afe Mo Mo Mo Mo Mo Mo Mo Mo Mo Mo e Mo Me Mo Mo Mo fe Mo Mo Mo Mo Mo Mo Mo Me Mo Mo Mo Mo fe Me Mo Mo Mo N Me Me Mo Mo Mo Mo e Me Mo Mo Mo Mo e Mo Ho Mo Mo Me Mo e Ho Mo Mo e Mo Mo He Mo Mo e Mo Mo Mo fe Mo Mo Mo Mo Mo e Me e
OGO OGODODODOOOODUDUGNDODODDOUGNODODDNUNNDODDNNEN DN CT GO GO GGG G GGG OGS GG OGN GG OGS GG OGSO OO

]

Républigue du Mali
Un Peuple-Un But-Une Foi

M. SEYDOU SANOGO

d’odontostomatologie le 03/06/2022 Par

ans a Sinzani, Koulikoro, Mali.
Monsieur Mahamoudou B TOURE Attaché de recherche a la FMOS

Faculté de Médecine et d’Odontostomatologie (FMOS)

Pour obtenir le grade de Docteur en médecine (Diplome d’Etat)

Monsieur Mahamadou MAGASSA Santé publique

sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10

Présentée et soutenue publiquement devant le jury de la faculté de médecine et

on)
m
T
T
n
2
N—r
o
x
©
£
S
m
()
°
(%2}
2
(@]
o
o
c
e
(&}
T
[%2]
(B}
©
)
[%2]
D
>
g
c
<
(&)
(B}
T
(%2}
(B}
°
o
B}
(&)
c
ks
O
N
(%2}
(B}
©
Nob)
=
(%]
S
()
=
c
-

différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier

(Etude comparative de I’'impact de deux régimes de traitemen

U.S. T.T-B
Année Universitaire 2021-2022

[

Directeur de thése : Monsieur Seydou DOUMBIA Professeur a la FMOS

Président : Monsieur Mahamadou A THERA Professeur a la FMOS
Membres : Monsieur Nouhoum TELLY Maitre-assistant a la FMOS

Ministére de ’Enseignement Supérieur et
Co-directeur de these :

de la Recherche Scientifique

e Mo Mo Mo Mo Mo Mo Mo Mo Mo Mo Mo fo M Mo Mo fo M Mo Ao fo M Mo Ao fo Mo Mo Ao fo M Mo Ao fo Ao Ma Ao fo Mo Mo Ao fo Mo Mo Ao Mo Mo Mo Ao fo Mo Mo fa fo Mo Mo fa fo Mo Mo fa fo Mo Ma fa fo Mo Ma fa fo Mo Ma Mo fo Mo Mo Mo S S
P 6P GF 6P GF 6P 6P 6P P 6P GF UF G 5 U8 8 08 P 8 45 8 408 0P P 48 450 408 08 40P P P 450 408 7 40P 5P R 450 UG8 08 40P 40P 4R 450 U8 08 40P 4P 4P 450 458 07 P 40P 0P 450 8 07 P 40P R 458 8 03 P 450 U6 458 8 08 P 456 8 48 8 408 P 4P




Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

Liste des Professeurs

FACULTE DE MEDECINE ET D’ODONTO- STOMA_TOLOGIE
ANNEE UNIVERSITAIRE 2021 — 2022

ADMINISTRATION

DOYEN : Mr Seydou DOUMBIA - PROFESSEUR

VICE-DOYEN : Mme Mariam SYLLA — PROFESSEUR

SECRETAIRE PRINCIPAL : Mr Monzon TRAORE - MAITRE DE CONFERENCES
AGENT COMPTABLE : Mr Yaya CISSE - INSPECTEUR DU TRESOR —

LES ENSEIGNANTS A LA RETRAITE

1. Mr Mamadou KOUMARE Pharmacologie
2. Mr Ali Nouhoum DIALLO Médecine interne
3. Mr Aly GUINDO Gastro-Entérologie
4. Mr Mamadou M. KEITA Pédiatrie
5. Mr Siné BAYO Anatomie-Pathologie-Histo-embryologie
6. Mr Sidi Yaya SIMAGA Santé Publique
7. Mr Abdoulaye Ag RHALY Médecine Interne
8. Mr Boulkassoum HAIDARA Législation
9. Mr Boubacar Sidiki CISSE Toxicologie
10. Mr Sambou SOUMARE Chirurgie Générale
11. Mr Daouda DIALLO Chimie Générale & Minérale
12. Mr Issa TRAORE Radiologie
13. Mr Mamadou K. TOURE Cardiologie
14. Mme SY Assitan SOW Gynéco-Obstétrique
15. Mr Saiif DIAKITE Gynéco-Obstétrique
16. Abdourahamane S. MAIGA Parasitologie
17. AbdelKarim KOUMARE Chirurgie Générale
18. Amadou DIALLO Zoologie - Biologie
19. Mamadou L. DIOMBANA Stomatologie
20. Kalilou OUATTARA Urologie
21. Amadou DOLO Gynéco-Obstétrique
22. Baba KOUMARE Psychiatrie
23. Bouba DIARRA Bactériologie
24. Bréhima KOUMARE Bactériologie - Virologie
25. Toumani SIDIBE Pédiatrie
26. Souleymane DIALLO Pneumologie
27. Bakoroba COULIBALY Psychiatrie
28. Seydou DIAKITE Cardiologie
29. Amadou TOURE Histo-embryologie
30. Mahamane Kalilou MAIGA Néphrologie
FMOS Page i



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

31.
32.
33.
34.
35.
36.
37.
38.
39.
40.
41.
42.
43.
44,
45.
46.
47.
48.
49,
50.
51.
52.
53.
54.
55.
56.
S7.
58.
59.
60.
61.
62.
63.
64.
65.
66.
67.
68.
69.
70.
71.
72.
73.
74.

Filifing SISSOKO
DjibrilSANGARE

Somita KEITA

Bougouzié SANOGO
Alhousseini Ag MOHAMED
Mme TRAORE J. THOMAS
Mr Issa DIARRA

Mme Habibatou DIAWARA
Mr Yeya Tiémoko TOURE
Mr Sékou SIDIBE

Mr Adama SANGARE

Mr Sanoussi BAMANI

Mme SIDIBE Assa TRAORE
Mr Adama DIAWARA
Mme Fatimata Sambou DIABATE
Mr Bakary Y. SACKO

Mr Moustapha TOURE

Mr Boubakar DIALLO

Mr Dapa Aly DIALLO

Mr Mamady KANE

Mr HamarA. TRAORE

Mr. Mamadou TRAORE

Mr Mamadou Souncalo TRAORE
MrMamadou DEMBELE

Moussa Issa DIARRA

Mr Kassoum SANOGO

Mr Arouna TOGORA

Mr Souleymane TOGORA

Mr Oumar WANE

Mr Abdoulaye DIALLO

Mr Saharé FONGORO

Mr Ibrahim I. MAIGA

Mr Moussa Y. MAIGA

Mr Siaka SIDIBE

Mr Aly TEMBELY

Mr Tiéman COULIBALY

Mr ZanafonOUATTARA

Mr Abdel Kader TRAORE
MrBah KEITA

Mr Zimogo Zié SANOGO
MrSambaKarimTIMBO
MrCheick Oumar GUINTO

Mr Samba DIOP

Mr Adama Konoba KOITA

Chirurgie Générale
Chirurgie Générale Zoence:
Dermato- Leprologle, c‘J’ﬁ o
Gastro-entérologie /_"' o,
O.R.L. 2
Ophtalmologie R
Gynéco-Obstétrique n /ity
Dermatologie

Entomologie Médicale, Biologie cellulaire, Génétique

Orthopédie Traumatologie
Orthopédie Traumatologie
Ophtalmologie
Endocrinologie-Diabétologie
Santé Publique

Gynéco- Obstétrique

Biochimie

Gynécologie Obstétrique
Cardiologie

Hématologie

Radiologie et Imagerie Médicale
Médecine Inteme
Gynéco-Obstétrique

Santé Publique

Médecine Interne

Biophysique

Cardiologie

Psychiatrie

Odontologie

Chirurgie Dentaire

Anesthésie - Réanimation
Néphrologie

Bacteriologie - Virologie
Gastro-entérologie - Hépatologie
Radiologie et Imagerie Médicale
Urologie

Orthopédie Traumatologie
Urologie

Médecine Inteme
Pneumo-Phtisiologie

Chirurgie Générale

ORL et Chirurgie cervico-faciale
Neurologie

Anthropologie de la Santé
Chirurgie Générale

FMQOS

2022

Page ii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

75.
76.

Mr Mamadou B. DIARRA
Mr Youssouf SOW

Cardiologie
Chirurgie Générale

LTSTE DU PERSONNEL ENSEIGNANT PAR D.E.R. & PAR GRADE

D.E.R. CHIRURGIE ET SPECIALITES CHIRURGI CALES

1. PROFESSEURS / DIRECTEURS DE RECHERCHE

1. Mr Nouhoum ONGOIBA Anatomie & Chirurgie Générale
2. Mr Mohamed Amadou KEITA ORL
3. Mr Youssouf COULIBALY Anesthésie-Réanimation
4. Mr Sadio YENA Chirurgie Thoracique
5. Mr Djibo Mahamane DIANGO Anesthésie-Réanimation
6. Mr Adegné TOGO Chirurgie Générale
7. Mr Bakary Tientigui DEMBELE Chirurgie Générale —
8. Mr Alhassane TRAORE Chirurgie Générale [12 [ ,e ; ‘\
9. Mr Yacaria COULIBALY Chirurgie Pédiatrique \: \ 2N, =) |m
10. Mr Drissa KANIKOMO Neurochirurgie 7 G\ S | |5
11. Mr Oumar DIALLO Neurochirurgie CraNC1e S
12. Mr MohamedKEITA Anesthésie Réanimation 222"
13. Mr Niani MOUNKORO Gynécologie/Obstétrique
14. Mg. Drissa TRAORE Chirurgie Générale
15. Mr Broulaye Massaoulé SAMAKE Anesthésie Réanimation
16. Mr Mamadou Lamine DIAKITE Urologie
17. Mme Kadidiatou SINGARE ORL-Rhino-Laryngologie
2. MAITRES DE CONFERENCES / MAITRES DE RECHERCHE
1. Mme Diénéba DOUMBIA Anesthésie/Réanimation
2. Mr Nouhoum DIANI Anesthésie-Réanimation
3. Mr Lamine TRAORE Ophtalmologie
4. Mr Ibrahima TEGUETE Gynécologie/Obstétrique
5. Mr Youssouf TRAORE Gynécologie/Obstétrique
6. Mr Honoré Jean Gabriel BERTHE Urologie
7. Mr Boubacar BA Médecine et chirurgie buccale
8. Mr Lassana KANTE Chirurgie Générale
9. Mr Bréhima COULIBALY Chirurgie Générale
10. Mr Birama TOGOLA Chirurgie Générale
11. Mr Soumaila KEITA Chirurgie Générale
12. Mr Moussa Abdoulaye OUATTARA Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
13. Mr Hamidou Baba SACKO ORL
14. Mr Seydou TOGO Chirurgie Thoracique et Cardio Vasculaire
15. Mr Aladji Seidou DEMBELE Anesthésie-Réanimation
16. Mme Fatoumata SYLLA Ophtalmologie
17. Mr Tioukany THERA Gynécologie
FMOS 2022 Page iii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

18.
19.
20.

Mr Siaka SOUMAORO
Mr Adama | GUINDO
Mr Seydou BAKAYOKO

ORL
Ophtalmologie
Ophtalmologie

3. MAITRES ASSISTANTS / CHARGES DE RECHERCHE

1. Mr Koniba KEITA Chirurgie Générale
2. Mr Sidiki KEITA Chirurgie Générale
3. Mr Amadou TRAORE Chirurgie Générale
4. Mr Bréhima BENGALY Chirurgie Générale
5. Mr Madiassa KONATE Chirurgie Générale
6. Mr Sékou Bréhima KOUMARE Chirurgie Générale
7. Mr Boubacar KAREMBE Chirurgie Générale
8. Mr Abdoulaye DIARRA Chirurgie Générale
9. Mr Idrissa TOUNKARA Chirurgie Générale
10. Mr Ibrahima SANKARE Chirurgie Thoracique et Cardio Vasculaire
11. Mr Abdoul Aziz MAIGA Chirurgie Thoracique
12. Mr Ahmed BA Chirurgie Dentaire
13. Mr Seydou GUEYE Chirurgie Buccale
14. Mr Issa AMADOU Chirurgie Pediatrique  7*
15. Mr Mohamed Kassoum DJIRE Chirurgie Pédiatrique /jv"‘.‘:f;x-,é —
16. Mr BoubacaryGUINDO ORL-CCF ;
17. Mr YoussoufSIDIBE ORL
18. Mr Fatogoma Issa KONE ORL ' ,
19. Mme Fadima Koréissy TALL Anesthésie Réanimation 7 30
20. Mr Seydina Alioune BEYE Anesthésie Réanimation
21. Mr Hammadoun DICKO Anesthésie Réanimation
22. Mr Moustapha Issa MANGANE Anesthésie Réanimation
23. Mr Thierno Madane DIOP Anesthésie Réanimation
24. Mr Mamadou Karim TOURE Anesthésie Réanimation
25. Mr Abdoul Hamidou ALMEIMOUNE Anesthésie Réanimation
26. Mr Daouda DIALLO Anesthésie Réanimation
27. Mr Abdoulaye TRAORE Anesthésie Réanimation
28. Mr Siriman Abdoulaye KOITA Anesthésie Réanimation
29. Mr Mahamadoun COULIBALY Anesthésie Réanimation
30. Mr Abdoulaye KASSAMBARA Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
31. Mr MamadouDIARRA Ophtalmologie
32. Mme Assiatou SIMAGA Ophtalmologie
33. Mr Sidi Mohamed COULIBALY Ophtalmologie
34. Mme Fatimata KONANDJI Ophtalmologie
35. Mr Abdoulaye NAPO Ophtalmologie
36. Mr Nouhoum GUIROU Ophtalmologie
37. Mr Bougadary Coulibaly Prothése Scellée
38. Mme Kadidia Oumar TOURE Orthopédie Dentofaciale
FMOS 2022 Page iv



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

39.
40.
41.
42.
43.
44,
45.
46.
47.
48.
49,
50.
51.
52.
53.
54,
55.
56.
S7.
58.
59.
60.
61.
62.
63.

4. ASSISTANTS / ATTACHES DE RECHERCHB

1.

D.E.R. DE SCIENCES FONDAMENTALES

Mr Oumar COULIBALY

Mr Mahamadou DAMA

Mr Youssouf SOGOBA

Mr Mamadou Salia DIARRA
Mr Moussa DIALLO

Mr Abdoul Kadri MOUSSA
Mr Layes TOURE

Mr Mahamadou DIALLO
Mme Hapssa KOITA

Mr Alhousseiny TOURE

Mr Amady COULIBALY

Mr Amadou KASSOGUE

Mr Dramane Nafo CISSE

Mr Mamadou Tidiani COULIBALY
Mr Moussa Salifou DIALLO
MrAlkadri DIARRA

Mr Soumana Oumar TRAORE
Mr Abdoulaye SISSOKO
Mme Aminata KOUMA

Mr Mamadou SIMA

Mr Seydou FANE

Mr Amadou BOCOUM

Mr Ibrahim Ousmane KANTE
Mr Alassane TRAORE

Mr Kalifa COULIBALY

Mme Lydia B. SITA

1. PROFESSEURS / DIRECTEURS DE RECHERCHE

1.
2.
3.
4.

Mr Cheick Bougadari TRAORE
Mr Bakarou KAMATE

Mr Mahamadou A. THERA
MrDjibril SANGARE

Neurochirurgie

Neurochirurgie

Neurochirurgie

Neurochirurgie

Neurochirurgie

Orthopedie Traumatologie

Orthopedie Traumatologie

Orthopédie Traumatologie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo -Faciale
Stomatologie et Chirurgie Maxillo -Faciale
Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Urologie

Urologie

Urologie

Urologie

Urologie

Gynecologie/Obstétrique
Gynecologie/Obstétrique
Gynecologie/Obstétrique
Gynécologie/Obstétrique
Gynécologie/Obstétrique
Gynécologie/Obstétrique
Gynécologie/Obstétrique
Gynécologie/Obstétrique

Chirurgie orthopédique et trau_rpatologie

Stomatologie

Anatomie-Pathologie Chef de DER
Anatomie Pathologie

Parasitologie -Mycologie
Entomologie Moléculaire Médicale

2. MAITRES DE CONFERENCES / MAITRES DE RECHERCHE

1. Mr Guimogo DOLO Entomologie Moléculaire Médicale
2. Mr Bakary MAIGA Immunologie
3. Mme Safiatou NIARE Parasitologie - Mycologie
4. Mr Karim TRAORE Parasitologie - Mycologie
5. Mr Moussa FANE
Biologie,Santépublique,SantéEnvironnement
FMOS 2022 Page v



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

6. Mr Mamoudou MAIGA Bactériologie-Virologie (Disponibilité)

7. Mr Aboubacar Alassane OUMAR Pharmacologie

8. Mr Bréhima DIAKITE Génétique et Pathologie Moléculaire

9. Mr Yaya KASSOGUE Geénetique et Pathologie Moléculaire

3. MAITRES ASSISTANTS / CHARGES DE RECHERCHE

1. Mr Abdoulaye KONE Parasitologie- Mycologie

2. Mr Sanou Kho COULIBALY Toxicologie

3. Mme Aminata MAIGA Bactériologie Virologie

4. Mme Djeneba Bocar FOFANA Bactériologie-Virologie

5. Mr Sidi Boula SISSOKO Histologie embryologie et cytogénetique

6. Mr Bourama COULIBALY Anatomie Pathologie

7. Mr Boubacar Sidiki Ibrahim DRAME Biologie Médicale/Biochimie Clinique

8. Mr Mamadou BA Biologie, Parasitologie = Entomologie
Médicale

9. Mr Bamodi SIMAGA Physiologie

10. Mr Oumar SAMASSEKOU Génétique/Génomique

11. Mr Nouhoum SAKO Hématologie/Oncologie Cancérologie

12. Mme Mariam TRAORE Pharmacologie

13. Mr Saidou BALAM Immunologie

14. Mme Arhamatoulaye MAIGA Biochimie

15. Mr ModiboSANGARE Pédagogie en Anglais adapté a la
Recherche Biomédicale

16. Mr Hama Abdoulaye DIALLO Immunologie

17. Mr Bassirou DIARRA Bactériologie-Virologie

18. Mr Adama DAO Entomologie médicale

19. Mr Ousmane MAIGA Biologie, Entomologie, Parasitologie

20. Mr Cheick Amadou COULIBALY Entomologie

21. Mr Drissa COULIBALY Entomologie médicale

22. Mr Abdallah Amadou DIALLO Entomologie, Parasitologie

23. Mr Sidy BANE Immunologie

4. ASSISTANTS / ATTACHES DE RECHERCHE

1. Mr Harouna BAMBA Anatomie Pathologie
2. Mr Moussa KEITA Entomologie Parasitologie ES. Deay
3. Mme Assitan DIAKITE Biologie s N
4. Mr Ibrahim KEITA Biologie moléculaire  ///757 < N
"4 15
D.E.R. DE MEDECINE ET SPECIALITES MEDICALES > \ENAE/
1. PROFESSEURS / DIRECTEURS DE RECHERCHE C1E S/
RS e 25
1. Mr Adama Diaman KEITA Radiologie et Imagerie Médicale
2. Mr Sounkalo DAO Maladies Infectieuses et Tropicales
3. Mr Daouda K. MINTA Maladies Infectieuses et Tropicales

FMOS 2022 Page vi



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

4. Mr Boubacar TOGO Pédiatrie

5. Mr Moussa T. DIARRA Hépato Gastro-Entérologie

6. Mr Ousmane FAYE Dermatologie

7. Mr Youssoufa Mamoudou MAIGA Neurologie

8. Mr Yacouba TOLOBA Pneumo-Phtisiologie Chef de DER
9. Mme Mariam SYLLA Pédiatrie

10. Mme Fatoumata DICKO Pédiatrie

11. Mr Souleymane COULIBALY Psychologie

12. Mr Mahamadou DIALLO Radiologie et Imagerie Médicale
13. Mr Ichaka MENTA Cardiologie

14. Mr Abdoul Aziz DIAKITE Pédiatrie

15. Mr Japhet Pobanou THERA Médecine Légale/Ophtalmologie
2. MAITRES DE CONFERENCES / MAITRES DE RECHERCHE :

1. Mme KAYA Assétou SOUKHO Médecine Interne

2. Mr Idrissa Ah. CISSE Rhumatologie

3. Mrllo Bella DIALL Cardiologie

4. Mr Souleymane COULIBALY Cardiologie

5. Mr Anselme KONATE Hépato Gastro-Entérologie S~
6. Mr Adama Aguissa DTCKO Dermatologie

7. Mr Issa KONATE Maladies Infectieuses et Tropicales

3. MAITRES ASSISTANTS / CHARGES DE RECHERCHE

1. Mr Mahamadoun GUINDO Radiologie et Imagerie Médicale
2. Mr Salia COULIBALY Radiologie et Imagerie Médicale
3. Mr Koniba DIABATE Radiothérapie

4. Mr Adama DIAKITE Radiothérapie

5. Mr Aphou Sallé KONE Radiothérapie

6. Mr Mody Abdoulaye CAMARA Radiologie et Imagerie Médicale
7. Mr Mamadou N'DIAYE Radiologie et Imagerie Médicale
8. Mme Hawa DIARRA Radiologie et Imagerie Médicale
9. Mr lIssa CISSE Radiologie et Imagerie Médicale
10. Mr Mamadou DEMBELE Radiologie et Imagerie Médicale
11. Mr Ouncoumba DIARRA Radiologie et Imagerie Médicale
12. Mr llias GUINDO Radiologie et Imagerie Médicale
13. Mr Abdoulaye KONE Radiologie et Imagerie Médicale
14. Mr Alassane KOUMA Radiologie et Imagerie Médicale
15. Mr Aboubacar SidikiN'DIAYE Radiologie et Imagerie Médicale
16. Mr Souleymane SANOGO Radiologie et Imagerie Médicale
17. Mr Ousmane TRAORE Radiologie et Imagerie Médicale
18. Mr Boubacar DIALLO Médecine Interne

19. Mme Diénébou TRAORE Médecine Interne

20. Mr Djibril SY Médecine Interne

FMOS 2022 Page vii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

21.
22.
23.
24,
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.
32.
33.
34.
35.
36.
37.
38.
39.
40.
41.
42.
43.
44,
45,
46.
47.
48.
49.
50.
51.
52.
53.
54,
55.
56.
57.
58.
59.
60.

61.
62.
63.

Mme Djénéba DIALLO

Mr Hamadoun YATTARA

Mr Seydou SY

Mr Hamidou Oumar BA

Mr Massama KONATE

Mr Ibrahim SANGARE

Mr Youssouf CAMARA

Mr Samba SIDIBE

Mme Asmaou KEITA

Mr Mamadou TOURE

Mme COUMBA Adiaratou THIAM
Mr Mamadou DIAKITE

Mr Boubacar SONFO

Mme Mariam SAKO

Mme Hourouma SOW

Mme Kadiatou DOUMBIA

Mme Sanra Déborah SANOGO
Mr Abdoulaye Mamadou TRAORE
Mr Yacouba CISSOKO

Mr Garan DABO

Mr Jean Paul DEMBELE

Mr Mamadou A.C. CISSE

Mr Seybou HASSANE

Mr Guida LANDOURE

Mr Thomas COULIBALY

Mr Adama Seydou SISSOKO

Mr Dianguina dit Noumou SOUMARE
Mme Khadidia OUATTARA

Mr Souleymane dit Papa COULIBALY
Mme Siritio BERTHE

Mme N'DIAYE Hawa THIAM
Mr Yamoussa KARABINTA

Mr Mamadou GASSAMA

Mr Belco MAIGA

Mme Djénéba KONATE

Mr Fousseyni TRAORE

Mr Karamoko SACKO

Mme Fatoumata Léonie DIAKITE
Mme Lala N'Drainy SIDIBE

Mme SOW Djénéba SYLLA
Nutrition

Mr DjiguiKEITA

Mr Souleymane SIDIBE

Mr Drissa Mansa SIDIBE

Néphrologie
Néphrologie
Néphrologie
Cardiologie
Cardiologie
Cardiologie
Cardiologie
Cardiologie
Cardiologie
Cardiologie 57/
Cardiologie %
Cardiologie
Cardiologie
Cardiologie ,
Hépato-Gastro-Entérologie
Hépato-Gastro-Entérologie
Hépato-Gastro-Entérologie
Maladies Infectieuses et Tropicales
Maladies Infectieuses et Tropicales
Maladies Infectieuses et Tropicales
Maladies Infectieuses et Tropicales
Médecine d'Urgence
Neurologie
Neurologie
Neurologie
Neurologie-Neurophysiologie
Pneumologie
Pneumologie
Psychiatrie
Dermatologie
Dermatologie
Dermatologie
Dermatologie
Pédiatrie
Pédiatrie
Pédiatrie
Pédiatrie
Pédiatrie
Pédiatrie

Endocrinologie, Maladies Métaboliques et

Rhumatologie
Médecine de la Famille/Communautaire
Médecine de la Famille/Communautaire

FMQOS

2022

Page viii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

64. Mr Issa Souleymane GOITA Médecine de la Famille/Communautaire

4. ASSISTANTS / ATTACHES DE RECHERCHE

1. Mr Boubacari Ali TOURE Hématologie Clinique
2. Mr Yacouba FOFANA Hématologie
3. Mr Diakalia Siaka BERTHE Hématologie

D.E.R. DE SANTE PUBLIOUE

1. PROFESSEURS / DIRECTEURS DE RECHERCHE

1. Mr Seydou DOUMBIA Epidémiologie
2. Mr Hamadoun SANGHO Santé Publique, Chef de D.E.R.
3. Mr Cheick Oumar BAGAYOKO Informatique Médicale

2. MAITRBS DE CONFERENCES / MAITRES DE RECHERCHE

1. Mr Sory lbrahim DIAWARA Epidémiologie
2. Mr Abdourahmane COULIBALY Anthropologie de la Santé

3. MAITRES ASSISTANTS / CHARGES DE RECHERCHE

1. Mr Hammadoun Aly SANGO Santé Publique

2. Mr Ousmane LY Santé Publique

3. Mr Ogobara KODIO Santé Publique

4. Mr Oumar THIERO Biostatistique/Bio-informatique ===
5. Mr Cheick Abou COULIBALY Epidémiologie o r
6. Mr Moctar TOUNKARA Epidémiologie

7. MrNouhoum TELLY Epidémiologie

8. Mme Lalla Fatouma TRAORE Santé Publique

9. Mr Nafomon SOGOBA Epidémiologie NN TN TR A
10. Mr Cheick Papa Oumar SANGARE Nutrition T~
11. Mr Salia KEITA Médecine de la Famille/Communautaire

12. Mr SambaDIARRA Anthropologie de la Santé

13. Mr Housseini DOLO Epidémiologie

4. ASSISTANTS / ATTACHES DE RECHERCHE

1. Mr Seydou DIARRA Anthropologie de la Santé

2. Mr Abdrahamane ANNE Bibliothéconomie-Bibliographie
3. Mr Mohamed Mounine TRAORE Santé Communautaire

4. Mr Souleymane Sékou DIARRA Epidémiologie

5. Mr Yéya dit Sadio SARRO Epidémiologie

6. Mme Fatoumata KONATE Nutrition et Diétetique

7. Mr Bakary DIARRA Santé Publique

CHARGES COURS & ENSEIGNANTS VACATAIRES

FMOS 2022 Page ix



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

© oo Nk wWNRE

W W W WPNDNMNNMNNMNDNNMNNMDMNDNNNNMNNRPRPRPRPPRPRPERPRERERERPRPE
W NP OOWOoONOOULlE, WONPFP OOWOLNO Ol WwWwDNPEFE O

Mr Ousseynou DIAWARA
MrAmsalla NIANG

Mme DaoulataMARIKO

Mr Issa COULIBALY

Mr Klétigui Casmir DEMBELE
Mr Brahima DICKO

Mme Tenin KANOUTE

Mr Bah TRAORE

Mr Modibo MARIKO

. Mme Aminata Hamar TRAORE
. Mr Ibrahim NIENTAO

. Mr Aboubacar Sidiki Thissé KANE
. Mme Rokia SANOGO

. Mr Benoit Y KOUMARE

. Mr Oumar KOITA

. Mr Mamadou BA

. Mr Baba DIALLO

. Mr Mamadou WELE

. Mr Djibril Mamadou COULIBALY
. Mr Tietie BISSAN

. Mr Kassoum KAYENTAO

. Mr Babou BAH

. Mr ZanaLamissa SANOGO

. Mr Lamine DIAKITE

. Mme Mariame KOUMARE

. Mr Yaya TOGO

. Mr Madani LY

. Mr Abdoulaye KANTE

. Mr Nicolas GUINDO

. Mr Toumaniba TRAORE

. Mr Kassoum BARRY

. Mr Blaise DACKOUO

. Mr Madani MARICO

ENSEIGNANTS EN MISSION

FMQOS

Bamako. le T3/ 05/ 2022

Le Secrétaire Principal

2022

Parodontologie

Odonto Préventive et Sociale
Stomatologie

Gestion

Biochimie

Médecine Légale
Pneumo- Phtisiologie
Endocrinologie
Endocrinologie
Endocrinologie
Endocrinologie

OCE

Médecine Traditionnelle
Chimie Générale
Chirurgie Buccale
Chirurgie Buccale
Epidémiologie
Biochimie

Biochimie

Biochimie
Méthodologie de la recherche
Anatomie

Ethique -Déontologie
Médecine de travail
Médecine de travail
Economie de la santé
Oncologie

Anatomie

Anglais

Anglais

Médecine communautaire
Chimie organique
Chimie générale

Page x



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

YINACLS

FMOS 2022 Page xi



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

DEDICACES
A ALLAH le tres miséricordieux, le tout miséricordieux
Je te rends grace et te remercie de m’avoir donné la vie et la faculté d’accomplir ce travail selon

ta volonté.

A mon pére Baba SANOGO

Cher pére les mots n’ont que peu de valeur aujourd’hui, juste merci pour ton éducation. Ton
sens moral et ton sens éleve de responsabilité ont fait de moi ce que je suis. Apres I’événement
malheureux de septembre 2008 qui bouleversa ma vie, tu t’es battu contre vent et marré pour
me redonner sourire et espoir en m’accompagnant de conseils, d’encouragement et a veiller a
ce que je ne manque de rien durant tout mon parcours, tu es mon héros et mon inspiration.
J’espére qu’a travers ces quelques mots tu réalises I’incommensurable fierté que j’ai de t’avoir

comme pére. Ce travail est le tien, puisse Dieu te grader longtemps, AMEN.

A mes chéres méres Machata SANOGO et Mariétou DIABATE

Mes tres cheres chéries, reconnaissez a travers ce travail le fruit de vos sacrifices. Vous vous
étes toujours débrouillées a nous donner le meilleur avec le peu que vous aviez. Vous étes et
vous resterez une source d’inspiration pour nous, les meilleures des mamans, merci pour votre
amour et vos conseils. Merci pour vos prieres et bénédictions de tous les jours. Ce travail est

aussi le votre et puisse Dieu vous garder encore longtemps. AMEN

A ma grande mere feue Soumba DIABATE
Tu as été une mere pour moi avant d’étre une grande mere, mon plus grand souhait était de
partager avec toi cette joie mais hélas de ALLAH nous venons et vers lui nous retournerons ;

tu resteras a jamais dans mon ceeur, puisses le tout puissant te pardonner et t’accueillir dans

son paradis. AMEN

A mes tontons Abdoulaye SANOGO et Daouda SANOGO
Merci pour votre disponibilité, vous m’avez guidé, conseillés et surtout encouragés a gravir les
¢chelons tout au long de mon parcours. Retrouvez a travers ce travail 1’expression de ma

profonde gratitude.

FMOS 2022 Page xii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

A ma tante Kadidiatou KONATE
Chere tante aucun mot ne pourra te qualifier pour tes bienfaits et surtout ton attention, recois a
travers ce modeste travail. Mes sincéres reconnaissances, puisse Dieu te garder longtemps

aupres de nous. AMEN.

FMOS 2022 Page xiii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

REMERCIEMENTS

A Awa SANOGO et Tahirou SANOGO

Ce travail est aussi le votre, merci du fond du coeur pour tout, que Dieu nous garde encore en

vie dans la santé et tout ce qui va avec, Amen.

A mes freres et sceurs : Youssouf, Saibou, Fatoumata, Ibrahim, Sidi, Nahawa, Aboubacar,
Barakissa, Mohamed, Djelika, Adiaratou et Ramatou, recevez a travers ce travail I’expression
de mon amour, de mon attachement sans faille aux valeurs fraternelles qui nous lient, de ma
profonde gratitude et de ma reconnaissance. Je suis heureux d’étre un des votres, merci pour

tout.

A mon tonton Yacouba F SANOGO
Je me souviens encore comme si ¢’était hier, tu t’es sacrifié pour prendre soin de moi quand
j’en avais le plus besoin, je ne saurai te remercier assez et saches que jamais je ne 1’oublierai.

Puisse Dieu nous donner une longue vie, Amen.

A mon grand-pére Chaka SANOGO
J’ai eu Dl'occasion d’apprendre a tes cotés dans le cadre de mes stages, merci pour

I’enseignement.

A la famille SANOGO a Kati koko

Retrouvez a travers ce travail I’expression de ma profonde gratitude.

A la famille KONATE au camp militaire de Kati

Recevez a travers ce modeste travail mes sincéres reconnaissances.

A mon homonyme et ami Seydou DJIRE
Quand je venais d’arriver 8 Bamako, ton salon de coiffure était le seul endroit que je connaissais
grace a tonton Abdoulaye, merci pour ton hospitalité, tes conseils et encouragements, puisses

Dieu te rendre le centuple et nous préter encore longue vie.

FMOS 2022 Page xiv



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

A mes aineés et encadreurs Dr Daouda D SANOGO, Dr Soumba KEITA, Dr Baba Alpha
Oumar WANGARA, Dr Patrice DEMBELE, Mr Moussa KEITA, Mr Geanski, Mr. Makan
KEITA, Mr. Hamady COULIBALY

Votre soutien, vos encouragements et vos conseils ont été déterminants tout au long de
I’¢laboration de ce travail. Votre joie de vivre, vos qualités humaines et votre rigueur dans le
travail m’ont donné un environnement de travail qu’on ne pouvait mieux espérer. Sachez que
je garderai en mémoire tout ce que vous avez fait pour moi. Recevez a travers ces quelques

mots ma profonde gratitude et mes sinceres remerciements.

A mes amis et collaborateurs Issaka GUINDO, Ali Alassane TRAORE, Oumar DIARRA,
Gounedy MAGASSA, Mossa Ag MALLE, Seydou BERTHE, Moussa TOUNKARA et Franck
Fontaine TIWARA ; c’est un honneur et une fierté pour moi de partager cette aventure avec

VOUS.

A mes amis Dr Aleye DIAH, Dr Sékou KORKA, Dr Younoussa ZIGUIME, Dr Salif
ZIGUIME, Dr Cheick Abdoul Kader TRAORE, Eric SAWADOGO, DrJob KONE, Gaoussou
Denso, Cheick Oumar KONE et a tous les autres, merci pour le soutien de tous les jours dont

vous avez fait preuve.

A Koro SYLLA et toute son équipe, soyez remercier pour les bienfaits dont vous faites
preuve a I’endroit de tous les étudiants du Point G. Puisses Dieu vous protéger et vous préter

encore longue vie, amen.

Aux guides des équipes de Sinzani : Oumar DIARRA, Diaguiné DIARRA, merci pour la

franche collaboration.

Aux chauffeurs ONGOIBA, BALLO, Salia et tous les collaborateurs du MRTC dont les

noms ne sont pas mentionnés ; Je vous dis merci.

A tout le personnel du CSCom de Sinzani et plus particulierement a mon DTC et ami Sory

DEMBELE, mes sincéres remerciements.

FMOS 2022 Page xv



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

A la famille DIARRA a Sinzani
Merci de m’avoir accueilli comme un des votres, mention spéciale a madame DIARRA
Niouma COULIBALY pour ses bienfaits que jamais je n’oublierai. Désormais on est une

famille, puisses Dieu veiller sur nous, amen.

Aux populations de Sinzani, merci pour votre hospitalité et votre participation a 1’étude.

FMOS 2022 Page xvi



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

RIS AN
AL I
N 4

FMOS 2022 Page xvii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

A notre maitre et président du jury Pr Mahamadou Ali THERA

Professeur titulaire de Parasitologie et de Mycologie & la FMOS-USTTB
Directeur scientifique du BMP (Bandiagara Malaria Project)
Membre de 1’académie des sciences du Mali

Membre de I’académie africaine des sciences

YV V. V V V

Chevalier de I’ordre national du Mali
Cher maitre

En acceptant de présider ce jury, vous nous faites un grand honneur, vos qualités pédagogiques
a travers vos cours de parasitologie et de mycologie a la FMOS nous ont marqué, votre rigueur
scientifique votre disponibilité et modestie ainsi que vos qualités humaines si multiples font de

VOUSs un maitre respecté et admiré par tous

Trouvez par ces mots cher maitre, 1I’expression de notre profonde reconnaissance.

FMOS 2022 Page xviii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

A notre maitre et juge Dr Nouhoum TELLY

» MD, MPH, PhD en Epidémiologie

» Maitre-assistant en épidémiologie au Département d’Enseignement et de Recherche en
Santé Publique (DERSP) a la FMOS

» Chef de section Surveillance Epidémiologique a la Cellule Sectorielle de Lutte contre
le VIH/SIDA, la Tuberculose et les Hépatites virales (CSLS-TB-H) du Ministére de la
Santé et de Développement Social (MSDS)

Cher maitre

Malgré vos multiples occupations vous avez accepté de porter un regard critique sur notre
travail. Votre simplicité, votre humilité et votre rigueur scientifique font de vous un maitre

exemplaire. Merci pour I’intérét porter a ce travail.

Veuillez accepter, cher Maitre, ’expression de notre profond respect et de nos sincéres

remerciements.

FMOS 2022 Page xix



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

A notre maitre et juge Dr Mahamadou MAGASSA

Diplomé d’étude spécialisée en santé publique
Ancien médecin chef du district sanitaire de Koutiala

Ancien chef de division santé a la direction régionale de la santé de Gao

YV V V VY

Chef de division surveillance épidémiologique et la recherche au programme national
de la lutte contre le paludisme (PNLP)

Cher maitre

Nous apprécions a sa juste valeur ’intérét avec lequel vous avez accepté de juger ce travail,
vos grandes qualités scientifiques et humaines font de vous un maitre sollicité par tous.
Espérant par ce travail avoir comblé vos attentes, veuillez recevoir cher maitre, 1’expression de

notre profonde gratitude.

FMOS 2022 Page xx



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

A notre Maitre et Co-directeur de thése Dr Mahamoudou B Toure

» Médecin Epidémiologiste ;

» Enseignant chercheur a la FMOS/USTTB ;

» Chercheur principal au Centre Universitaire de Recherche Clinique de I’'USTTB au
Mali.

Cher Maitre,

Nous tenons a vous remercier d’avoir codirigé ce travail. Vous étes un éducateur de choix,
votre simplicité, votre disponibilité et vos qualités scientifiques ont amélioré la qualité de ce
travail que vous nous avez proposé.

En ce moment solennel, veuillez trouver ici, cher maitre, I'expression de notre gratitude et de
notre haute considération.

Qu’Allah vous accompagne au sommet de vos ambitions et vous préte longue vie. Amen !

FMOS 2022 Page xxi



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

A notre Maitre et Directeur de these Pr Seydou Doumbia

Professeur titulaire en épidémiologie ;
Directeur adjoint au département d’entomologie du MRTC ;

Doyen de la faculté de médecine et d’Odonto Stomatologie de Bamako ;

YV V V VY

Directeur adjoint d’International Center for Excellence in Research (ICER) —

NIH/USTTB Bamako Mali ;

> Directeur du Programme ICEMR-WAF « International Center for Excellence in
Malaria Research » ;

» Directeur du Centre Universitaire de Recherche Clinique (UCRC) de I’'USTTB au Mali.

Cher Maitre,

Plus qu’un enseignant de mérite, vous étes un maitre de principe et de rigueur. VVotre pertinence
et votre amour du savoir et du travail bien fait font de vous un maitre admiré par ses éleves.
Ces quelques mots pour vous témoigner notre reconnaissance.

Veuillez accepter, chére maitre, nos sincéres remerciements et soyez assuré de notre profonde
gratitude.

Qu’Allah vous donne une longue vie. Amen!

FMOS 2022 Page xxii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

SIGLES ET ABREVIATIONS

AL Artémether -Luméfantrine

An Anopheles

AQ Amodiaquine

AS-AQ Artesunate-Amodiaquine

AS-MQ Artesunate-Mefloquine

AS-SP Artesunate-Sulfadoxine-Pyrimethamine

Cp Comprimé

CPS Chimio-Prévention du Paludisme Saisonnier

CRF Formulaire de Report des Cas

CSCom Centre de Santé Communautaire

CTA Combinaisons Thérapeutiques a base
d’ Artémisinine

DHA Dihydroartémisinine

DHA-PQ Dihydroartémisinine-Pipéraquine

DTC Directeur Technique de Centre

ECG Electro-Cardio-Gramme

El Effet Indésirable

FMOS Faculté de Médecine et d'Odontostomatologie

FS Frottis Sanguin

GE Goutte Epaisse

GIS Systéme d’Information Géographique

Hb Hemoglobine

ICEMR International Center for Excellence Malaria
Research

IG Indice Gamétocytaire

IP Indice Plamodique

IS Indice Splenique

MILDA Moustiquaire Imprégnée d'Insecticides a Longue
Durée d'Action

mmHg millimetre de mercure

MRTC Malaria Research and Training Center

OMS Organisation Mondiale de la Santé

FMOS 2022 Page xxiii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

PABA Acide Para-Amino Benzoique

Pf Plasmodium falciparum

PfDHFR Plasmodium falciparum Dihydro-Folate Reductase

PfDHPS Plasmodium falciparum Dihydro-Pteroate Synthase

Pfemp-1 Plasmodium falciparum eérythrocyte membranaire
proteine-1

Pk Plasmodium knowlesi

Pm Plasmodium malariae

PNLP Programme National de Lutte contre le Paludisme

Po Plasmodium ovale

PQ Pipéraquine

Pv Plasmodium vivax

RGPH Recensement Générale de la Population et de
I'Habitat

SL Sensu Lato

SP Sulfadoxine-Pyrimethamine

SPAQ Sulfadoxine-Pyrimethamine-Amodiaquine

SPSS Statistical Package for the Social Science

TDR Test de Diagnostique Rapide

USTTB Université des Science des Techniques et des
Technologies de Bamako

FMOS 2022 Page xxiv



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

LISTE DES FIGURES

FIGURE 1 : ZONES DE TRANSMISSION DU PALUDISME AU MALI SELON L'INCIDENCE AJUSTEE. ...8

FIGURE 2: CYCLE DE VIE DU PLASMODIUM ...ccttttttttiiiieeestteessiisssesssssssssssnsseessssesssssnnsseessessssnn 13
FIGURE 3: DISTRIBUTION GEOGRAPHIQUE DU PALUDISME SAISONNIER EN AFRIQUE................ 20
FIGURE 4: EMPLACEMENT DU SITE D’ETUDE DANS LE CERCLE DE KOULIKORO........ccvvvuneeeennnn. 24

FIGURE 5: DIAGRAMME DE SELECTION DES ENFANTS DE LA COHORTE DE 2019 ET 2020 A
0]V SRRSO 30
FIGURE 6: COUVERTURE MENSUELLE DE LA CPS EN FONCTION DU TRAITEMENT ADMINISTRE
CHEZ LES ENFANTS DE MOINS DE 10 ANS A SINZANL ...cuvvteiiieeiieeeiieeesieeesiveesssneesnsneesnneeens 32
FIGURE 7: INCIDENCE MENSUELLE DU PALUDISME EN FONCTION DES REGIMES DE TRAITEMENT
A SINZANI ©c vttt ettt e et e et e e bt et e e st e e te e teente e Rt e e ReesaeeR e e ebeenteaReeeaeeteeneenteereaneenre s 33
FIGURE 8 : FREQUENCES DES EFFETS SECONDAIRES RAPPORTES PAR LES MERES EN FONCTION

DES REGIMES ... .ot 34

FMOS 2022 Page xxv



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

LISTE DES TABLEAUX

TABLEAU | : CLASSIFICATION TAXONOMIQUE DU PLASMODIUM ......veeiiiiiiieiiieesieesieesieesine e 9
TABLEAU Il : SCHEMA THERAPEUTIQUE DE LA COMBINAISON ARTEMETHER- LUMEFANTRINE
(20 2O Y ) SR 16
TABLEAU I11: PRESENTATION ET POSOLOGIE DE DIHYDROARTEMISININE — PIPERAQUINE ...... 17
TABLEAU IV: PRESENTATION ET POSOLOGIE DE PYRONARIDINE - ARTESUNATE (60MG/20MG)
FORME SACHET ..utttiitieteestesteesteesteaseesteesteeseesseesseassesseeaseesteaseesseeseeaseessaesseassessaesseeneeaneeseens 17
TABLEAU V: PRESENTATION ET POSOLOGIE DE PYRONARIDINE - ARTESUNATE (180MG/60MG)
FORME COMPRIMEE ......utttttiittitteistteeessstaeeesstseeesssssseessasssseessssssseessasssesssssssseesssnssnsesssnssens 18
TABLEAU VI: CARACTERISTIQUES DES ENFANTS DE MOINS DE 10 ANS A L’ INCLUSION A
SINZANI .1ttt ettt ettt ettt et e et e et e e s e sae e ateessees e e te e st e eReeabe et e e Rt e ebe e teenteare e reeneeaneere e 31
TABLEAU VII: NOMBRE DE DOSES ADMINISTREES AU COURS DES CAMPAGNES DE CPS EN
FONCTION DES REGIMES DE TRAITEMENT A SINZANI...cuveiuiiieiteeriesiesteesieseesseesreeeesseense s 32
TABLEAU VIII: PREVALENCE DE L’INFECTION UN MOIS APRES L’ ADMINISTRATION DE LA

PREMIERE DOSE DE CPS EN FONCTION DU REGIME DE TRAITEMENT ET PAR PASSAGE......... 33

FMOS 2022 Page xxvi



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

TABLE DES MATIERES

1. INTRODUCGTION ..ccttititittieietetttttetetetetetttetetetetetetetetetetetetetereteteteteteaetettaetetetetete et teteteaeaeaeeseeesaseeeeeeeeeeerene 1
B 0 ]2 11 L O 1 2 TSN 5
D B 0 o Y=Yt 1 =L o 1< = | SRR 5
P2 R 0 oY =Yor 1 Y o 1< Lol o [0 =Ty 5
3. GENERALITES SUR LE PALUDISME...... . e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e 7
3.1. Rappels épidemiologiqUES(21)...ccueeciieeieieiieeeiie et e eee e ste et e e eeesereesteeesreeeebeeesnseesnreeeseeesraeanns 7
I Y=Y o o =1 [ T= =T o TS PP 9
R 0 0t O I ( ] T ¢ V= T PP PP PPRPPPI 9
Tableau | : Classification taxonomique du plasmodium .........coocciiiiiiiiiii e 9
I I 0 3 o Y=Y ol LR UPR 9
I A =T ot (T O OO PP UPST PP 11
3.1.3. Cycle biologique du plasmoditm :.............coccueeiieiiie et a e erae e e earaeas 12
3.1.5. Les manifestations cliniques du paludiSME .........ccveiiieiiiiiiiiie e e e 13
N B T D114 o T d Toll o 1o o} =4 To [V 1= PSPPSR 14
O R I = Y10~ 0 1= 0 O OO OPST PP 16
100 0t TR 60 = 1 ) OO TS TO U ROTUSUPTURO PP 16
3072, PrOVENTIT oo st et ae e s 18
3.2. Chimioprévention du paludisme SaiISONNIEr ..........cccuiiiiiiiiie e 19
3.2.1. Zones géographiques de recommandation .........ccceeieeiiieieciiee e e e 20
3.2.2. MOIBCUIES ULIHlISEES..... ettt ettt st sttt b e s bt e s ae e st e emeeeneean 20
LY =1 Vo Yo (o] o} -4 =TRSO PRURPPR: 24
A1 LIEU 0'BTUE ...ttt ettt ettt ettt e b e s ne e s san e s n e e nee 24
4.2. Type €t PEriOdE A ETUAE ......eeeieiiiee ettt e et e e e et e e e e ebt e e e e ebbeeeeebaeeeesastaeaesanes 26
4.3, POPUIALION A ELUTE .....eeeeeeeeee ettt ettt e et e e e ettt e e e ebb e e e e eabbeeaeebbaeeesasteeeesastaeaesnnes 26
4.4, Criteres d INCIUSION & ..eiieiiiieeieeeee ettt st ettt et e s bt e sre e st sanesne e neenee 26
4.5. Criteres de NON-INCIUSION = ....ccuiiiiiiiiiieeeee et e ne 26
Y e o =T 11T T o o - = SRR 26

FMOS 2022 Page xxvii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

4.7. Plan de collecte des dONNEBES.........oo.ui ittt st s s s 26
4.8. ANAIYSE UES HONNEBES.....cci ittt ettt et e e e et e e e e ette e e e sbteeeesabteeeeebtaeeessteeeesnstaeeesnes 27
B N oot d =Y d o 1o U 1= PP PRUPRPR: 28
D RESUITATLS ...ttt ettt s bt e e s bt e e bt e e a e e e s be e e s a b e e st e e e bee e e be e e hee e aareesneeenareenn 30

5.1 Résultats globauX 0 I7EtUAE .......cc.euerieuirieiirieiirieee e 30
5.2. Répartition des enfants en fonction du régime de traitement..........ccccoecveeieeiiee e, 31
5.3. AdMInistration de 1@ CPS......c..ooiiiiiiieeee ettt st sttt s 32
5.4. Incidence du paludisme évaluée lors de la surveillance passive des cas au CSCom ..........c.......... 33
5.5. Effets indésirables par régime de traitement : Données des enquétes de ménages.................... 33
6. COMMENTAIrES BT diSCUSSIONS. ... eiitiiiiiiieee ettt ettt st sttt b e b e sbeesaeeeneeeneean 36
7. LIMiITES 0@ I'BTUTE ... it ettt et st sttt e b e be e s be e sbee e e eaee s 38
8. CONCIUSION ..ttt ettt ettt e e bt e e st e s b bt e s teesabe e e abeesabeesbbeesabeeesbeesnseesabeeesabeenn 39
9. RECOMMANMATIONS ....etiiiiieeiie ettt ettt ettt e s e et s e e s be e e sabeesabeesbbeesabeeebbeesateesabeeesaseens 40
L0, RETEIENCES .ottt ettt ettt ettt ettt e s e e sttt e sabe e s bt e e abe e s beeesabeesabeessbeesabaeesnbeesabeesabaeesabaeanns 41
Y 0T 1= =TT T PP OPP TP XXX

FMOS 2022 Page xxviii



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier
sur les indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

{Z22444/4

FMOS 2022 Page xxix



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier sur les
indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

1. INTRODUCTION
Le paludisme, une parasitose due a un hématozoaire du genre Plasmodium, transmis a I’homme
par la piqure infectante d’un moustique femelle du genre Anophele, reste de nos jours un probleme

majeur de santé publique dans le monde surtout en Afrique sub-saharienne (1).

Le nombre de cas de paludisme dans le monde en 2020 était estimé a 229 millions repartis entre
87 pays avec environ 94% des cas enregistrés dans la région Africaine de I’Organisation Mondiale
de la Santé (OMS)(2). Pendant la méme peériode, le nombre de déces associés était de 409 000 en
2020 avec 67% des déces (dont 95% ont été enregistrés dans 31 pays) observés chez les enfants
de moins de 5 ans (2).

Au Mali, le paludisme est la premiere cause de morbidité et de mortalité dans la population
générale. 1l représente environ 40% des motifs de consultation dans les formations sanitaires chez
les enfants de moins de 5 ans (3) soit une prévalence de 19% dans la méme tranche d’age (3).
Selon le systeme local d’informations sanitaires du Mali (SLIS), de 2000 & 2012 on a observé une
augmentation du nombre de cas de paludisme aussi bien pour les enfants de moins de 5 ans que
chez les enfants de plus de 5 ans chez qui la maladie était de plus en plus fréquente (4). Depuis
2012, ’OMS a recommandé en plus des stratégies de lutte déja existantes et mises en place, la
chimioprévention du paludisme saisonnier (CPS) avec la Sulfadoxine-pyrimethamine associée a
I’Amodiaquine (SPAQ) chez les enfants de 3 a 59 mois pendant la période de haut risque de
transmission du paludisme afin de réduire la morbi-mortalité liée a la maladie dans cette couche

vulnérable (5).

La CPS est recommandée dans les zones de forte transmission saisonniére ou la mortalité et la
morbidité dues au paludisme chez les enfants sont les plus élevées durant la saison des pluies. Elle
est le produit de plusieurs études ayant montré I’efficacité de 1’administration de la SPAQ a des
intervalles réguliers de quatre semaines sur 1’incidence du paludisme. L’objectif étant de maintenir
des concentrations thérapeutiques de médicaments antipaludiques dans le sang pendant la période
ou le risque de contracter le paludisme est plus élevé (5).

Ainsi, depuis 2016, la CPS fait partie des interventions de routine du Programme National de lutte
contre le paludisme (PNLP) du Mali a I’échelle nationale et s’étend sur 3 a 4 mois en fonction de

la durée de la saison de transmission du paludisme.

Comme résultats, plusieurs études menées en Afrique sub-saharienne ont rapporté une diminution
significative de I’incidence du paludisme allant de 32% a 44% chez les enfants de 3 & 59 mois
suite a I’utilisation de la CPS (6, 7)
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Malgré tout, il faut reconnaitre que la CPS avec la SPAQ donne des résultats qui varient d’une
région a I’autre dans les zones endémiques (8). Plusieurs hypothéses sont avancées pour expliquer
cette variabilité des benefices liées a la CPS en matiére de prévention du paludisme chez les enfants
de moins de 5 ans (9). Des études ont montré I’association entre la mise en ceuvre a grande échelle
des stratégies de traitement de masse contre le paludisme et la sélection du génotype mutant
quintuple plasmodium falciparum dihydrofolate reductase-dihydroptéroate synthase (Pfdhfr-dhps)
(10). Pour cette raison, I’OMS recommande une surveillance étroite du niveau de sensibilité des
parasites en circulation aux médicaments utilisés dans les zones ou la CPS est mise en ceuvre (11).
Un autre facteur pouvant réduire I’impact de la CPS qui est de surcroit une intervention
communautaire est I’adhésion des populations bénéficiaires a la stratégie et surtout la compliance
au traitement qui peut étre définie comme le respect des doses requises pour chaque passage par
enfant dans la communauteé (12).

Il est connu que la chloroquine qui fut longtemps utilisée pour le traitement et la prévention du
paludisme a par la suite été retirée suite aux niveaux élevés de résistance de P. falciparum a cette
molécule dans plusieurs zones endémiques au paludisme(13). De ce fait, méme si de nos jours les
niveaux de résistance a la SP et a I’AQ n’ont pas encore atteint un seuil qui nécessite leurs retraits
du schéma thérapeutique, il serait plus que nécessaire de penser a établir des évidences
scientifiques solides sur la possibilité d’utiliser d’autres combinaisons thérapeutiques efficaces
pour la CPS.

Une étude menée en Ouganda (14) a comparé I'efficacité de traitements préventifs uniques avec
SP seule, SPAQ et DHAPQ chez les écoliers et les résultats ont montré plus d’efficacité avec la
DHAPQ réduisant significativement la parasitémie jusqu’a 42 jours apreés le traitement. Une autre
étude faite chez les adultes en Thailande avait rapporté une efficacité protectrice de la DHAPQ
d’environ 98% (administration mensuelle) et de 86% (administration bimensuelle) (15). Enfin, au
Burkina, une étude récente a évalué I’utilisation de la DHAPQ pour la CPS chez les enfants de
moins de 5 ans et les résultats étaient plutdt encourageants avec une efficacité contre le paludisme
clinique de 74% (16).

La DHAPQ est un dérivé puissant d'artémisinine rapidement éliminé, et qui tue une grande partie
de la biomasse parasitaire infectante du paludisme (17) ;la pipéraquine associée a une longue
demi-vie d'élimination terminale (20 a 30 jours) conférant a la molécule (DHAPQ) un long effet
prophylactique post-traitement qui va durer entre 4 et 5 semaines (18).

FMQOS 2022 Page 2



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier sur les
indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

Notre étude qui a été menée a Sinzani dans le district sanitaire de Koulikoro au Mali, a comparé
I’effet de la CPS avec deux régimes de traitements différents sur deux années consécutives la
SPAQ (2019) et la DHAPQ (2020) dans la méme population.

Les résultats de notre étude pourraient servir de base pour 1’amélioration de I’impact de la CPS
mais surtout a la recherche sur les régimes de traitement alternatifs pour cette stratégie tant efficace
en Afrique sub-saharienne.

FMQOS 2022 Page 3



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier sur les
indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

» Question de recherche :
La DHAPQ réduit-elle autant la frequence des épisodes saisonnier lorsqu’elle est utilisée chez les
enfants de moins de 10 ans en chimioprévention comparé avec la SPAQ ?

» Hypothése de recherche :
La chimioprévention du paludisme saisonnier, avec DHAPQ, réduit autant 1’incidence et la
prévalence du paludisme pendant la saison de transmission chez les enfants de moins de 10 ans
que la SPAQ a Sinzani.
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2. OBJECTIFS

2.1. Objectif général

Evaluer des indicateurs paludométriques au cours de deux campagnes de CPS selon les régimes

de traitement chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani.

2.2. Objectifs spécifiques

v' Déterminer la couverture de la CPS en 2019 et 2020 ;

v Déterminer la prévalence mensuelle du paludisme avant I’administration des molécules en
2019 et 2020 ;

v Déterminer I’incidence du paludisme pendant la saison de transmission un mois aprés
I’administration pour chaque régime de traitement en 2019 et 2020 ;

v Déterminer la fréquence des effets secondaires rapportés pour chaque régime de traitement
en 2019 et 2020.
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3. GENERALITES SUR LE PALUDISME

Probleme majeur de santé publique, le paludisme est une érythrocytopathie parasitaire souvent
fébrile, hémolysante due a la présence et au développement dans I’organisme humain d’un
hématozoaire du genre plasmodium transmis par la piqtire infectante d’un moustique hématophage

: ’anophele femelle (1).

Le fléau du paludisme continue de toucher plus lourdement les femmes enceintes et les enfants en
Afrique. Le paludisme pendant la grossesse nuit a la santé de la mére et I’expose a un risque accru
de décés. Il a un impact sur la santé du feetus, entrainant prématurité et insuffisance pondérale a la

naissance qui sont les principales causes de mortalité néonatale et infantile (19).

3.1. Rappels épidémiologiques(20)

Dans une population donnée, un certain nombre d’indices paludométriques permettent de

quantifier rapidement la situation du paludisme.

e L’indice splénique (IS) : est le pourcentage de sujets &gés de 2-9 ans présentant une rate
palpable a I’examen clinique dans une population examinée.

e L’indice plasmodique (IP) : est le pourcentage de sujets dans une population examinée
dont les étalements sanguins révélent la présence d’hématozoaires quel que soit le stade
évolutif ou I’espéce parasitaire en cause.

e L’indice gamétocytaire (I1G) : est le pourcentage de sujets dans une population examinée

présentant les formes sexuées du parasite.

L’étude de ces indices permet de classer le paludisme selon les niveaux de transmission. Ainsi la
classification de Kampala novembre 1950 (indice splénique) et de Yaoundeé Juillet 1962 (indice

plasmodique) ont permis de définir 4 zones selon le niveau de transmission du paludisme :

e Zone hypoendémique : IS est compris entre 0-10% et I’'TP < 25% : Dans cette zone, 1’état
de prémunition de la population est faible, d’ou un risque d’épidémie grave selon les
conditions climatiques. Le paludisme touche tant les enfants que les adultes.

e Zone mésoendémique : IS est compris entre 11-50% et I’IP entre 26-50%0

Dans cette zone, I’état de prémunition moyen de la population est faible, le risque épidémique

existe. Des cas d’acces pernicieux sont observés chez les adultes jeunes.

e Zone hyperendemique : IS est compris entre 51-75%, IP entre 51-75% ; 1’état de

prémunition a atteint son maximum, c’est une zone sans risque épidémique.
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Mais il existe un risque important de paludisme grave et compliqué pour les sujets neufs, le taux
de mortalité infantile liée au paludisme reste élevé. Les accés palustres peuvent évoluer en

paludisme viscéral.

e Zone holoendémique : I’IS et I’IP sont tous supérieurs a 75% ; il s’agit des zones de
barrages, surtout si la population n’intégre pas a la lutte anti vectorielle. L’état de
prémunition est correct, le risque épidémique est quasiment nul, cependant il existe un
risque important de paludisme grave et compliqué pour les sujets neufs, la morbidité et la
mortalité infantile liée au paludisme restent notoires, ainsi que la fréquence de

splénomégalie palustre chez les adultes.

Au Mali, le paludisme est de type saisonnier c'est-a-dire que la transmission est endémique avec
un pic pendant la saison des pluies. 1l est établi que le niveau de transmission est modulé par la
pluviométrie, aussi la prévalence du paludisme varie selon la région, passant d’un minimum de 1

% a Bamako a un maximum de 30 % dans la région de Sikasso (4).

Zones de Intervention N
transmission A
Tres faible -Améliorer la surveillance épidémiologique du paludisme Bamako Tooteet

pour les interventions réactives

-Les agents de santé communautaires pour améliorer
I’acces global a la prévention et aux soins (non
spécifiques au paludisme)

-Renforcement de I'TPT

-Interventions réactives : IRS réactif, Administration de
meédicament en masse (MDA) et distribution de PBO-
LL

er la prise en charge (centre de santé) :
diagnostic et traitement rapides
- Postes anti-paludisme pour les zones reculées
- Reinforcing IPT, CPS and IRS

- Extension de la CPS aux enfants 4gés de 5 a 10 ans

- Distribution systématique de PBO-LLIN (tous les 3 ans)
- Evaluation des points chauds a faible période de
transmission pour des interventions réactives

Transmission zone|
I High
Source | NMCP Moderate
0 1% %0 720 Km Aw:::l.ﬁum.‘.l.ﬂdmlﬁm
T o T O T Editon: March 2021 Very low

Figure 1 : Zones de transmission du paludisme au Mali selon l'incidence ajustée.

Source : Programme National de Lutte contre le Paludisme (PNLP), Mars 2021
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3.1.1. Agent pathogéne

3.1.1.1. Taxonomie

Tableau I : Classification taxonomique du plasmodium

Régne Protista

Sous-regne Protozoa

Phylum Apicomplexa

Classe Sporozoea

Sous-classe Eucoccidia

Ordre Haemosporidae

Famille Plasmodidae

Genre Plasmodium

Espéces falciparum, p.malariae, p.ovale,p. vivax,
p.knowlesi

Les Plasmodiums sont des protozoaires appartenant a 1’embranchement des Apicomplexa. Cet
embranchement est caractériseé par la présence d’un complexe apical généralement constitué d’un
conoide, qui aide a la pénétration dans la cellule hote, d’un anneau polaire et de rhoptries qui
probablement sécretent une enzyme protéolytique ainsi que des microtubules sous membranaires

qui assurent la mobilité de la cellule.

3.1.1.2. Espéces

Cing (5) especes de Plasmodium sont inféodées a I’homme : Plasmodium falciparum, Plasmodium
vivax, Plasmodium ovale, Plasmodium malariae (20), P. ovale est composé de deux sous-
especes, P. ovale curtisi, le type variant et P. ovale wallikeri (21).Une derniére espéce de

Plasmodium a été nouvellement décrite chez ’homme, Plasmodium knowlesi (22).

Parmi les espéces inféodées a I’homme, Plasmodium falciparum est la plus fréquente en Afrique
puisqu’elle est responsable de 1’acces pernicieux potentiellement mortel(23); on lui attribue 85 a

95 % de la formule parasitaire au Mali (24).

+ Plasmodium falciparum (p.f)
C’est I’espece la plus fréquente en Afrique et est responsable des formes cliniques mortelles. Dans
les régions équatoriales, elle est transmise toute I’année avec des recrudescences saisonnieres. Sa

transmission s’interrompe en dessous de 18°C. Sa période d’incubation s’étend de 7 a 12 jours.
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Sur une goutte eépaisse a Plasmodium falciparum, le champ microscopique se caractérise par sa
monotonie. Le pluriparasitisme est fréquent au sein d’une hématie. L’aspect a la goutte épaisse est

différent, les hématozoaires paraissent plus petits et sont en plus grand nombre (25).

+ Plasmodium malariae (p.m)
Il sévit sur les trois continents tropicaux avec une répartition beaucoup plus sporadique. Cette
espéce de Plasmodium se différencie des autres especes par une période d’incubation plus longue
allant de 15 a 21 jours, par la périodicité de la fievre (fievre quarte), et surtout par sa capacité a
entrainer des reviviscences tres tardives (jusqu’a 20 ans aprés le retour de la zone d’endémie).
L’infection a Plasmodium malariae est bénigne mais peut parfois entrainer des complications

rénales.

Son frottis sanguin se caractérise par un parasitisme pauvre, mais toutes les formes évolutives
peuvent étre vues. En goutte épaisse, le champ microscopique est enrichi, les trophozoites jeunes
peuvent prendre 1’aspect de ceux de Plasmodium falciparum, avec la présence constante de

pigment malarique, les autres éléments restent inchangés (25).

+ Plasmodium ovale (p.o)
Il sévit en Afrique intertropicale du centre et de 1’ouest (et dans certaines régions du pacifique) et
provoque une fievre tierce bénigne. Son incubation est de 15 jours au minimum mais peut étre
beaucoup plus longue jusqu’a 4 ans. L’infection a p.ovale curtisi et p.ovale wallikeri est bénigne

mais on peut observer des rechutes tardives (dans 5 ans).

Le frottis sanguin montre un panachage de toutes les formes évolutives. L’hématie hote est jeune,
le pluri parasitisme est fréqguemment observé (2 a 3 parasites par hématie), les aspects de la goutte
épaisse sont comparables a ceux de Plasmodium vivax et le diagnostic différentiel est tres difficile
voire impossible si le parasitisme est trés faible(26).

+ Plasmodium vivax (p.v)
Tres largement répandu en Amérique du Sud et en Asie, il est beaucoup plus rarement observé en
Afrique. Sa transmission s’arréte en dessous de 15°C. Sa période d’incubation estde 11 a 15 jours,
mais on peut observer des rechutes dues au réveil des hypnozoites pendant 3 a 4 ans. L’infection

a Plasmodium vivax est classiquement considérée comme bénigne.

Au frottis sanguin, on a un panache intense dans lequel on peut trouver toutes les variétés

évolutives. La goutte épaisse est aussi panachée et tres enrichie, les trophozoites jeunes ont le
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méme aspect que celui decrit précédemment, les autres eléments sont aisément

reconnaissables(26).

+ Plasmodium knowlesi (p.k)
Il sévit en Asie du Sud-Est (particulierement en Malaisie, a Bornéo), en zone forestiéere car il
touchait initialement le singe. Il est morphologiquement proche de P. malariae et se différencie
des autres especes par un cycle érythrocytaire de 24 heures responsable d'une fiévre quotidienne.

Il existe de rares formes graves voire mortelles avec forte parasitémie(20).

Une sixiéme espéce, le Plasmodium cynomolgi, une souche animale, a été accidentellement décrite

dans les infections humaines (27).

Au Mali la formule parasitaire se caractérise par 80 a 95% de P. f, 10 a 14% de P. m et moins de
1% de P. o0 (28).

3.1.2. Vecteurs

La transmission du paludisme s'effectue par son héte définitif, la femelle hématophage d'un
moustique du genre Anopheles. Il en existe plusieurs especes et les plus dangereuses pour I'Homme
s'averent étre celles qui sont anthropophiles et endophiles (respectivement qui préférent piquer les
hommes et qui se reposent a l'intérieur des habitations). On considére que plus d'une cinquantaine

d'espéces pourrait transmettre le paludisme (29).

L’Homme est le principal réservoir de parasites. Ces insectes vivent en milieu humide a des
températures quasiment toujours supérieures a 18°C. lls n'évoluent généralement pas au-dessus de
1500 metres d'altitude. Les Larves se développent dans une eau douce et non polluée et ne

s'éloignent que de 300 métres du lieu de leur naissance (29).

Les Anopheéles femelles piquent en soirée ou la nuit. Cet hote définitif du Plasmodium a une durée
de vie de 3 a 12 Semaines et prend des repas sanguins pour la maturation de ses ceufs. Anopheles
gambiae est considérée comme le principal vecteur africain de l'infection a P. f. Un anophele
infecté devient infectant et transmet alors la maladie au bout de 4 semaines (29).

Au Mali, ce sont les membres du complexe An. gambiae sl et An. funestus qui transmettent le
paludisme entre 18 heures et 6 heures du matin. Leur durée de vie moyenne est d’un mois. Le

niveau d’infection peut varier d’une a mille piqtlires infectantes par personne et par an.
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3.1.3. Cycle biologique du plasmodium :

Le cycle de développement du Plasmodium nécessite deux hoétes obligatoires : I’homme et le

moustique.

4+ Chez I’homme
Il se déroule en deux phases : une phase hépatique (ou exo-érythrocytaire) et une phase sanguine
(ou érythrocytaire)

o La phase hépatique
Chez I’homme s’effectue la multiplication asexuée ou schizogonies des Plasmodies. Au cours de
la piqgdre, le moustique infesté injecte sa salive avec quelques dizaines a centaines de parasites
sous forme de sporozoites fusiformes qui ne restent dans la circulation sanguine qu’une demi-
heure. Ils gagnent rapidement le foie ou s’effectue le cycle exo-érythrocytaire primaire. Leurs
noyaux se divisent, en une semaine environ est constitué un schizonte mature ou corps bleu,
basophile, volumineux contenant quelques milliers de noyaux, déformant I’hépatocyte hote et
repoussant son noyau en périphérie. L’éclatement du corps bleu libere de nombreux mérozoites
qui passent dans la circulation amorcant les premiéres schizogonies sanguines. Cependant, en cas
d’infestation par P. v ou P. 0, certains hypnozoites peuvent rester dans le foie, effectuant un cycle
exoérythrocytaire secondaire (schizogonie tissulaire secondaire) a I’origine de nouveau corps bleu
susceptibles de réensemencer pendant des mois ou méme des années le sang en mérozoites et
déterminer les réviviscences schyzogoniques. Ce type de rechute n’existe pas avec P. falciparum
et P. malariae. Il y aurait deux populations de sporozoites, les uns évoluant immédiatement
jusqu’au stade de corps bleu intra hépatique et les autres appelés hypnozoites restant endormis

dans les hépatocytes.
Les P. f et P. m ne comportent ni hypnozoites ni schizogonie tissulaire secondaire.

o La phase sanguine
Chaque mérozoite pénetre par endocytose dans une hématie et s’y transforme en trophozoite. 1l
grossit et son noyau se divise. La multiplication des noyaux dont chacun s’entoure d’une plage
cytoplasmique forme un schizonte mdre ou un corps en Rosace. Parallélement I’hémoglobine se
dégrade et apparaissent dans 1’hématie parasité des granulations de Sciiffner (P. vivax P. ovale)
des taches de Maurer (P. falciparum) ou rien (P. malariae). Le corps en rosace dilaté mare éclate
(cet eclatement est contemporain de 1’acces fébrile), libére les mérozoites qui vont parasiter les

hématies vierges et effectuer de nouveaux cycles schyzogoniques érythrocytaires.

FMQOS 2022 Page 12



Etude comparative de I’impact de deux régimes de traitement différents pour la chimioprévention du paludisme saisonnier sur les
indicateurs palustres chez les enfants de moins de 10 ans a Sinzani

+ Chez I’anophéle
Les gamétocytes absorbés lors du repas sanguin de 1’anoph¢le sont transformés en gametes males
mobiles (ou microgamecytose) et en gametes femelles (ou macrogamecytose) immobiles dont la
fécondation donne un ceuf mobile : I’ookinéte. Cet ceuf migre et nide dans la paroi de 1’estomac
du moustique et forme 1’0oocyste qui lors d’une méiose forme des sporozoites apres plusieurs
mitoses. L’éclatement de 1’oocyste libeére les sporozoites qui gagnent avec prédilection les glandes
salivaires de I’anophele et sont injectés a I’homme lors du prochain repas sanguin du moustique.

Ce cycle dure 10 a 40 jours.
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Figure 2: Cycle de vie du plasmodium

Source : https://www.cdc.gov/dpdx/malaria/index.html

3.1.5. Les manifestations cliniques du paludisme

On distingue le paludisme simple qui, s‘il n‘est pas traité aussi tot peut évoluer vers un paludisme

grave, affection sévere souvent mortelle.

Selon 1‘OMS, le paludisme simple se définit comme étant une infestation Plasmodiale sans signes

de gravité ni éléments d‘appréciation (cliniques ou biologiques) permettant d‘affirmer un
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dysfonctionnement des organes vitaux et qui peut étre traitée par voie orale. Sur le plan clinique,

la suspicion du paludisme repose principalement sur la présence d‘un état fébrile ou d‘antécédent

de fiévre (30).

Le paludisme a P. f est considéré comme étant un paludisme grave s‘il y a au moins un des signes

suivants (30):
» Sur le plan clinique :

v Troubles de la conscience ou coma aréactif,
v’ Prostration, c‘est-a-dire que le malade est si faible qu‘il est incapable de marcher ou de
s‘asseoir sans assistance, incapacité a s‘alimenter,

v" Convulsions multiples (plus de deux épisodes par 24 heures),

<

Respiration profonde, détresse respiratoire (respiration acidosique),

<

Collapsus cardiovasculaire ou état de choc, tension artérielle systolique < 70 mm Hg chez
1‘adulte et <50 mm Hg chez 1‘enfant,

Ictére clinique accompagné d‘autres signes de dysfonctionnement des organes vitaux,
Hémoglobinurie,

Saignements spontanés anormaux,

<N X X

(Edéme pulmonaire (radiologique).

Sur le plan biologique :
Hypoglycémie (glycémie <2,2 mmol/l ou < 40 mg/dl),
Acidose métabolique (bicarbonate plasmatique <15mmol/l),

Anémie normocytaire sévere (Hb<5g/dl, hématocrite <15%),

< N X X\YVv

Hyper-parasitémie (>2% ou >100000/puL en zone de faible transmission ou >5% ou >250
000 /ul en zone de transmission forte et stable),
v" Hyper-lactacidemie (acide lactique >5 mmol/l),

v"Insuffisance rénale aigie (créatinine sérique > 265 umol/L).

3.1.6. Diagnostic biologique

Le diagnostic du paludisme est d’abord clinique puis confirmé par un diagnostic biologique. La
confirmation du diagnostic clinique par un examen biologique permet de réduire 1’utilisation des
antipaludiques dans le traitement injustifié pour des fiévres non palustres(31). En effet la mise en

ceuvre des programmes de lutte contre le paludisme intégre la recherche d’un diagnostic précoce
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et d’un traitement efficace. Le diagnostic du paludisme comprend les techniques de diagnostic
dont :

> Diagnostic microscopique direct par Frottis sanguin et Goutte épaisse (32)

L’examen microscopique par FS et GE est la technique de référence préconisée par I’OMS (Gold

Standard).

Il a une bonne sensibilité et une bonne spécificité pour la détection du Plasmodium. Il permet un
diagnostic rapide et un contrdle de I’efficacité du traitement antipaludique par le suivi de la
parasitémie. C’est un examen peu coliteux en moyens et en réactifs et demeure la technique la plus
utilisée.

Cependant, ses performances en termes de sensibilité et de fiabilité dépendent directement de

I’expérience du microscopiste et du niveau de la parasitémie du sujet infecté.

Le FS permet d’identifier I’espéce plasmodiale en cause a partir des criteres morphologiques des
parasites et des hématies parasitées. Ceci est essentiel d’une part pour juger de 1’évolution
potentielle et de la gravité de la maladie et d’autre part pour instaurer le traitement adéquat. Le
seuil de détection du FS est de 100 parasites/uL. Cet examen doit par conséquent, étre associé
systématiquement a la GE, qui détecte des parasitémie plus faibles de ’ordre de 10 a 20
parasites/ul. En revanche, la GE ne permet pas le diagnostic de certitude des espéces plasmodiales

en raison de la lyse des hématies qui réduit les criteres morphologiques d’identification.

> Détection d’Antigénes palustres par tests de diagnostic rapide (TDR) (32)
Plusieurs tests de ce type sont commercialisés. Ils reposent sur le principe de
I’immunochromatographie en utilisant des bandelettes sensibilisées par des anticorps
monoclonaux spécifiques détectant des antigenes plasmodiaux. Ils sont réalisés avec une goutte de

sang déposée sur une bandelette et ne nécessitent aucun appareillage.

Les TDR sont d’exécution rapide et de lecture facile pouvant étre realisés par un personnel
moyennement formé. 1ls sont indiqués particulierement dans les structures non spécialisées lorsque

I’examen microscopique n’est pas disponible.

Leurs performances dépendent essentiellement de la parasitémie. Ils sont egalement moins
performants avec les espéces autres que P. f, particulierement P. 0. Les TDR doivent étre
considérés comme un complément des autres méthodes diagnostiques. Leurs résultats doivent étre

vérifiés et complétés si possible par I’examen microscopique.
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Leur positivité permet une prise en charge adéquate et rapide des patients. En revanche, leur

négativité ne doit pas écarter le diagnostic.

3.1.7. Traitement

3.1.7.1. Curatif

Une gamme variée de médicaments est disponible pour lutter contre le paludisme.

Les CTA sont actuellement les traitements recommandés par 1°OMS pour le traitement du

paludisme simple a plasmodium falciparum :
v Artéméther-Luméfantrine (AL) :

Artésunate- Amodiaquine (ASAQ),
Artésunate-Méfloquine (ASMQ),
Artésunate-Sulfadoxine-Pyriméthamine (ASSP),
v Dihydroartémisinine-Pipéraquine (DHA-PQ)

AN NI

L’Artésunate est le médicament de choix pour le traitement du paludisme grave (27).

L‘Artéméther ou la Quinine sont des alternatives possibles si 1°on ne dispose pas de 1°Artésunate

injectable (30).

Au Mali les combinaison recommandée par le PNLP pour le traitement du paludisme simple et
leurs posologies en fonction du poids (33):

Tableau Il : Schéma thérapeutique de la combinaison Artéméther- Luméfantrine (20/120 mg)

Poids/Tranche d’age  Jour 1 Jour 2 Jour 3

Matin  Soir Matin Soir Matin Soir
05-14kg (2mois a 3ans) = 1cp 1cp 1cp 1cp 1cp 1cp
15-24kg (4-6 ans) 2cp 2cp 2cp 2cp 2cp 2cp
25-34kg (7-10 ans) 3cp 3cp 3cp 3cp 3cp 3cp
>34kg et adultes 4cp 4cp 4cp 4cp 4cp 4cp
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Tableau I11: Présentation et Posologie de Dihydroartémisinine — Pipéraquine

Intervalle de Présentation ler jour de 2éme jour de 3éme jour de

poids traitement traitement traitement

5a<7kg 20/160 mg plaquette 1/2 comprimé  1/2 comprimé 1/2 comprimé
de 3 cp

7a<13 kg 20mg/160mg 1 comprimé 1 comprimé 1 comprimé
plaquette de 3 cp

13a<24kg  40mg/320 mg 1 comprimé 1 comprimé 1 comprimé
plaquette de 3 cp

24 2<36 kg | 40mg/320 mg 2 comprimés 2 comprimes | 2 comprimés
plaquette de 6 cp

36 a<75kg 40mg/320 mg 3 comprimes 3 comprimés 3 comprimés
plaquette de 9 cp

>75 kg 40mg/320 mg 4 comprimeés 4 comprimés 4 comprimés

plaquette de 12 cp

NB : Si le malade vomit entre 30-60 minutes apres I'administration de la premiére dose de la

Dihydroartémisinine - Pipéraquine, il doit recevoir une demi-dose de remplacement.

Tableau IV: Présentation et posologie de Pyronaridine - Artésunate (60mg/20mg) forme sachet

Intervalle de poids  Présentation ler jour de  2eme jour 3éme jour de
traitement de traitement
traitement
5a<8Kkg 60mg/20mg boite de 1 sachet 1 sachet 1 sachet
3
8a<15Kkg 60mg/20mg boite de = 2 sachets 2 sachets 2 sachets
6
15a<20kg 60mg/20mg boite de 3 sachets 3 sachets 3 sachets
9
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Tableau V: Présentation et Posologie de Pyronaridine - Artésunate (180mg/60mg) forme
comprimée

Intervalle de poids Présentation ler jour de 2éme jour de 3éme jour de
traitement traitement traitement
20 a< 24 kg 180mg/60mg 1 comprimé 1 comprimé 1 comprimé
plaquette de 3
cp
24 a <45 kg 180mg/60mg 2 comprimeés 2 comprimeés 2 comprimes
plaquette de 6
cp
45 a < 65 kg 180mg/60mg 3 comprimes 3 comprimes 3 comprimes
plaquette de 9
cp
265 180mg/60mg 4 comprimés | 4 comprimés | 4 comprimés
plaquette de 12
cp

NB : La prise de la premiere dose doit étre supervisée chez les enfants, si I’enfant vomit dans les

30 mn, reprendre la dose
3.1.7.2. Préventif

Les mesures préventives visent a protéger soit contre l'infection, soit contre le développement de

la maladie chez les individus infectés (34).

+ Mesures de protection personnelle (individuelles ou familiales)
Ces mesures consistent a une protection contre les pigdres de moustiques a partir du coucher du

soleil, c’est la premieére ligne de défense vis-a-vis du paludisme.

v’ Porter des vétements longs le soir ;

v Mettre des répulsifs sur les parties découvertes (produits a base de DEET 30 a 50%, IR3535
20 a 35%, ou Picaridin 20 a 30%)

v" Utiliser des tortillons fumigenes

v’ Installer des moustiquaires aux portes et aux fenétres et/ou dormir sous une moustiquaire
imprégnée d’insecticide ;

v' Pulvérisation intra domiciliaire des habitations avec des insecticides a effet rémanent ;

v' A défaut de moustiquaire de lit (qui assure incontestablement la protection mécanique la
plus efficace), on peut, si on dispose d’une climatisation, associer climatisation et
insecticide.

4+ Mesures collectives
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Gestion environnementale en vue de limiter la transmission ;

Stratégie de luttes antipaludiques ;

Lutte contre les vecteurs du paludisme ;

La promotion des moustiquaires (MILDA) ;

La promotion de I’utilisation de bio larvicide pour la destruction des gites larvaires ;
La recherche opérationnelle dans ses composantes biologique, chimique et génétique ;
La pulveérisation intra domiciliaire dans les zones ciblées ;

La promotion de I’hygiéne et de 1’assainissement ;

AN N NN N Y N N N

Chimioprévention du paludisme saisonnier chez les enfants de 3 a 59 mois (CPS) — (SP

et Amodiaquine) ;

<

Chimioprevention du paludisme chez la femme enceinte avec la SP ;
v Prise en charge des cas simples et graves de paludisme conformément au protocole
national ;

v' Lutte contre les épidémies de paludisme ;

<

Vaccination.

+ Stratégies de soutien
Communication et mobilisation sociale
Suivi et évaluation
Recherche opérationnelle

Collaboration avec d’autres programmes

NN NN

Contribution au renforcement du systéme de santé.

3.2. Chimioprévention du paludisme saisonnier

L’évolution de 1’épidémiologie du paludisme a entrainé un passage progressif d’un mode de
traitement unique a des stratégies de lutte contre le paludisme, ciblant des populations et/ou des

endroits spécifiques afin d’obtenir un maximum d’efficacité.

Conformément a cette approche et sur la base de nouvelles données, ’OMS recommande
désormais une intervention supplémentaire pour lutter contre le paludisme a Plasmodium

falciparum : la chimioprévention du paludisme saisonnier (CPS) (35).

Elle s’est avérée efficace, peu cotteuse, sire et réalisable en vue de la prévention du paludisme

chez des enfants de moins de cing ans en zones de forte transmission saisonniére du paludisme

Elle va permettre d’une part ;de réduire I’incidence du paludisme dans ses formes simples et graves

ainsi que de ’anémie qui y est associée, avec pour conséquence des enfants en meilleure santé,
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dont la croissance et le développement ne sont pas interrompus par des périodes de maladie ;et
d’autre part, d’avoir une baisse de la morbi-mortalité due a cette maladie touchant particuliérement

les plus jeunes enfants (36).

3.2.1. Zones géographiques de recommandation

La CPS est recommandée dans les zones de forte transmission saisonniére dans toute la sous-
région du Sahel. Les régions cibles pour la mise en ceuvre sont celles dans lesquelles la
transmission du paludisme et la majorité (> 60 %) des cas cliniques surviennent sur une courte
période d’environ quatre mois, ou I’incidence du paludisme dépasse 0,1 cas par saison de
transmission dans la classe d’ages cibles et ou I’association SPAQ reste efficace (efficacité > 90
%) (37).
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Figure 3: Distribution géographique du paludisme saisonnier en Afrique

Source : www.mmv.org

3.2.2. Molécules utilisées

» SULFADOXINE-PYRIMETHAMINE
La combinaison de la Pyriméthamine et la Sulfadoxine est utilisée dans le traitement et la

prophylaxie des souches du paludisme résistant a la chloroquine.
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+ PYRIMETHAMINE (38)

La pyriméthamine est un dérivé synthétique de [I'éthylpyrimidine avec des propriétés
antipaludiques puissantes. La pyriméthamine est un antipaludéen inhibiteur compétitif de la
dihydrofolate réductase (DHFR). Elle a été largement utilisée en association avec la sulfadoxine
dans la prophylaxie et le traitement du paludisme résistant a la chloroquine. Au cours des dernieres
annees, cette combinaison a été remplacée par d'autres approches, en partie en raison de la
fréquence des réactions d'hypersensibilité, y compris I'hépatotoxicité. Cependant, elle est encore
utilisée pour le traitement du paludisme.
Effets Indésirables (EI)

v Des réactions d'hypersensibilité (poumons, peau, foie et les reins) ont été rapportées.

v Des troubles digestives : anorexie, crampes abdominales, diarrhée, nausées, vomissements

v’ La stomatite,

+ LA SULFADOXINE (38)

La Sulfadoxine est un sulfamide a longue durée d'action (demi-vie de 7 a 8 jours), utilisée en
association avec la pyriméthamine pour le traitement ou la prévention du paludisme a Plasmodium
falciparum chez les patients chez qui une résistance a la chloroquine est suspectée. La sulfadoxine
est une sulfanilamide a large spectre et un analogue synthétique de I'acide para-amino-benzoique
(PABA) aux propriétés bactériostatiques et antipaludiques. La sulfadoxine inhibe la
dihydroptéroate synthase qui est une enzyme nécessaire a la conversion du PABA a I’acide folique.
Cela conduit a une inhibition de la synthése parasitaire de I'acide folique et de la synthése de novo
de purines et de pyrimidines, entrainant finalement un arrét de la croissance cellulaire et la mort

cellulaire.
Effets Indésirables (EI) :

v Réaction allergique (peau, yeux)
v" Peut nuire a la fertilité ou I'enfant a naitre.
+ AMODIAQUINE (AQ) (39) :

L'Amodiaquine est un dérivé de 4-aminoquinoléine actif par voie orale avec des propriétes
antipaludiques et anti-inflammatoires. D'une structure et d'une activité similaires a celles de la
chloroquine, I’Amodiaquine est efficace contre certaines souches résistantes a la chloroquine, en
particulier Plasmodium falciparum, le parasite du paludisme le plus mortel. Bien que le mécanisme
d'action plasmodicide n'ait pas été completement élucidé, comme d'autres derives de la quinoléine,
I’ Amodiaquine est susceptible d'inhiber I'activité de I'néme polymérase dans l'organisme. Cela se

traduit par une accumulation d'héme libre, toxique pour les parasites. La déséthylamodiaquine
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(métabolite du chlorhydrate d’Amodiaquine), est probablement responsable de la majeure partie

de I’activité antipaludique observée.

Effets Indésirables (El) :

v" Des mouvements involontaires anormaux (de la langue et des muscles faciaux voire les
membres) similaires a ceux qui se produisent dans le parkinsonisme ont été rapportés chez
certains patients traités par Amodiaquine.

v Un léger degré de démangeaison avec ou sans éruption cutanée peut survenir

v" Hypersensibilité

» DIHYDROARTEMISININE-PIPERAQUINE

+ Dihydroartémisinine (40)
La dihydroartémisinine est le principal métabolite actif des dérivés de I’artémisinine. Elle est
relativement insoluble dans I’eau, et exige une formulation avec les excipients précis pour étre
suffisamment absorbée. Elle permet d’obtenir des taux de guérison analogues a ceux de
I’artésunate par voie orale.
La dihydroartémisinine est rapidement absorbée apreés administration orale et les pics de
concentrations sont atteints au bout de 2 heures et demie environ. L absorption par voie rectale est
un peu plus lente, avec des pics de concentrations obtenus environ 4 heures aprés administration.
Pres de 55% de la dihydroartémisinine se fixent aux protéines plasmatiques. Sa demi-vie
d’élimination est d’environ 45 minutes du fait qu’elle est éliminée par glycuronidation intestinale
et hépatique.
Une formulation en doses fixes avec la pipéraquine est actuellement disponible en CTA.

+ Pipéraquine (40)
La pipéraquine est une bis quinoléine et cette classe a montré une bonne activité antiparasitaire in
vitro sur les souches de Plasmodium résistantes a la chloroquine.
La pipéraquine est un compose trés lipophile d’absorption et d’élimination lente, la demi-vie
d’¢élimination de la pipéraquine est d’environ 22 jours ; le risque d’allongement de I’intervalle QTc
et de la perturbation de ’ECG peut étre observé avec sa prise. La pipéraquine est métabolisée par
le CYP3A4 et c’est un inhibiteur de cette enzyme.
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TRV
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4. Méthodologie
4.1. Lieu d’étude

Le village de Sinzani a servi de lieu d’étude. Il constitue une zone d’endémicité palustre ou le
paludisme représente le premier motif de consultation au centre de santé communautaire ; la saison
pluvieuse qui s’étend de juillet & octobre est la période de forte transmission avec un pic au mois

d’octobre.
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Figure 4: Emplacement du site d’étude dans le cercle de Koulikoro

Source : MRTC/GIS, Juin 2021

> SINZANI
Situé a 90 km de Bamako dans le cercle de Koulikoro, Sinzani est un des sept villages
administratifs de la commune rurale de Doumba dont il occupe la partie Est et a 6 km de celui-ci.
Il compte une population estimée & 8337 habitants en 2019 composée de Bambara et de peulhs
essentiellement et qui a pour occupations majeures I’agriculture et 1’élevage.
+ Historique :
Le nom Sinzani signifierait en Bambara « petit jardin », c’est dire qu’il y a une centaine d’années

que Fallen Diarra se confia aux esprits du site en s’y installant pour faire du jardinage.
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Des annees apres vinrent les Traoré avec lesquels ils (Diarra) partagérent la chefferie et ce jusqu’a
nos jours. On y rencontre d’autres noms de famille comme les Coulibaly, Dicko, Bah, Diallo etc....
L’ethnie prédominante reste le Bambana.
Le village est géographiquement limité par les villages de Monzona a I’est, de Fabassira a 1’ouest,
de Fani au nord et de Sirablen au sud.

+ Aspects physiques :
Le relief est parsemé de plateau dans 1’ensemble. Les sols sont de type argileux- limoneux par
endroit et recouvert de gravillon sur les plateaux et abord.
La faune est pauvre et composée de petits gibiers (lapins, biches...) et des oiseaux (perdrix).
La flore est celle d’une savane parsemée de grands arbres (caicédrats, baobabs, néré et karité),
mais elle est soumise aux actions de dégradation causée par les éleveurs transhumants, les
exploitants forestiers et I’agriculture extensive.

+ Climat hydrographie :
Le climat est tropical de type soudano- sahélien caractérisé par I’harmattan qui souffle d’octobre
a juin et la mousson pluvieuse soufflant de juillet a septembre. Les écarts de température peuvent

varier entre 16° c et 40°c.

4+ Infrastructures Sanitaires :

Le centre de santé communautaire de Sinzani comprend :

Une salle de consultation générale,
Une salle de consultation prénatale,
Une salle d’accouchement

Une salle d’observation ;

Une salle de soins ;

AN NN N NN

Une salle pour le dép6t de médicaments ;
v Deux toilettes
Le personnel du centre est composé de :
v Un infirmier d’état comme directeur technique de centre ;
v" Une matrone a laquelle revient la gestion de dép6t pharmaceutique ;

v" Un agent vaccinateur.
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4.2. Type et période d’étude

11 s’agissait d’une étude de cohorte avec des passages transversaux et de suivi passif des cas.

La collecte s’est déroulée de juin a décembre en 2019 et 2020 a Sinzani, soit une période de 7 mois
par an avec 4 passages transversaux réalisés de juillet a octobre et le suivi passif des cas d’aout a

décembre.

4.3. Population d’étude

Tous les enfants 4gés de 3 mois a moins de 10 ans résidant a Sinzani pendant la période d’étude et
remplissant les critéres de I’étude.

4.4, Critéres d’inclusion :

v’ Parents/le représentant Iégal consentants ;

v’ Pas d’antécédents connus d’allergie a la SPAQ ou a la DHAPQ ;

v Habiter le village de Sinzani pendant toute la durée de 1’étude ;

v" Ne présenter aucune maladie chronique contre indiquant 1’administration de I’une des

molécules de 1’étude.

4.5. Critéres de non-inclusion :

v Agé de moins de 3 mois ou de 10 ans et plus.

4.6. Echantillonnage

La CPS étant une stratégie communautaire, tous les enfants de 3 mois a moins de 10 ans étaient
systématiquement enrdlés en début de la saison de transmission. Les criteres d’administration de
la CPS selon I’OMS étaient respectés lors de chaque passage. L’étude comportait des prélevements
capillaires de sang pour le diagnostic du paludisme. Pour cela, 1’autorisation des parents pour la

participation de leurs enfants étaient un préalable pour I’enr6lement de chaque enfant.

4.7. Plan de collecte des données

Les données ont été recueillies sur des questionnaires configurés dans 1’application REDCap sur
une tablette Samsung. Des questionnaires imprimés sur papier étaient disponibles en cas de
dysfonctionnement de 1’application. Les données recueillies sur la tablette étaient régulierement

synchronisées et stockées sur un serveur prévu a cet effet.

> Passages transversaux :
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De juillet a octobre 2019 et 2020, une fois par mois tous les enfants de moins de 10 ans enr6lés
recevaient un traitement CPS a un intervalle de 4 semaines.

Pour déterminer la prévalence mensuelle du paludisme, avant chaque administration des molécules
CPS, une goutte épaisse a été faite chez des participants sélectionnés de fagon aléatoire.

Un TDR a été realise chez tout enfant fébrile ou ayant manifesté de la fiévre les 48 dernieres heures
et leur prise en charge était gratuite si le résultat revenait positif. Ces enfants traités étaient donc
exempts de CPS pour le passage concerné.

Un questionnaire portant les informations socio démographiques, cliniques et biologiques ainsi
que les antécédents médicaux et thérapeutiques étaient soumis a chaque passage a tous les enfants
sélectionnés sans exception.

Deux régimes de traitement ont été administrés conformément a ce qui suit :

v' La combinaison SPAQ était administrée en 2019 aux enfants de moins de 5 ans
conformément a la politique nationale de lutte contre le paludisme (PNLP) et élargie aux
enfantsde 5a9ans;

v La combinaison DHAPQ était administrée a la méme population d’étude en 2020 au lieu du

régime standard.

Une enquéte de ménage était menée a la fin de chaque passage CPS pour notifier les effets

indésirables rapportés par les parents.

» Surveillance passive des cas de paludisme au CSCom
Conformément au protocole de 1’étude, la recherche des cas se faisait de fagon passive. En effet
les parents d’enfants étaient invités a voir le clinicien au CSCom du site d’étude pour tout probleme
de santé. Au cours de ces visites, apres examen clinique minutieux, le clinicien réalisait un TDR
devant tout cas de suspicion de paludisme puis la goutte épaisse/frottis mince (systématiquement)
chez tout enfant qui consultait puis renseignait un questionnaire (configuré sur la tablette) concu
spécifiquement pour 1’étude sur I’incidence du paludisme pendant toute la durée de 1’étude. Tous
les cas positifs étaient pris en charge gratuitement par le programme ICEMR (International Center
Excellence for Malaria Research) en tenant compte des directives nationales. Apres séchage, les

lames ont été colorées avec 10% de Giemsa puis acheminées au laboratoire pour lecture.

4.8. Analyse des données

Les données ont éte extraites du serveur puis traitées sur le logiciel Microsoft Excel et analysées

avec le logiciel SPSS version 25.0.
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4.9. Aspects éthiques

Le protocole a d’abord été approuvé par le comité d’éthique des Facultés de Médecine et
d’Odonto-Stomatologie et de pharmacie suivant le numeéro de référence N*19/7CE/FMOS/FAPH
avant le démarrage des travaux. Le consentement communautaire a étée sollicité et obtenu aupres
des autorités coutumieres et administratives du village. Un consentement éclairé écrit des parents

et/ou tuteurs légaux des participants a été obtenu avant 1I’enr6lement de chaque enfant.
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5. Résultats

5.1 Résultats globaux de I’étude

Population d’étude
{enfants de moins de 10 ans)

[ ENROLEMENT |

<3 ans 549 ans <5 ans 549 ans
n =58 n=>35 n =60 n =66

[ ADMINISTRATION CPS ]

n=331 @

<5 ans 5a9ans <3 ans 5a9ans
n=163 n=168 n =193 n =223

[ DETECTION PASSIVE DES CAS
<5 ans 5 49 ans =3 ans 5 a9 ans
n=>I| n =62 n=7,1 n=>57

| ENOUETE DES MENAGES )

Figure 5: Diagramme de sélection des enfants de la cohorte de 2019 et 2020 a Sinzani

Au total, 239 enfants de moins de 10 ans ont été enrdlés dont 113 en 2019 et 126 en 2020. Les
effectifs des enfants de moins de 5 ans étaient de 58 en 2019 contre 60 en 2020 et ceux des5a 9
ans étaient de 55 enfants en 2019 contre 66 en 2020.

Au cours des quatre passages de CPS, 331 administrations cumulées de premiéere dose sous

observation directe ont été faites en 2019 avec la SPAQ dont 163 chez les enfants de moins de 5
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ans et 168 chez les 5 a 9 ans ; en 2020 avec la DHAPQ ce cumul était de 416 administrations

dont 193 chez les moins de 5 ans contre 223 chez les 5 a 9 ans.

Dans le cadre de la surveillance passive des cas de paludisme, 113 cas de paludisme ont été
diagnostiqués d’aott a décembre 2019 parmi lesquels 51 enfants (45,1%) de moins de 5 ans et
62 (54,9%) de 5 a 9 ans; cet effectif était de 128 cas en 2020 dont 71 (55,5%) avaient moins de

5 ans contre 57(43,7%) enfants de 5 a 9 ans sur la méme période.

De juillet a octobre, les enquétes de ménages ont concerné 35 et 60 ménages par passage

respectivement en 2019 et en 2020.

5.2. Répartition des enfants en fonction du régime de traitement

Au total 239 enfants de moins de 10 ans ont été enrdlés dont 113 sous SPAQ en 2019 et 126 sous
DHA-PQ en 2020.

Tableau VI: Caractéristiques des enfants de moins de 10 ans a I’inclusion a Sinzani

Variables 2019 2020 p-value
n (%) n (%)

Tranche d’age

Moins de 5 ans 58 (51,3) 60 (47,6)

5-9 ans 55 (48,7) 66 (52,4) 0,33

Sexe

Masculin 62 (54,9) 64 (50,8)

Féminin 51 (45,1) 62 (49,2) 0,31

Indice plasmodique 5 (4,6) 4 (6,0) 0,47

- La tranche d’age de moins de 5 ans était la plus représentée en 2019 soit 51,3% contre
47,6% en 2020 en revanche les 5 a 9 ans étaient majoritaires en 2020 avec 52,4% contre
48,7% en 2019.

- Le sexe masculin était majoritaire en 2019 de méme qu’en 2020 avec respectivement
54,9% et 50,8%.

- L’indice plasmodique était de 4,6% en 2019 et 6% en 2020.

Il n’y avait aucune différence statistiquement significative entre les deux années en termes de

caractéristiques de la population.
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5.3. Administration de la CPS

mSP+AQ ®DHA-PQ

: l . l l

Juillet Aout Septembre Octobre
Mois

[e}
o

[o2}
o

N
o

N
o

Taux de Couverture de la CPS (%)

o

Figure 6: Couverture mensuelle de la CPS en fonction du traitement administré chez les enfants
de moins de 10 ans & Sinzani

Globalement, la couverture de la CPS était élevée sous les deux régimes de traitement de CPS
avec une baisse progressive de juillet a octobre passant de 98,2% a 78,8% sous SPAQ en 2019
et de 98,4% a 92,1% sous DHAPQ en 2020 respectivement.

Tableau VII: Nombre de doses administrées au cours des campagnes de CPS en fonction des
régimes de traitement a Sinzani

Doses SP+AQ DHA-PQ
n (%) n (%)

0 5 (4.4) 2 (1,58)

1-2 29 (25,6) 23 (18,2)

3-4 79 (69,9) 101 (80,1)

La proportion d’enfants ayant regu 3 a 4 doses de CPS était plus élevée sous DHAPQ que sous
SPAQ avec respectivement 80,1% contre 69,9%.
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Tableau VI1I: Prévalence de I’infection un mois apres 1’administration de la premiére dose de
CPS en fonction du régime de traitement et par passage

Variables SP+AQ DHA-PQ p-value
n (%) n (%)

Aout 2 (18,2) 24 (22,2) 0,55

Septembre 10 (23,8) 9(10,1) 0,04

Octobre 24 (26,4) 10 (10,9) 0,01

Un mois apres I’administration de la premiere dose de CPS, la prévalence du paludisme était plus
élevée sous DHAPQ que sous SPAQ mais il n’y avait aucune différence statistiquement
significative entre les deux régimes de traitement (p=0,55). De septembre a octobre il y’a eu
moins d’enfant infectés lorsqu’ils étaient sous DHAPQ par rapport 8 SPAQ, cette différence était

statistiquement significative pour les deux mois avec respectivement p=0,04 et p=0,01.

5.4. Incidence du paludisme évaluée lors de la surveillance passive des cas au CSCom

—®—SP+AQ =@=DHA-PQ

40 36,28

Incidence du Paludisme %
N
o
T

Aout Septembre Octobre Novembre Decembre
Mois

Figure 7: Incidence mensuelle du paludisme en fonction des régimes de traitement a Sinzani

L’incidence du paludisme était plus élevée en 2019 sous SPAQ que en 2020 sous DHAPQ avec

un pic au mois d’octobre soit respectivement 36,28 et 19,05 cas pour 100 personnes-mois.

5.5. Effets indésirables par régime de traitement : Données des enquétes de ménages

Les donnees sur les effets secondaires ont éte recueillies a travers les enquétes de ménages trois

jours aprés 1’administration des médicaments au cours de chaque passage CPS.
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Les données sur les effets secondaires ont été recueillies a travers les enquétes des meénages une

semaine apres chaque passage CPS

1 SP+AQ

12

= DHA-PQ

Proportion d'enfants ayant présenté des
effets secondaires (%)

Effets secondaires

Figure 8 : Fréquences des effets secondaires rapportés par les méres en fonction des régimes

Les proportions maximales des effets secondaires les plus couramment rapportés étaient sous

SPAQ en 2019 notamment les nausées/vomissements avec 12%, les malaises avec 4%, 1’asthénie

avec 3% et la diarrhée avec 2%. Moins de 2% des enfants ont rapporté des effets indésirables

lorsqu’ils recevaient la DHAPQ.
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6. Commentaires et discussions
Nous avons mené cette étude dans le village de Sinzani situé dans la région de Koulikoro de juillet

a décembre de chaque année en 2019 et 2020.

Notre objectif principal était d’évaluer des indicateurs de paludisme en fonction de deux régimes

de traitement (SPAQ versus DHAPQ) au cours de la CPS chez les enfants de moins de 10 ans.

Au total 239 enfants de moins de 10 ans ont été inclus de facon exhaustive dont 113 sous SPAQ
en 2019 et 126 sous DHAPQ en 2020.

Chaqgue année, les enfants ont recu la CPS sur quatre mois (soit une administration toutes les quatre
semaines). Ensuite ils étaient suivis au CSCom du site d’étude pour la détection des cas de
paludisme pendant la campagne de CPS. La prévalence de I’infection palustre était mesurée avant
chaque administration des molécules CPS par microscopie (Goutte épaisse et frottis mince) et le
test de diagnostic rapide (TDR). Une enquéte de ménage post administration était menée a la fin

de chaque passage CPS pour notifier les effets indésirables rapportés par les parents.
» Caractéristiques sociodémographiques

A I’inclusion, les enfants de moins de 5 ans étaient les plus représentés en 2019 par contre ceux
ages de 5 a 9 ans étaient majoritaires en 2020 ceci pourrait s’expliquer par la non-adhésion a
I’étude de certains enfants de plus de 5 ans en 2019 suite au refus de leurs parents mais qui ont fini
par accepter en 2020 1’adhésion de leurs enfants. En outre, en 2019, des enfants de moins de 5 ans

ont atteint leurs 5 ans révolus en 2020.

Le sexe ratio était en faveur des garcons avec 1,22 et 1,03 respectivement en 2019 et 2020. Ces
résultats étaient similaires a ceux trouvés par la banque mondiale sur la pyramide des ages en 2018,

qui donnent un sex-ratio de 0,97 en faveur du genre masculin (41).

La prévalence du paludisme asymptomatique a I’inclusion était plus élevée en 2020 sous DHA-
PQ qu’en 2019 sous SPAQ soit respectivement 6% et 4,6%. Kajubi R et al. en Ouganda trouvent
un résultat similaire avec une prévalence de 50% sous SPAQ et 52% sous DHAPQ a I’inclusion

dans une étude chez des femmes enceintes en 2016 (42).

» Administration
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Globalement, la couverture de la CPS était élevee sous les deux régimes de traitement mais a connu
une baisse progressive passant de 98,2% a 78,8% sous SPAQ en 2019 et de 98,4% a 92,1% sous
DHA-PQ en 2020 respectivement de juillet a octobre. Cette baisse pourrait s’expliquer par le fait
que tout enfant fébrile ou ayant manifesté de la fiévre les 48 dernieres heures et dont le test de
diagnostic rapide revenait positif était exempte de la CPS pour le mois concerne.

Nos résultats sont supérieurs a ceux de Diarra M qui avait respectivement obtenu 67,5% ; 66,5%
; 65,5% ; 62,1% au cours des quatre mois en 2017 dans une étude d’évaluation de la couverture

CPS dans le district sanitaire de Kadiolo chez des enfants 4gés de 3 mois a 7 ans plus 4 mois (43).

La proportion d’enfants ayant recu 3 a 4 doses de CPS était plus élevée sous DHAPQ que sous
SPAQ avec respectivement 80,1% contre 69,9%, des résultats similaires avaient été trouvés dans
une étude réalisée en Gambie pendant la saison de transmission du paludisme en 2007 par Bojang
K et al qui trouvent que le nombre d'enfants ayant complété les trois doses de traitement était
inférieur dans le groupe SPAQ (77%) comparé aux groupes DHAPQ (86%) (44). La différence de
goQt entre les deux médicaments (la DHAPQ étant en comprimés enrobés donc pratiquement sans
godt amere contrairement a la (SPAQ) et la moindre fréquence des effets indésirables avec la

DHAPQ par rapport a la SPAQ pourraient expliquer ces résultats.

La prévalence de I’infection palustre variait en fonction des mois, elle était plus faible sous
DHAPQ en 2020 avec 10,1% en septembre et 10,9% en octobre vs 23,8% et 26,4% sous SPAQ
sur la méme période en 2019. Ceci est comparable au résultat de Mlugu et al. en Tanzanie qui
trouvent une prévalence du paludisme a 8,2% dans un groupe de femmes enceintes soumises a
un traitement intermittent du paludisme a base de SP versus 2,5% dans ’autre groupe soumis
ala DHAPQ (45).

» |ncidence du paludisme

L’incidence du paludisme était plus élevée en 2019 sous SPAQ que en 2020 sous DHAPQ
avec un pic au mois d’octobre soit respectivement 36,28 et 19,05 cas pour 100 personnes-
mois. Des résultats similaires ont été apportés par Desai et al dans une étude réalisée a 1’ ouest
du Kenya de 2012 a 2014 qui trouvent une incidence plus faible du paludisme dans un groupe
de femmes enceintes sous traitement préventif intermittent avec la DHAPQ (6,1 épisodes par
personne année) que dans I’autre groupe sous SPAQ (37,9 épisodes par personne année)
(46).

» [ffets secondaires
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Les effets indésirables les plus fréeqguemment rapportes étaient les nausées/vomissements, le
malaise, 1’asthénie et la diarrhée. Ils étaient plus fréquents sous SPAQ en 2019 et quasi
inexistants sous DHAPQ en 2020. Notre résultat est différent de celui de Zongo et al qui
trouvent une incidence des événements indésirables similaire entre deux groupes d’enfants dont
I’un sous DHAPQ et I’autre sous SPAQ au cours d’un essai clinique mené entre aout 2009 et

janvier 2010 au Burkina Faso (16).

La crainte des effets secondaires constitue un obstacle majeur a I’adhésion ainsi que les théories
du complot autour des médicaments. La DHAPQ plus appréciée que la SPAQ car présentant

moins d’effets secondaires selon les parents des participants.

7. Limites de I’étude

Au cours de cette étude, nous n’avons pas pu prendre en compte certains aspects comme :

» La faisabilité de 1’électrocardiogramme chez les enfants ayant recu la DHAPQ pour la
mesure de I’intervalle entre les ondes Q et T;
» Pas de certitude quant a la prise effective a domicile des doses des jours 2 et 3 des

médicaments.

» Possibilité d’existence des cas de paludisme non signalés au clinicien par les parents

d’enfants.
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8. Conclusion

Notre étude a montré que la couverture en CPS était assez élevée avec les deux régimes de
traitement. La prévalence de I’infection palustre était globalement basse avec DHAPQ qu’avec
SPAQ. Lors de la surveillance passive au CSCom, plus de cas de paludisme était détecté sous
SPAQ que sous DHAPQ. En termes d’effets secondaires, il a été rapporté peu d’effets indésirables
pour la DHAPQ comparativement & la SPAQ.

Ces résultats s’ajoutent a un nombre croissant de publications indiquant la pertinence de la
DHAPQ comme potentielle alternative pour la CPS dans les zones endémiques au paludisme et
applicable aux enfants de moins de 5 ans et plus.
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9. Recommandations

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

Aux autorités
> Mener les activités de plaidoyer en vue de la mobilisation des ressources financiéres
suffisantes pour couvrir les enfants de 5 a 9 ans a I’échelle nationale
> Prendre en compte les résultats pertinents dans la prise des décisions des politiques
de santé pour I’intérét des populations
Aux chercheurs
> Elargir cette étude sur un échantillon de grande taille pour approfondir les résultats
» Assurer la formation continue des agents de terrain
» Partager avec les parents d’enfants les résultats obtenus, ce qui pourrait les motiver
a adhérer plus a cette stratégie.
A la population

> Participer massivement aux activités de recherche

» Pour tout probléeme de santé des enfants, se rendre dans un centre de santé plutot
que de pratiquer I’automédication

» Observer les conseils donnés par les professionnels de santé vis-a-vis du paludisme.
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Résumé :

Le paludisme reste encore de nos jours un probleme majeur de santé publique dans le monde. Nous
avons mené un essai clinique dans un village de la région de Koulikoro au Mali (Sinzani), pour
évaluer certains indicateurs de paludisme sous deux régimes de traitement pour la chimio
prévention du paludisme saisonnier, en administrant la DHA-PQ ou la SP + AQ pendant 4 mois a

un mois d’intervalle, a des enfants de 03 mois a moins de 10 ans.

Pour atteindre ces objectifs, 239 enfants de moins de 10 ans ont été inclus de fagon exhaustive
dont 113 sous SP+AQ en 2019 et 126 sous DHA-PQ en 2020. Nous avons observé que la
couverture était assez élevee avec les deux regimes de traitement. La prévalence de I’infection
palustre était globalement basse avec DHA-PQ qu’avec SP+AQ. Lors de la détection passive des
cas, plus de cas d’épisode palustre était détecté sous SP+AQ de septembre a novembre que sous

DHA-PQ sur la méme période.

En termes d’effets secondaires, les enfants ayant recu DHA-PQ avaient connu une forte diminution
de ceux-ci. Ces résultats s’ajoutent a un nombre croissant de publications indiquant la pertinence

de la DHA-PQ comme potentielle alternative dans les zones ou la résistance a la SP est élevée.

Mots clés : CPS, SP + AQ ; DHA — PQ ; Paludisme ; enfants moins de 10 ans ; Mali ; Sinzani.
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