoite éa&ai’décéléEtaient considérés comme cas
de paludisme maladie, les cas de goutte épaissivpad/ec une parasitémie supérieure
ou égale @500 parasites/plLe diagnostic de présomption palustre, porté apegamen
clinique, était le plus souvent un diagnostic dmliation en I'absence de signe évoquant une
affection précise. Le diagnostic définitif étaitrf@apres confrontation des données cliniques
et biologiques.

Les variables telles la sensibilité(Se), la spét#{Se), les valeurs prédictives (VPP et VPN)

ont été calculées par la méthode suivante:
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TEST GE (Gold standard) + GE (Gold standard) - TOTAL
POSITIVE | Vrais positifs=a Faux positifs=b a+b
NEGATIVE | Faux négatifs=c Vrais négatifs=d c+d
TOTAL a+c b +d a+ b+c+d
Sensibilité=a/ (a+c) Valeur prédictivespiive=a/ (a+b)

Spécificité=d/ (b+d) Valeur prédictivégative=d/(c+d)

9.3.2.2. Détermination du taux d’hémoglobine :

» Principe de détermination du taux d’hémoqglobine a’HEMOCUE®

Le systéeme se compose d’'un analyseur et de micettesv La microcuvette sert a la fois de
pipette et de cuvette de mésure. Un échantillosatey d’environ 10ul de sang est prélevé
dans la cavité par capillarité a partir du mémenfpde piglre (au bout du troisieme doigt). Le
systeme HEMOCUE® est étalonné conformément a lehadét de cyan méthémoglobin

(HICN) la méthode de référence internationale etiereade détermination des concentrations
d’hémoglobine dans le sang, cet étalonnage a @& ém usine et ne néceéssite aucun

étalonnage supplémentaire.

+» Mode opératoire pour le dosage a L'HEMOCUE® :

Allumer 'Hemocue® en positiof'power on”. Tirer le porte cuvette en position dartion,
jusqu’'a entendre un déclic d’arrét qu’on ne dais gépasser. Attendre I'affichage de trois
traits sur I'écran de lecture ; introduire la Micovette. Noter le résultat affiché aprés le bip
sonore et vérifier qu'il ne differe pas du résulitendu donné par le fabriquant sur la notice
d’accompagnement (12 + 0.3 g/dl); doser les éclamsi de la facon suivante : remplir la
microcuvette (10 Ul de sang) et placer dans latiposde la lecture, puis rémettre le porte
cuvette dans la position d’insertion et le résudtaffiche apres un bip sonore ; le résultat est
directément affiché sur I'écran de lecture du phwitve en g/dl. Le résultat est porté sur la

feuille de paillasse.
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10. ORGANISATION DU TRAVAIL:

10.1. A l'Inclusion : Le travail était organisé au tour de trois postes:

10.1.1. Procédure de dépistage et enrblement degdontaires:

C'était a ce poste gu’'a lieu le prémier contactreeries volontaires et les investigateurs
clinigues aprés obtention de la permission commiairau Ce poste était composé
d’investigateurs, de guides et d'un témoin. Le drbgonsistait a identifier les volontaires a
travers le régistre de récensément du village ébuanir une explication détaillée du
protocole dans la langue locale (le bambara) augntaires, insistance sur la liberté de
participer ou non a I'étude et de se rétirer a toament sans pénalité ; si la personne exprime
la volonté de participer a I'étude, un numéro dpistage lui est attribué. Les procédures du
consentément sont expliquées a chaque volontaiggacent /tuteur (pour les volontaires de
moins de 18 ans). Les investigateurs s’assuraieatles volontaires ou les parents /tuteurs
des volontaires ont signé le consentément libelatiré. Pour les volontaires agés de 7ans et
plus mais moins de 18 ans, un assentiment a &8 signé. Tous les volontaires ont regu une
copie du consentément libre et éclairé et/ou assent. Apres obtention d’'un consentément
libre et éclairé et/ou d’'un assentiment, les v@oes passaient a tour de role I'examen
clinigue munit d’'une fiche de transmission et lgpieodu consentément apparténant au

participant.

10.1.2. Procédure clinique :

Un examen clinique complet a été effectué chezlesigolontaires. Cette procédure était pris
en charge par différents investigateurs et d’éntdian fin de cycle dont :

» Un prémier s’occupait de la vérification du numéedépistage, du nom et prénom
sur le formulaire de consentément éclairé et eeffiactuait le test de grossesse au
BHCG (hormone gonado-chorionique) chez les voloesaiféminins en age de
procréer.

» Un deuxieme s’occupait de la mésure des parameitasx (poids, température,

fréquence cardiaque et respiratoire)
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» Un troisieme s’occupait de I'anamnése de lhistoile la maladie orientée, de
réchercher les antécédents (ATCD) médicaux, choaoy et familiaux de chaque
volontaire.

» Enfin un quatriéme s’occupait de I'examen physiguarément dit, de la palpation de
la rate et sa stadification sélon Hackett, puisve@lentaires étaient orientés vers le

laboratoire.

10.1.3. Procédure de laboratoire:

La salle de laboratoire était occupée d’investiggted’étudiants en fin de cycle et d'un

infirmier dont :

» Un prémier s’occupait de [I'évaluation du taux d'logiobine des différents
volontaires puis attribuait un numéro d’identificat unique a chaque volontaire
ayant un taux d’hémoglobine supérieur a 7g/dl ;

» Un deuxieme s’occupait de I'étiquétage des cryatyimdlet, RNA et tube CPT;

» Un troisieme s’occupait des prélevéments capiliaipellet et RNA ainsi que la
réalisation d’'une goutte épaisse et d'un confées (ames et les papiers confetti
étaient pré-étiquétés) a partir du prémier pointpitgire (troisieme ou quatrieme
doigt);

» Un quatrieme s’occupait du prélevément veineux! @oar les moins de 2ans et 8ml
pour les participants de 2ans ou plus)

» Puis un dernier qui s’occupait de la réceptionsides et urines des participants.

Apres inclusion le participant rétournait au pdsteentification pour I'obtention de sa carte
d’identification et de sa compensation. Cetteec@thit unique pour chaque participant, et
portait le numéro de récensément, la date d’incfysét le numéro d'identification. Cette
carte dévrait étre soigneusement gardée par leciparit durant toute la durée de I'étude,

ainsi a chaque visite, le participant était ideat# travers sa carte.

These de médecine MI®©GOLA Djénéba
45



Evaluation des signes cliniques dans le diagndstigaludisme dans une zone a transmission
stable : Kalifabougou, cercle de Kati

10.2. Surveillance active:

A chaque passage transversal, une équipe pluplisire constituée d’investigateurs
(clinique et de laboratoire), d'étudiants en fin dgcle, d'un infirmier et de guides
s’organisaient dans le cadre des passages traasxe’s chaque passage I'équipe se faisait
assister par les guides dans 'organisation duwatkaVous les participants sont informés par
les guides a travers la liste des participanthatige participant était convoqué a la veille du
jour de sa visite programmée. Durant ces passbémgsipe procédait a une évaluation

clinique et biologique de I'état de santé de t@ssdarticipants au centre de santé.

Le travail était organisé en quatre postes de irapaste d’identification, poste d’évaluation

clinique, poste de laboratoire et enfin le postddiinistration des médicaments.

10.2.1. Procédure d'identification et d’enregistremnt:

C’est le prémier poste ou les participants passaian ordre d’arrivée apres convocation
munis de leur carte d’identification. Aprés vérdimn et identification a travers leur carte de
visite, une croix était mise sur la liste de corat@mn pour documenter leurs participations,
ensuite les participants étaient orienté vers il@gele munis de la fiche de transmission

préétablie comportant le numéro du participana eldte de visite.

10.2.2. Procédure clinique :

Un examen physique complet était éffectué chez tesisparticipants. Les investigateurs
cliniques notaient sur le dossier de transmisdem plaintes et I'histoire de la maladie ainsi
gue les parametres cliniques (poids, températuitbaie, les fréquences cardiaque et
respiratoire, la tension artériélle et I'examen gigye proprément dit) et orientaient le

participant au laboratoire.
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10.2.3. Procédure de laboratoire:

Troisieme poste de travail, lieu de prélevémenthbétillon de sang. Apres le poste clinique,
les participants passaient au laboratoire ou lauméro d’identification était pris pour
I'étiquétage des cryotubes pellet, RNA et CPT. €cueillait chez chaque participant piqué
au troisieme ou quatrieme doigt quelques gouttesathg qui servait pour la confection de
papier confetti, de goutte épaisse, la mésure dy tBhémoglobine ainsi que le pellet et
RNA. Un prélevément veineux (4 ml pour les moin2dis et 8 ml pour les participants de
2 ans ou plus) était éffectué chez tout partidipgrant un taux d’hémoglobine supérieur ou
eégale & 7g/dl. Toutes les données recoltéasnétaotés sur la fiche de paillasse considérée

comme document source du laboratoire puis suclesfde transmission du participant.

10.2.4. Procédure d’administration du médicament:

Un traitément adéquat était administré a tous @pants malades selon le jugément du
clinicien. Puis les participants se rendaient astga@’attribution de compensation. Pour les
cas de paludisme confirmés, le traitément étaitimidimné au centre sous observation directe
mais lorsque les vomisséments survenaient en no@insente minutes apres I'administration

du traitément la dose entiere était ré-administeé&, plus de trente minutes demi-dose était

ré-administrée.

10.3. Visites programmeées bimensuelles :

La surveillance hebdomadaire active a la rechedehgignes et/ou symptdomes du paludisme a
travers un intérrogatoire focalisé sur l'histoire th maladie et un examen physique a
commencé une sémaine aprés linclusion et a cohtijusqu'en décembre 2011. La
surveillance active pour le paludisme était fditebdomadairement et alternée entre le centre
de santé et le domicile des participants.
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10.3.1 Visites programmeées bimensuelles a domicile:

Elle est éffectuée dans un prémier temps au dtamici participant par les guides formés
dans la prise de la température et la recherchsigihes de paludisme selon une liste de

participants préétablie par jour de visite progrege.

Ceux qui présentaient une fievre de plus de $bou autres signes de maladie étaient

orientés vers le centre et suivaient les procéddeeda surveillance passive décrient ci

déssous.

10.3.2 Visites programmeées bimensuelles au centre :

Au cours de la surveillance hebdomadaire activeplecédures suivantes étaient exécutées :
intérrogatoire de I'histoire de la maladie et émherche de signes focalisés principalément
sur le paludisme, un examen physique incluant isepde la température axillaire. Si un
participant présentait de la fievre et/ou d’'autseges du paludisme, les procédures de la
surveillance passive décrites ci-dessus étaientigages. Au cas ou le participant ne
présentait pas de la fievre et /ou d’autres sighepaludisme, la collecte de sang a travers
une seule piqldre au bout doigt pour la confecticumeal goutte épaisse, d’'un confetti

d’évaluation du taux d’hémoglobine ainsi que 30@¢ikang pour la conservation de I'ARN.

10.4. Surveillance passive:

La surveillance passive du paludisme a commenci japrés l'inclusion et a continué
jusqu’en mai 2012. En cas de maladie d’'un partidipee dernier se présentait au centre de
santé pour une évaluation clinique et biologiqua gécherche d’infection palustre. L’équipe
de récherche était présente sur le site tous les jde la sémaine pour récenser les cas de
paludisme. A chaque consultation, le sujet vénaéicasa carte d’identification et il était
enregistré dans le régistre (CRF) de suivi clinigueparticipant. Aprés l'intérrogatoire et
lexamen physique, le participant passait si né@iéssau laboratoire. En fonction de
I'orientation diagnostique, des examens complénmestataient éffectués; particulierement
pour les cas suspects de paludisme (une goudiesép un confetti, et la détermination du
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taux d’hémoglobine). En ce qui concerne le traitétnela prise de médicaments

antipaludiques a été éffectuée sous observatiectdir

Taille d’échantillon

N=695

3ans 4ans 8ans 9ans 10ans 11-17
N=30 N=30 N=97 N:lO N=100 ans
N=3C

PASSAGES TRANSV?AUX>
]
' YA/ 770007777
PASSAGES TRANSVERSAUX BIMENSUELS

Figure 8: REPRESENTATION SCHEMATIQUE DE LA COHORTE
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10.5. Prise en charge des maladies :

Elle se faisait en fonction de I'étiologie. Toes Icas de paludisme simple ont été traités sous
observation directe par les CTA (Coartem® et ASAQ®Jon les récommandations du
PNLP. Les autres affections étaient égalément esecharge gratuitément par I'équipe de
récherche. Les cas de paludisme grave et compbguété totalément référés au CHU

(centre hospitaliere universitaire) Gabriel Tounéas de bésoin.

11 CONTROLE DE QUALITE DES DONNEES :
11.1Evénement indésirable:

Pour cette étude, un événément indésirable estiroigtent malencontreux ou défavorable
meédical chez un participant, y compris tout signermal (par exemple un examen physique
anormal, ou résultat de laboratoire), symptdme @ladie temporairement associée a la

participation du sujet a I'étude, que ce soit béenon a I'étude.

11.2Evénément indésirable grave:

Un événément indésirable grave est défini comtoet:événément

X/
L %4

Entrainant la mort

>

s Méttant en danger de mort la vie du sujet (placsujet dans un risque immédiat de

L)

mort de I'événement tel gqu’il s’est produit)

< Entrainant une hospitalisation ou la prolongatiercelle-ci

X/
L %4

Entrainant une incapacité, sa persistance ourspartance

% Entrainant une anomalie congénitale /malformatimmgénitale ou

« Etant basé sur un jugement médical approprie, aupromettre la sante du sujet et
peut nécéssiter une intervention médicale ou dhjicate pour éviter 'un des autres

résultats mentionnés dans cette définition (exerdpléels événéments comprennent
bronchospasme allergique nécéssitant un traitémiemtsif en urgence ou a domicile,

ou le dévéloppément de la dépendance a la drogad’aus de drogues)
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11.3. Monitorage :

Pour chaque participant a l'étude était attriburé dossier médical qui contenait les
antécédents meédicaux, les examens cliniques, l@lysas de laboratoire et les traitéments
récus. Tous les dossiers étaient gardés dans or@rarfermée a clé. Les dossiers remplis
étaient révus par les investigateurs cliniques mtmitorage interne était fait par un autre
investigateur clinique; le monitorage externe étai@nnuel et assuré par un moniteur
international. Tous les événéments indésirablevegraen rapport avec I'étude ont été
rapportés aux comités d’éthiques Institutionnel€lfCde la FMPOS et du NIAID/NIH

conformément au reglément GLP/GCP (durant les i&jdea la notification du cas).

12CONSIDERATIONS ETHIQUES :

Le protocole a été au préalable soumis a l'approbades différents comités d’éthiques
Institutionnels (CEI) de la faculté de médecinal’edontostomatologie (FMOS) du Mali et
du NIAID/NIH des USA. Lors d’'une assemblée en pnésedes autorités officielles locales,
des chefs de familles, des groupéments fémininsedaission communautaire a été obténue.
Au cours de cette assemblée, des explicationsll@étisur I'étude ont été donné a la
population. C’est Ainsi la permission communautarété obténu. La confidentialité a été
garantie par attribution d’'un numéro d’identificati unique a chaque participant, le
rangément des dossiers dans une armoire ferméesgadssible seulément aux investigateurs
de I'étude. Les participants ont bénéficié d’'urvsuniédical et d'une prise en charge gratuite
des affections diagnostiquées durant la duré&tlede (bénéfice direct). La prise en charge
des cas de paludisme a été assurée sélon les racmfatons du Programme National de
Lutte contre le Paludisme (PNLP) du Mali. Les pmapants a I'étude ont recu une
compensation a 'inclusion, a chaque passage teasahvou un prélevément veineux est fait, a
chaque prémier épisode de paludisme définit sé&oprbtocole et a chaque deux visites
bimensuel en raison du temps perdu pour I'étuddéteCsompensation individuelle était
composée de 10 kilogramme de riz et un sachetiddd®0 gramme. lIs ont été libres de se

rétirer a tout moment.

Les risques liés a I'étude ont été minimisés parekgpect strict des regles GCP (bonnes

pratiques cliniques) et GLP (bonnes pratiques bler&oires).
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13COLLECTE, SAISIE ET ANALYSE DES DONNEES :

Les données ont été collectées dans les cahiebsatimtions (CRF). Les dossiers et les
échantillons de produits biologiques des partidipare portaient pas leurs noms, mais plutot
leurs numéros d’identification. Une série de manaigje interne et externe ont été instaurés
pour la qualité des données. Le logiciel Micrododtta Faxe a été utilisé pour la saisie des
données. L'analyse a été faite sur le logicieteSteersion 12, SPSS version 20 et EPI info
version 6.Les tests de comparaison ont été fait par le CARRE ou la probabilité (P)

était considéré comme significatif si <0.05.
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V. RESULTATS

1. CARACTERISTIQUES SOCIODEMOGRAPHIQUES :

Tableau I: Répartition des participants par tranches d’age

TRANCHES D’'AGE EFFECTIFS FREQUENCES
0-4 ANS 178 25 ,61%

5-6 ANS 60 8,63%

7-10 ANS 397 57,12%
11-25ANS 60 8,63%
TOTAL 695 100%

Les participants étaient constitués d’enfants, al@stents et d’adultes, répartis en 4 tranches

d’age. Les 7-10 ans étaient majoritaires avec 8%,4@ivi des 0-4 ans avec 25 ,61%.

Figure 9: Repartition des participants par sexe

B Masculin

B Feminin

Figure 9: Répartition des participants par sexe

Nos participants étaient constitués d’hommes efedanes avec un sex-ratio de 1,02 en

faveur des hommes.
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Tableau II: Répartition des participants par ethnie

ETHNIES EFFECTIFS FREQUENCES
BAMBARAS 632 90,9%
PEULHS 38 5,5%
SARAKOLES 9 1,3%

AUTRES 16 2,3%

TOTAL 695 100%

Parmi nos participants, I'ethnie bambara était migioément réprésentée (90,9%) suivie par
les peuls (5,5%).
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Figurell: Répartition des participants par résidence

Figure 10: Répartition des participants par résidence

Plus de la moitié de nos participants résidaieaifabougou village avec une fréquence a
53 ,2% (370/695).
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2. CARACTERISTIQUES CLINIQUES A L’ADMISSION:

Tableau Ill: Répartition des différents motifs de consultatioren faveur du

syndrome palustre.

SYMPTOMES FREQUENCES TOTAL
FIEVRE SUBJECTIVE 939 58,720 1599
FIEVRE OBJECTIVEE 966 60,420 1599
CEPHALEES 963 60,220 1599
TROUBLES DIGESTIFS 832 52,0 1599
AUTRES 54 33 1599

Au cours du suivi, les principaux motifs de coratitin ont été la fievre avec 60,41% et les

céphalées avec 60,22%, mais étaient associésitiadaymptomes.
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3. RESULTATS ANALYTIQUES :

Tableau IV: Valeurs diagnostiques de la fievre a I'intérrogatoe

GE+ GE-

TOTAL

FIEVRE+ 532 (61,4%) 334 (38,6%) 866 (100%)
FIEVRE- 311 (69,1%) 139 (30,9%) 450 (100%)
TOTAL 843 (64,1%) 473 (35,9%) 1316 (100%)
Se= 63% VPP= 61% FP=70%

Sp= 30% VPN= 31% FN= 37% K=-0,07586

La sensibilité diagnostique de la fievre a I'intératoire était de 63% pour une spécificité de

seulément 30%. Les valeurs prédictives positivatgghtives étaient respectivément de 61%

et de 31%. Les faux positifs représentaient 70%esfaux négatifs 37%. Les notions de

fievre subjective avaient une mauvaise concordpaceapport a la goutte épaisse.
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Tableau V: Valeurs diagnostiques de la fievre a I'examen plyjque

(Température axillaire >=37,5) par rapport a la goute épaisse.

GE+

GE-

TOTAL

FIEVRE+ 571 (65,6%) 300 (34,4%) 871 (100%)
FIEVRE- 272 (61,1%) 173 (38,9%) 445 (100%)
TOTAL 843 (64,1%) 473 (35,9%) 1316 (100%)
Se= 68% VPP=61% FP= 63%

Sp=37% VPN= 39% FN= 32% K=-0,02156

La sensibilité diagnostique de la fievre objectiveait de 68% pour une spécificité de
seulément 37%. Les valeurs prédictives positivatgghtives étaient respectivément de 61%
et 39%. Les faux positifs réprésentaient 63% etdas négatifs 32%. Les fievres objectivées

avaient une mauvaise concordance par rapporg@ulie épaisse.
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Tableau VI: Valeurs diagnostiques des céphalées par rapport la goutte

épaisse.
GOUTTE EPAISSE TOTAL

POSITIVE NEGATIVE
CEPHALEES + 405 (42,1%) 558 (57,9%) 963(100%)
CEPHALEES - 258 (40,6%) 378 (59,4%) 636(100%)
TOTAL 663 (41,5%) 936 (58 ,5%) 1599 (100%)
Se=61% VPP=42% FP=60%
Sp=40% VPN= 59% FN=39% K038

La sensibilité diagnostiqgue des céphalées étai6k¥é pour une spécificité de 40%. Les
valeurs prédictives positives et négatives resp@&atent étaient de 42% et 59%. Les faux
positifs réprésentaient 60% et les faux néga¥®.3Les céphalées avaient une mauvaise

concordance par rapport a la goutte épaisse.
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Tableau VII: Valeurs diagnostiqgues des céphalées au cours dulymisme

maladie (Fievre+ densité parasitaire >=2500f/ul de sang).

PALUDISME MALADIE TOTAL
Oui Non
CEPHALEES + 311 (32,3%) 652 (67,7%) 963 (100%)
CEPHALEES - 185 (29,1%) 451 (70 ,9%) 636 (100%)
TOTAL 496(31,0%) 1103 (69,0%) 1599 (100%)
Se=63% VPP=32,3% FP=59%
Sp=41% VPN=70,9% FN=37% K= 0,02853

La sensibilité des céphalées était de 63% pouspéeificité de 41%. Les valeurs prédictives
positives et négatives respectivément étaient dg8932 et 71%. Les faux positifs
réprésentaient 59% et les faux négatifs 37%. Leshalées avaient une mauvaise

concordance par rapport au paludisme maladie.

These de médecine MI®©GOLA Djénéba
59



Evaluation des signes cliniques dans le diagndstigaludisme dans une zone a transmission
stable : Kalifabougou, cercle de Kati

Tableau VIII: Valeurs diagnostiques des manifestations digesés par

rapport a la goutte épaisse.

GOUTTE EPAISSE POSITIVE TOTAL

oul NON
TROUBLES DIGESTIFS+ 337 (40,5%) 495 (59,5%) 832 (100%)
TROUBLES DIGESTIFS- 326 (42,5%) 441 (57,5%) 767 (100%)
TOTAL 663 (41,5%) 936 (58,5%) 1599 (100%)
Se = 51% VPP = 40,5% FP = 53%
Sp = 47% VPN = 57,5% FN = 49% K 3;01982

La sensibilité des signes digestifs était de 5X®rpune spécificité de 47%. Les valeurs
prédictives positives et négatives respectivéemeied de 40,5% et 57,5%. Les faux positifs
réprésentaient 53% et les faux négatifs 49%. besnifestations digestives avaient une

mauvaise concordance avec la goutte épaisse.
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Tableau IX: Valeurs diagnostiqgues des manifestations digestis par

rapport au paludisme maladie (Fievre + >=2500f/pl de sang)

PALUDISME MALADIE TOTAL
oul NON
TROUBLES DIGESTIFS+ 246 (29,6%) 586 (70,4%) 832 (100%)
TROUBLES DIGESTIFS- 250 (32,6%)  517(67,4%) 767 (100%)
TOTAL 496 (31,0%) 1103 (69%) 1599(100%)
Se = 50% VPP = 29,6% FP = 53%
Sp = 47% VPN = 67,4% FN = 50% K= 0,02976

La sensibilité des troubles digestifs était de 508ar une spécificité de 47%. Les valeurs
prédictives positives et négatives respectivéemeied de 29,6% et 67,4%. Les faux positifs
réprésentaient 53% et les faux négatifs 50%. Legbtes digestifs avaient une mauvaise
concordance par rapport au paludisme maladie.
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Tableau X : Valeurs diagnostigues de la fievre a I'examen phigue

(Température axillaire >=37,5) par saison et par rpport a la goutte épaisse.

TYPE DE SAISON

GOUTTE EPAISSE POSITIVE TOTAL

oul NON

FIEVRE+ 65 (65%) 44 (63%) 109

FIEVRE- 35 (35%) 26 (37%) 61
SECHE

TOTAL 100 70 170

FIEVRE+ 506 (68%) 256 (63%) 762
PLUVIEUSE  c\evRe.  237(3206) 147(37%) 384

TOTAL 743 403 1146

FIEVRE+ 571(68%) 300(63%) 871
TOTAL FIEVRE- 272(32%)  173(37%) 445
(ANNEE)

TOTAL 843 473 1316
SAISON SECHE SAISON PLUBUSE ~ ANNEE
VPP1 = 60% VPP2 = 66% VPP36%6
VPN1 = 43% VPN2 = 38% VPN3 =989
K1=0,04 K 2 = 0,04 K3= -0,02156

Ce tableau nous indique que 66% des sujets peggamie fievre objectivée avaient une
goutte épaisse positive pendant la saison pluviecsetre 60% des cas pendant la saison

seche.
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Tableau XlI: Valeurs diagnostiques de la fievre subjective a dxamen

physique par saison et par rapport a la goutte épase.

TYPE DE SAISON GOUTTE EPAISSE POSITIVE  TOTAL
oul NON
FIEVRE+ 81(81%) 55(79%) 136
SECHE FIEVRE- 19(19%) 15(21%) 34
TOTAL 100 70 170
FIEVRE+ 451(61%) 279(69%) 730
FIEVRE- 292(39%) 124(31%) 416
PLUVIEUSE
TOTAL 743 403 1146
FIEVRE+ 532(63%) 334(71%) 866
TOTAL FIEVRE- 311(37%) 139(29%) 450
(ANNEE)
TOTAL 843 473 1316
SAISON SECHE SAISON PLUSIUSE ANNEE
VPP1 = 60% VPP2 = 62% VPP3H/6
VPNL1 = 44% VPN2 = 30% VPN3 =981
K1= 0,02 K2 =-0,08 K3 = -0,07586

Ce tableau nous indique que 62% des sujets pedgenhe notion de fievre avaient

éffectivément une goutte épaisse positive penldastison pluvieuse contre 60% des cas

pendant la saison séche.
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Tableau XI: Valeurs diagnostiques des céphalées par saisonpat rapport

a la goutte.
TYPE DE SAISON GOUTTE EPAISSE POSITIVE TOTAL
oul NON
CEPHALEES+  35(52%) 63(56%) 08
SECHE CEPHALEES -  32(48%) 50(44%) 82
TOTAL 67 113 180
CEPHALEES+  370(62%) 495(60%) 865
PLUVIEUSE  cepyaLEES-  226(38%) 328(40%) 554
TOTAL 596 823 1419
CEPHALEES+  405(61%) 558(60%) 963
TOTAL CEPHALEES -  258(39%) 378(40%) 636
(ANNEE)
TOTAL 663 936 1599
SAISON SECHE SAISON PLUSIUSE ANNEE
VPP1 = 36% VPP2 = 43% VPP3 968
VPN1 = 61% VPN2 = 59% VPN3 = 59%
K1 = -0,03 K2=0,02 3K 0,0138

Ce tableau nous indique que 36% des sujets pegaates céphalées avaient le une goutte
épaisse positive pendant la saison séche conte dé3 cas pendant la saison pluvieuse.
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Tableau XIlll:_ Valeurs diagnostiques des céphalées par saisont par

rapport au paludisme maladie (Fievre + >=2500f/pl de sang)

TYPE DE SAISON PALUDISME MALADIE  TOTAL
oul NON
CEPHALEES+  26(54%) 72(55%) 98
SECHE CEPHALEES -  22(46%) 60(45%) 82
TOTAL 48 132 180

CEPHALEES+  285(64%) 580(60%) 865

PLUVIEUSE  ceppaLEES - 163(36%) 391(40%) 554
TOTAL 448 971 1419
CEPHALEES+  311(63%) 652(59%) 963
TOTAL CEPHALEES - 185(37%)  451(41%) 636
(ANNEE)
TOTAL 496 1103 1599
SAISON SECHE SAISON PLUBIUSE ~ ANNEE
VPP1=27% VPP2= 33% VPP3= 32%
VPN1= 73% VPN2= 71% VPN3=71%
K1=0 K2= 0,03 KB02853

Ce tableau nous indique que 27% des sujets peddaids céphalées avaient éffectivément le

paludisme maladie pendant la saison séche cord¥% d&s cas pendant la saison pluvieuse.
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Tableau XIV: Valeurs diagnostiques des manifestations digestivepar

saison et par rapport a la goutte épaisse.

TYPE DE SAISON GOUTTE EPAISSE POSITIVE TOTAL
oul NON

TROUBLES DIGESTFS+  37(55%) 52(46%) 89
SECHE TROUBLES DIGESTIFS - 30(45%) 61(54%) 91

TOTAL 67 113 180

TROUBLES DIGESTFS+  300(50%) 443(54%) 743
PLUVIEUSE  1ROUBLES DIGESTIFS - 296(50%) 380(46%) 676

TOTAL 596 823 1419

TROUBLES DIGESTFS+  337(51%) 495(53%) 832
TOTAL TROUBLES DIGESTIFS - 326(49%) 441(47%) 767
(ANNEE)

TOTAL 663 936 1599
SAISON SECHE SAISON PLUSISE ANNEE
VPP1= 42% VPP2= 40% VPP3=40%
VPN1=67% VPN2=56% VPN3=57%
K1=0,08 K 2 =0,04 K38,01982

Ce tableau nous indique que 42% des sujets pedgedes troubles digestifs  avaient
éffectivément le paludisme pendant la saison seoh&re 40% des cas pendant la saison

pluvieuse.
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Tableau XV : Valeurs diagnostiqgues des manifestations digestis par

saison et par rapport au paludisme maladie (Fievret >=2500 Tf/ul de

sang)
TYPE DE SAISON GOUTTE EPAISSE POSITIVE TOTAL
oul NON
TROUBLES DIGESTFS+  26(54%) 63(48%) 89
SECHE TROUBLES DIGESTIFS - 22(46%) 69(52%) 91
TOTAL 48 132 180
TROUBLES DIGESTFS+  220(49%) 523(54%) 743
PLUVIEUSE  1ROUBLES DIGESTIFS -  228(51%) 448(46%) 676
TOTAL 448 971 1419
TROUBLES DIGESTFS+  246(50%) 586(53%) 832
TOTAL TROUBLES DIGESTIFS - 250(50%) 517(47%) 767
(ANNEE)
TOTAL 496 1103 1599
SAISON SECHE SAISON PLUSIUISE ~ ANNEE
VPP1=29% VPP2=30% VPP3=29%
VPN1=76% VPN2= 66% VPN3=67%
K1= 0,06 K 2 =0,04 K3=0,02976

Ce tableau nous indique que environ 30% des spjésentant des troubles digestifs avaient

le paludisme maladie durant toute I'année.
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TABLEAU XVI: Variations saisonniéres des valeurs diagnostiqueses

signes cliniques.

GE+ GE- CHI2
P

SAISON SECHE 65 44 1,94

FIEVREOBJECTIVE 0,16
SAISON PLUVIEUSE 506 256

SAISON SECHE 81 55 0,24

FIEVRE SUBJECTIVE 0,63
SAISON PLUVIEUSE 451 279

SAISON SECHE 35 63 1,80

CEPHALEES 0,18
SAISON PLUVIEUSE 370 495

SAISON SECHE 37 52 0,05

TROUBLES 0,83
DIGESTIFS SAISON PLUVIEUSE 300 443

Ce tableau nous indique gu’il existe une différestaistiquement non significative entre la
saison et les différentes valeurs diagnostiquesaison n'a pas d’influence sur les différents

signes cliniques réténus.
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VI. COMMENTAIRES ET DISCUSSIONS :

Nous avons éffectué une étude d'observation petigpeparasito-clinique allant de Mai
20114 Avril 2012 chez 695 participants (3mois angyaésidant a Kalifabougou. Le suivi a
ete éffectué de facon active et passive chez smupdrticipants ; aussi, les données rélatives
a 'ensemble des cas de paludisme fébrile falciparumrencontrés aussi bien lors de la
surveillance passive qu’au cours de la surveillattere ont été analysées dans ce document.
Nous avons évalué les valeurs diagnostiques dewssigliniques les plus fréquemment
rencontrés au cours du paludisme lors du suivirppport au paludisme confirmé par la
technique de la goutte épaisse. Il s’agit en I'o@nce de la sensibilité (Se), de la spécificité
(Sp), des valeurs prédictives positive (VPP) etatigg (VPN). Cette méthode d’évaluation

des signes cliniques avait été utilisée auparapantertains auteurs notamment au Burkina

(. . 40 41 42 43
Faso, au Sénégal, au Benin, au Congo.etc - - -

Si les valeurs diagnostiques des signes cliniquagnaient une bonne concordance avec le
paludisme confirmé, le traitement du paludisme datie zone pourrait se passer des tests
biologiques qui sont couteux, de réalisation sotiddficile et presque toujours non

disponible. Cependant, nos résultats permettest denconfirmer une surestimation des acces
palustres et de monter sa constance au coursradegaDe ce fait, il sérait souhaitable
d’associer au diagnostic de présomption la réadisat’'une goutte épaisse qui sérait

indispensable pour minimiser les faux positifs.

1. Caractéristigues sociodémoqgraphique des participast

Sur les 695 participants inclus, la tranche d’@gplls réprésentative étaielle des 7-10 ans
avec une fréquence de 57,12%, suivi des 0-4 an${125). Lors d’'une étude similaire ménée
a Kambila, un village situé a 25 kilomeétres de adiite, la tranche d’age la plus réprésentée
était les 2-5ans comparativément a notre étudepllypart de nos participants résidaient a
Kalifabougou village avec une fréquence de 53 ,%ire 46,8% dans les hameaux ; I'ethnie

bambara était majoritaire (90,9%) suivi des pebS%). Le sex-ratio était de 1,02 en faveur
R e L : 44
des hommes. Les mémes tendances étaient obserid@esbéla par Dia et al par rapport a

I'ethnie et le sex-ratio.
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2. CARACTERISTIQUES CLINIQUES:

- Fréquence des signes clinigues majeurs du paludisme

Le diagnostic de présomption palustre, porté afggamen clinique, était le plus souvent un
diagnostic d’élimination en I'absence de signe éwy une affection précis®ans notre
étude nous avons réténus principalément la présimdi@vre (subjective et objective) et/ou

de céphalées et/ou de troubles digestifs pourigtabdiagnostic présomptif du paludisme.

Le principal motif de consultation rétrouvé étaitflevre et les notions de fievre (60,41%-
58,72%) suivi par les céphalées (60,22%) et lesifesations digestives (52,03%). Nos
résultats sont similaire de ceux de S. Dia (2@ Kambila village voisin de Kalifabougou

dans une cohorte d’enfants et d’adultes agés de2 a?néA' et de A. Aplogan (1993) au

Togo chez les enfants de 0 a 5 g\?]sainsi que T. Younoussa(1998) qui avaient olisgne

la fievre réprésentait le principal motif de coltatior . A. Munier et colen 2008 au

Sénégal avaient observé la méme tendance maisopaiecla fréquence observée pour les

. . . R , 47
vomissements est inferieure a celle de la préssntie .

En révanche, nos résultats different de ceux d&neS2005) a Dakar ou les céphalées étaient

guasi constantes a 97,9% chez les tous patients dgélus de 10 ans suspects d'acces

41
palustres™.

- Fréquence du paludisme:

Nous avons définit 'accés palustre comme étant paesitémie asexuée dansle sang

périphérique associée a la fievre et ou des céghakit/ou des troubles digestifs. Cette
définition égalément utilisée par d'autres auteargté considérée du moment ou la

parasitémie seule ne suffit pas pour définir leigisime maladie.

Durant la période d'étude, sur les 1316 gouttessépa réalisées, 843 se sont avérées
positives, soit une fréquence de 64,06%. Notreltatsest supérieur a celui de F. Tietche en

1996 au Caméroun avec une fréquence de 43,4551%si gu’a celui de D. Baudon en 1988
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. , . .49 .
au Burkina Faso avec une frequence de 46,2% atede présomption ; notre fréquence

reste largément supérieure a celle des donnédstigtas sanitaires du Mali en 2008
(37,35%)4. Une explication possible sérait dans I'approclé&hwodologique adoptée au sein

de notre étude ou I'examen physique était orietéérécherche des symptémes palustres.

En révanche, nbtre résultat est inférieur a cehténu par S. Dia en 2011 (85,78%) a
Kambila dans un village voisin de Kalifabouééu mais égalément a celui de K. Pfeiffer
(2008) au Burkina Faso ou 80% des cas de présmmptiésentaient une parasitémie du

. s ., .50 . L . .
paludisme a la goutte épaisseCela pourrait s’expliqué par le fait que les ergaié moins

de 5 ans qui ont une faible prémunition contr@déudisme &lasmodium falciparunme

. , 1
réprésente que 30% de notre population d’e5tude

3. VALEURS DIAGNOSTIQUES DES SIGNES CLINIQUES :

Le diagnostic de présomption palustre, porté afggamen clinique, était le plus souvent un
diagnostic d’élimination en I'absence de signe é&amj une affection précise. Le diagnostic
définitif était porté apres confrontation des dameliniques et biologiques. Les valeurs
diagnostiques des signes cliniqgues ont été détémmipar le calcul des différentes valeurs
diagnostiques. Ainsi les principaux signes évogpas les malades ((fievres, céphalées,

troubles digestifs)) ont été réténus pour notrdysea

Le diagnostic cliniqgue basé sur la fievre et laiorotde fievre avait une sensibilité et une
spécificité respective de 68% et 37%; 63% et 30%s Msultats sont inférieurs a ceux de K.
Pfeiffer et col (2008) au Burkina Faso qui ont tréu une sensibilité et une spécificité
respective de 75% et 41% pour un diagnostic almidpasé sur la fievre et / ou des
antécédents de fievre par rapport au paludiEmeur ! Signet non défini.. Cépendant nos

résultats different de celui de D. Baudon et c@®8@8) qui ont trouvé une sensibilité et une
spécificité respective de 63% et 78xGeur ! Signet non défini. et de celui de O. Oladipo et

col ( 2012) au Nigéria qui ont trouvé une sendibiit une spécificité respective de 20,7% et

83,1% pour un diagnostic clinique basé sur la &et'ou la notion de fisvidainsi que de
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ceux de André R.S. Périssé (2010) au Pakistanrquva une sensibilité et une spécificité

respective de 14% et 36% pour la fievre et/ou lonale fievrg?

Le diagnostic cliniqgue basé sur les céphalées gssola fievre avait une sensibilité et une
spécificité respective de 61% et 40% ; la sentibiet la spécificité pour une densité

parasitaire supérieure ou égale a Z8QQ de sang étaient respectivément de 63% et 41%.

Le diagnostic clinique basé sur les troubles difgeassocié a la fievre avait une sensibilité et
une spécificité respective de 51% et 47% ; la ditsiet la spécificité relatives a une densité
parasitaire supérieure ou égale a Z8Q0 de sang étaient respectivément de 50% et 47%.
Nos résultats different de celui &é. Tabitha et col (2005) au Kenya qui ont trouwe
sensibilité et une spécificité respective de 16,9%93,3%53 et de ceux de C.D. Vinnemeier
et col (2012), au Ghana qui ont trouvé une seritgildt une spécificité respectives de 40% et

57,6% chez les enfants de deux a 11 mois ; 41,292,886 chez les enfants agés d’'un an a

cing ang”,

Variations saisonniéres des valeurs diagnostiques dignes cliniques.

La fréquence des acces palustres confirmés augingmda rapport aux différentes saisons
atteignant 64,8% pendant la saison de transmissiotie 58,8% pendant la saison seche. Ce

résultat ainsi obtenu était comparable a celui deMAinier et co‘r en 2009 ou la

confirmation de la présomption du paludisme étaitd,4% pendant I'hivernage tandis qu'il
était de seulement 8% pendant la saison secheré<dolats corroboraient ceux de, A. Séne
(2008) au Sénégal qui trouva que 78% des goefiasses étaient positives pendant la
saison des pluies contre 50% durant la saisoneBéaur ! Signet non défini. . Ils sont

egalément comparables aux résultats obténus aur@ameéhez les enfants de 0 a 5ans sélon
lequel une observation similaire avait été faite ;FaTIETCHE‘Squi trouva que le taux de

positivité le plus élevé se situait en période maée

Cette prédominance du diagnostic clinique du pafod en saison des pluies et surtout vers

. : s zex . £, 1 55-56-57-58
la fin de celle ci avait déja été observée dangtesa étude .
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» En période de faible transmission, nous avons gBseour la fievre et la notion de
fievre respectivément une sensibilité de 65% et bUr une spécificité de 37% et
21% pendant la saison seche ; Par contre uneb##@$8% et 61% et une spécificité
de 37% et 31% durant la période de transmissios.ateurs prédictives positives
étaient de 60% et 36% et les valeurs prédictivemtinées de 43% et 44% pour la
saison de faible transmission contre 66% et 6238%i et 30% pendant la période de
transmission.

» Pour les céphalées, le diagnostic posé aprés exelnaue avait une sensibilité de
52% pour une spécificité de 44% en période dedditainsmission contre 62% et 40%
durant la période de transmission. Les valeursigiiees positive et négative étaient
de 36% et 61% en période de faible transmissiotre@3% et 59% durant la période
hivernale. Pour le paludisme maladie qui s’expripa de la fievre accompagnée
d'une densité parasitaire supérieure ou égale Z50Ql de sang, ces valeurs étaient
de 54% pour la sensibilité et 45% pour la spét#ien saison seche contre 64% et
40% pendant la saison de transmission.

> En période de faible transmission, le diagnostitragbles digestifs présumeée palustre
poser aprés examen clinique a été confirmé paaiten parasitologique avec une
sensibilité de 55% pour une spécificité de 54% reoahe sensibilité de 50% pour une
spécificité de 46% durant la période de transmisdi@s valeurs prédictives positive
et négative étaient de 42% et 67% pour la saisdaildle transmission contre 40% et
56% pendant la période de transmission. Pour ladgahe maladie confirmé ces
valeurs étaient de 54% pour la sensibilité, pow spécificité de 52% en saison seche
contre 49% et 46% pendant la saison de transmission

Cependant il n'y avait pas une différence statigigent significative entre ces valeurs
prédictives par rapport a la saison : (fievre :2¢hil,94 ; P=0,16) ; (notion de fiévre :
chi2=0,24 ; P=0,63); (céphalées: chi2=1,8; P8D;lroubles digestifs: chi2=0,05;
P=0,83). Les signes cliniques ainsi réténus n'astgte influencé par la saison.

Nos résultats sont similaires a I'observation fapar André R.S. Périssé et col (2008) au
Pakistan qui ont trouvé une sensibilité de 84%net spécificité de 68% pendant la saison de
transmission contre 65% et 48% pendant la saiscimesé Cependant ils restent inferieures

aux observations faites par A. Munier et col (9088 Sénégal qui avaient une confirmation
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de la présomption a 91,7% pendant I'hivernage caettement 33,3% en saison seche pour

une spécificité de 39,5% et 47,5% respectivériient
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VIl. CONCLUSION- RECOMMENDATIONS :

1. CONCLUSION :

Au terme de ce travail, nous tirons les conchusisuivantes :

+ Les céphalées réprésentaient le principal moti¢atesultation avee0,426 suivi de la
fievre avec 58,72%.

+ La plus grande sensibilité ainsi que la plus grasgécificité observée était
respectivément de 68% pour la fievre objectivédeet 7% pour les troubles digestifs.

+ Les plus grandes valeurs prédictives positive efatiée étaient respectivément de
61% pour la fievre (subjective et objective) et9P@,pour les céphalées. Néanmoins

ces symptémes présentaient une mauvaise concorgancapport a la goutte épaisse.

2. RECOMMENDATIONS :

Au terme de notre étude, nous formulons les récanag&tions suivantes :
+ Aux autorités politiques, administratives et sanitares ;

- De rendre plus accessibles les moyens de diagrbstmaludisme a tous les niveaux
de la pyramide sanitaire pour un diagnostic rapide acces palustres en vue d’'une
prise en charge rapide et adéquate des cas.

- Environ 40 % des cas pour lesquels on pose wndsic clinique présomptif de
paludisme ne sont pas parasités, pour cela iitssyahaitable, d’'un point de vue
meédical, d’associer au diagnostic présomptif uneficoation biologique. Par
exemple I'examen clinique associé a la goutte épaigii demeure le gold standard
pour éviter des erreurs de diagnostics et desemtnaitts antipaludiques inutiles, qui

pourrait a la longue étre source d’avéenement dsta@ge.
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% Aux chercheurs:

D’évaluer les autres moyens de diagnostic du psiaéipar rapport a la goutte épaisse.

4 Aux populations :

- Adhérer aux études de récherche pour plus d’inyatsin,
- Améner les enfants au centre de santé dés la sigvdes premiers symptbmes

palustres.
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