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Dans la pathologie tropicale et intertropicale, le paludisme
est 1l'une des affections 1les plus préoccupantes tant par
1’étendue des zones qu’il couvre, que par 1l'importance du
préjudice qu’il porte aux populations qu’il touche. C’est ainsi
que 1'OMS estime a pres de 2,1 milliards le nombre de sujets
exposés a la maladie avec plus de 2 millions de morts par an
dont 1 million pour le seul continent africain. La découverte
de la quinine, dérivé naturel du quinquina, a permis de faire
face a la maladie pendant longtemps, mais c¢’est surtout la
synthése de la chloroquine qui a révolutionné le traitement du
paludisme le reléguant au second plan et a méme fait croire a
son éradication. Cet espoir s’est vite envolé avec 1l'émergence

des souches de Plasmodium falciparum chloroquinorésistantes

faisant de cette parasitose un des problémes prioritaires de

santé publique. L’'importance de cette chloroquinorésistance

s'explique par le fait que ce médicament, du fait de son bas

prix et sa maniabilité facile, a été largement employé aussi

bien dans 1le traitement curatif que prophylactique du

paludisme. L’on a dG concevoir des nouvelles stratégies de

lutte a tous les niveaux, parmi lesquelles la prise en charge

des acces palustres graves par la quinine. Malheureusement les

derniéres études montrent que cette chimiorésistance s'est

étendue aux autres antimalariques, d’ou la nécessité de son

évaluation continue.

Alors qgque dans les pays industrialisés les méthodes de lutte

préventive ont pu étre appliquées avec des résultats probants,

en Afrique leur mise en oeuvre s’est vite confrontée aux

manques de moyens. La pauvreté de nos pays(en développement)

constituant un obstacle majeur a la lutte efficace contre le

paludisme.

LE BURKINA-FASO est une zone d’'holoendemicité palustre, la
transmission est continue toute 1’année avec une recrudescence
pendant la période pluvieuse et en fin d'hivernage. Les chiffres
de mortalité et de morbidité palustres sont imprécis bien que la
derniére soit estimée a 500 000 cas/an(34, 35). D'une maniére

générale parmi les victimes les enfants paient 1le plus lourd
2



tribut. La chlorogquino-résistance a fait son apparition dans
notre pays en 1988 de méme gue la baisse de la sensibilité a la
quinine [23, 43], modifiant ainsi le profil épidémiologique de
la maladie avec augmentation des cas de paludisme grave. Une
étude faite a Ouagadougou par TRAORE[54] a identifié les aspects
épidémiologiques et cliniques du paludisme grave, la ndtre tente

de la compléter notamment sur les aspects thérapeutiques.



I.GENERALITES




La mortalité palustre est essentiellement due au paludisme

grave.

A. DEFINITION DU PALUDISME GRAVE ET COMPLIQUE

I1 s’agit d’'un paludisme maladie dG au Plasmodium falciparum,

au cours duquel, selon 1'0OMS[22, 29, 41] une des manifestations
suivantes est observée:

- neuropaludisme

- convulsions généralisées

- anémie avec un taux d'hémoglobine <5g/dl

- insuffisance rénale

- hypoglycémie

- troubles hydroélectrolytiques et acido-basiques

~ oedéme pulmonaire

- collapsus cardio-vasculaire

- hémorragies spontanées

- hyperpyrexie

- hyperparasitémie >5%

- fiéevre bilieuse hémoglobinurique

B. RAPPEL SUR L'EPIDEMIOLOGIE DU PALUDISME

1. Le parasite
a)Définition

C’est un protozoaire de la classe des sporozoaires, ordre des
coccidies, subdivision des haemosporidies, appartenant au genre
Plasmodium dont 1" espéce falciparum est principalement
responsable de la fiévre maligne[21]. C'est un parasite
intracellulaire des globules rouges dont les dimensions varient
selon la forme plasmodiale et qui a deux modes de reproduction,

sexué et asexué.

b)Le cycle évolutif
Le cycle évolutif comprend:

- une multiplication asexuée ou schizogonie



- une multiplication sexuée ou sporogonie

o) Le stade de multiplication asexuée ou schizogonie
I1 se déroule chez l"homme gui est infesté par la pigGre du
moustique lors de son repas sanguin. Le parasite évolue en deux
phases:

- la schizogonie exoérythrocytaire de Golgi au niveau du
foie.

- la schizogonie érythrocytaire dont 1le site est le
globule rouge du sang.

B)Le cycle sexué ou sporogonie
Le parasite évolue chez le moustique qui, lors de la piqglre,
ingére des gamétocytes contenus dans les globules rouges

infestés.

2. Le vecteur

La transmission du paludisme est assurée par un moustique du
groupe des diptéres nématocéres, grande famille des culicidés,
sous-famille des anophilinae. Il existe plus de 400 espéces
dont une vingtaine ©peuvent assurer la transmission du

Plasmodium. Pour chaque espece, c’est la femelle gui inocule le

parasite a l1'homme et cette activité est exacerbée la nuit.

3. Les indices paludométriques

a)Indice plasmodique(IP): c’est le pourcentage de sujets
dont 1l’examen de sang révele la présence de Plasmodium. Il
permet la définition des zones d’endémicité, selon la
classification de 1'0OMS:

- hypoendemicité IP<10%

- mésoendemicité 10%<IP<50%

- hyperendemicité 50%<IP<75%

- holoendemicité IP>75%

b) Indice gamétocytaire(IG) c’est le pourcentage de sujets
ayant des gamétocytes dans le sang

c)Indice splénique(IS) c’est le pourcentage de sujets
présentant une splénomégalie a l’examen clinique avec une GE et

6



un FS positifs.
d) Indice sporozotique(IZ) est le pourcentage d’anopheles
femelles porteuses de sporozoites au niveau des glandes

salivaires.

C. PHYSIOPATHOLOGIE

1. Le neuropaludisme

Cliniquement c’est la perte progressive de la conscience, avec
passage a un coma quli peut étre réversible. Les mécanismes qui
générent cette forme grave du paludisme ne sont que
partiellement connus et peuvent se résumer en deux types de
phénomenes:

a)les phénomenes mécaniques

*La séquestration des hématies au niveau des capillaires
profonds, particulierement 1importante au niveau cérébral,
aboutit a une anoxie. Les études récentes([3, 13] ont montré que
cette séquestration était due a des phénomenes de cyto-
adhérence dont seraient doués les schizontes &gés. Ainsi ces
hématies présenteraient a leur surface des adhésines leur

permettant de se fixer sur les récepteurs endotheliaux.

*La formation des rosettes répond a cette faculté d’adhésion
des schizontes A&agés, chacun fixant 2 a 6 hématies saines, ce
qui renforce la séquestration et les conséquences y attenant.
*,’ oedeme cérébral participe aux manifestations neurologiques.
Il serait le fait d’une augmentation de la perméabilité de la
barriére hémato-encéphalique avec dilatation des vaisseaux
sanguins.

b)les phénomenes biochimiques
C’est le réle joué par les cytokines qui constitue un des plus
grands progres réalisés dans la connaissance de la
physiopathologie du paludisme. Parmi elles on cite:
*Le TNF dont le rdéle est prépondérant dans la genése du
neuropaludisme. Il serait sécrété par les macrophages lorsque

ceux-ci sont activés par les antigénes plasmodiaux, et
7



entraine la libération de 1’azote par les cellules
endothéliales au niveau des capillaires.
*,es interleukines gqui Jjouent un rdle important dans 1la
vasodilatation.

c)L’inoculum intervient dans le neuropaludisme et les
fortes densités parasitaires sont sans doute un facteur

favorisant (53) .

2. L’anémie
Elle est le fait de 1’infestation parasitaire par deux
mécanismes:
* la schizogonie intra-érythrocytaire pour se perpétuer aboutit
a 1"éclatement de 1'hématie parasitée d’ou hémolyse entrainant
une anémie.
* un mécanisme immunologique intervient également. Le globule
rouge a a sa surface des antigenes plasmodiaux, qui seront
reconnus par des anticorps entrainant sa destruction. Il est

également phagocyté par les macrophages ou lysé dans la rate.

3. La fievre

Elle est due a 1'éclatement des corps en rosace qui libérent
des pigments pyrogenes responsables des accés fébriles. Cette
notion est aujourd’hui complétée par 1’intervention de
certaines cytokines qui agiraient sur les centres régulateurs

thermiques pour accroitre la température.

4. L'insuffisance rénale
Les causes de 1'insuffisance rénale sont:

- une concentration au niveau du rein des macrophages
ayant phagocyté les pigments malariques, et des hématies
parasitées qui adheérent aux capillaires endothéliaux d’oU une
hypoperfusion rénale.

- le dépdt d'immuns complexes autour des glomérules avec

constitution d’une glomérulonéphrite. L’insuffisance rénale



peut étre associée a une protéinurie et a une hématurie.

D. L’/'IMMUNITE PALUSTRE

* C'est une immunité temporaire, incompléte appelée prémunition
gui se voit chez les enfants en zone de grande endémie. Dans
les six premiers mois de la vie, le sujet est protégé par
1 immunité transmise par la meére, puls au fur et a mesure le
systéme Iimmunitaire propre prend le dessus. Le mécanisme de
cette défense consiste a empécher la pénétration des globules
rouges par les mérozoites. Il est possible d’avoir le parasite
dans le sang sans étre malade. C’est le paludisme infestation
ou portage asymptomatique.

* A 1"adolescence s’installe une immunité dite acquise, mais
gqui a besoin d’étre stimulée réguliérement pour étre efficace,
ou a défaut elle disparait. Elle est a 1la fois humorale,
constituée principalement par les IgG, et cellulaire assurée
par la rate et la moelle osseuse.

* I1 existe aussi des facteurs constitutionnels de résistance

au Plasmodium, localisés a la surface ou a 1l'intérieur des

hématies.
C'est 1l’'antigene Duffy, les hémoglobinopathies s, ¢, e, les

thalassémies, le déficit en G6PD qui limitent 1’impaludation.

E. LES PRINCIPALES FORMES CLINIQUES

1. Le neuropaludisme

C’est la manifestation la plus grave du paludisme, surtout chez
l1’enfant et se définissant comme un trouble de la conscience a
des degrés variables[22]. L’installation est en général brutale
chez le nourrisson, quelques heures apres un ensemble de signes
faits de fievre, vomissements Dbilieux avec anorexie et
diarrhée. Ailleurs le coma est parfois progressif. Il est
souvent précédé de

- crises convulsives tonico-cloniques généralisées.
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- révulsion oculaire

- délire, agitation psychomotrice et de phénomenes de
raidissement ou d’hypotonie.
A 1’ examen on retrouve:

- un coma stade I,II,III, rarement IV.

~ un bombement de 1la fontanelle chez les enfants de moins
de 18 mois.

- les réflexes sont plus ou moins conservés, et des
méningismes peuvent étre retrouves.

- la ponction lombaire peut révéler un liquide hypertendu.
La prise en charge doit étre rapide par des antipaludiqgues
starters en intraveineuse associés a un traitement
symptomatique. L’évolution peut étre fatale dans les dix a vingt
heures qui suivent 1’admission a 1’hdépital. Au dela de la phase
critique, c’est la guérison sans ou avec séquelles a type de:

- d’épilepsie

- d"hémiplégie

- d’ataxie cérébelleuse

- de mutisme

- de mouvements anormaux.

2. Les manifestations convulsives
Ce sont des convulsions hyperpyrétiques qui apparaissent chez
certains sujets lorsque la température corporelle s’éléve au
dessus de 38,5°C, et particuliérement fréquentes chez 1l’enfant.
I1 faut 1les distinguer des convulsions palustres qui sont
suivies d’un coma plus ou meins prolongé et entrent dans le
cadre du neuropaludisme, alors que les convulsions fébriles
sont suivies d’un trouble de la conscience qui est bref. Elles
sont:

- généralisées, ou focalisées, tonico-cloniques

- répétées évoluant vers un état de mal convulsif.
L’ évolution est en général favorable avec un traitement
symptomatique et curatif, le principal risque est une séquelle

a type d’épilepsie.
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3. Les formes anémiques
FElles sont fréquentes, surtout chez le nourrisson. Le tableau
peut correspondre a une longue évolution, ou alors de survenue
brutale et dans ce cas elle est associée a une
hyperparasitémie. C’est dans cette forme que 1l'on retrouve a
1" examen:

- une asthénie importante

- une paleur cutanéo-mugueuse

- une détresse respiratoire avec apnée ou polypnée
superficielle, tirage intercostale.

- l'auscultation retrouve un souffle de ceur anémigue.
La prise en charge nécessitera une transfusion sanguine pour

les anémies mal tolérées, associée a un traitement étiologique.

4. Les formes avec insuffisance rénale

Elles sont beaucoup plus rares chez l'enfant et sont souvent
associées aux formes neurologiques et/ou anémiques. Il s’agit
d’une insuffisance rénale aigué& se traduisant par une oligurie
ou une anurie avec élévation de 1l’azotémie et de la

créatininémie. Elle est réversible sous traitement approprié.

5. L'ocedéme aigu du poumon

C’est l'une des complications les plus graves et rapidement
fatales. Elle peut survenir d’emblée ou plus tard au cours du
traitement suite a une hyperhydratation. A 1’examen on retrouve
une détresse respiratoire avec dyspnée, encombrement bronchique
et rdles dans les deux champs pulmonaires.

Le diagnostic est essentiellement clinique. La prise en charge

doit étre rapide et immédiate.

6. Les formes bilieuses hémoglobinuriques
Elles se rencontrent chez le sujet déficient en G6PD, ou
faisant une prophylaxie a la gquinine. Elle se manifeste chez le

malade par:

- des douleurs abdominales avec vomissements et diarrhée.
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- une polyurie suivie dfoligurie ou d’anurie signant
1’installation d’une insuffisance rénale.

- des urines marron ou rouge porto.
A 1’examen on retrouve:
- une paleur signe d’une importante anémie
- une hépatosplénomégalie.
La parasitémie est faible et le mécanisme responsable de cette
hémoglobinurie serait 1’hémolyse 1immunologique dde a la
sensibilisation a la quinine. La prise en charge nécessite un
autre antipaludique telle que la chloroquine injectable,

associée a une transfusion sanguine en cas d’anémie sévére.

7. Les formes avec hypoglycémie
L’ hypoglycémie se rencontre chez les enfants et ceux traités a
la quinine. Elle se manifeste par un cortége fait:
- d’anxiété
- de sueurs profuses, le tout dans un contexte fébrile
- des convulsions tonico-clonigques généralisées. |
A 1l’examen on a : - une dyspnée
- une dilatation des pupilles
- une tachycardie
L’évolution peut se faire vers 1l’installation d’un coma. Le

traltement se fera par une suplémentation en glucose.

8. Les formes avec collapsus cardio-vasculaire
C’est 1’acces palustre algide quil est dominé par un état de
choc. Les patients présentent:

- un effondrement tensionnel

une peau molte avec froideur des extrémités

un pouls petit et filant.

9. Les formes hémorragiques
Ce sont essentiellement:
- des gingivorragies et des pétéchies

- des hémorragies sous conjonctivales et rétiniennes
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~ mais aussi des hématéméses et melaena.
Elles sont dues a un trouble de la coagulation(CIVD) et a une

atteinte hépatique.

10. Les formes avec troubles acido-basiques et électrolytiques
Elles se manifestent par:

- une hypoperfusion

- une déshydratation

- une hyperventilation avec détresse respiratoire.
La prise en charge est une correction des troubles

hydroélectrolytiques.

F. DIAGNOSTIC

I1 s’agit du diagnostic biologique du paludisme d’une part,

d’autre part de celui de la gravité ou des complications.

1. Le diagnostic parasitologique
A coté de la clinique et du contexte épidémiologique qui font
suspecter un paludisme maladie, la mise en évidence du parasite
au niveau du sang est indispensable pour affirmer le
diagnostic.
a)la goutte épaisse
Elle se fait par un prélevement de sang au bout du doigt, sur
une lame, et examen apres coloration au microscope au fort
grossissement a la recherche de trophozoites du Plasmodium.
b)le frottis sanguin
Le FS se pratique en méme temps que la goutte épaisse sur la
méme lame, par étalement mince. Il est ensuite fixé et coloré
au Giemsa. L’examen se falt au microscope a fort grossissement
gul permet de distinguer les hématies parasitées contenant des
trophozoites sous forme d’anneau, et les gamétocytes en forme
de banane. Il permet de déterminer la densité parasitalire en
comptant le nombre de globules parasitées, le nombre de champs

parcourus, et en appliquant la formule:
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400.X N= nbre d’hématies parasitées comptées
X= nbre de champs examinés
sur la base de 4 millions(4M) de globules rouges par microlitre

de sang et de 400 hématies par champs microscopique.

2. Les examens biochimiques
a)la numération de la formule sanguine
Elle met en évidence:
- une anémie par l'effondrement du taux d’hémoglobine et de
1’ hématocrite.
- une hyperleucocytose ou une leucopénie.
b)la glycémie
Elle permet le diagnostic d’une hypoglycémie.
c)l’azotémie et la créatininémie
Ces dosages se font a la recherche d’'une insuffisance rénale
par 1’augmentation des taux.
d)1l’ ionogramme sanguin

I1 aide au diagnostic des troubles hydroélectrolytiques.

3. Le diagnostic immunologique
C’'est la mise en évidence des antigénes palustres au niveau du
sang, et on wutilise la technique de 1’immunofluorescence

directe. Il est surtout utilisé en épidémiologie.

G. LE TRAITEMENT

1. Le but
I1 est double:

- juguler 1l’'infection parasitaire

- lutter contre les complications.
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2. Les moyens thérapeutiques

a) les antipaludiques
La prise en charge du paludisme grave fait appel[22, 29, 33]
- a4 la quinine. C’est le plus ancien antipaludique dérivé
naturel du gquinquina, dont la chimiorésistance est peu élevée.
- et & 1l’artéméther nouvelle molécule dérivé liposoluble de

l'artémisinine.

Tableau I: Antipaludiques wutilisés dans 1le traitement du

paludisme grave[22, 30, 32]

Voie Durée du
Dose d’administration |traitement
10mg/kg de sels
QUININE de quinine|IM OU IV 5-75
toutes les 8h
ARTEMETHER 1,6mg/kg/j en IM 37
2 prises

b)Le traitement symptomatique
*antipyrétiques
- paracétamol 30-40mg/kg/j par voie IM ou en perfusion
- noramidopyrine 10-60mg/kg/j en IM
*anticonvulsivants
- diazépam de 0,5 a Img/kg/ a la demande
- phénobarbital a raison de 5mg/kg/j

*diurétique

- furosémide a raison de 1-2mg/kg/j

*transfusion a raison de 20ml/kg de sang iso groupe iso réshus
*oxygénothérapie a raison de 3-41/h

*électrolytes en fonction de 1’ionogramme sanguin.

3. La conduite du traitement
L’OMS a établi un schéma général de prise en charge des
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paludismes graves et compliqués & base de sels de quinine qui
se présente comme suit:
*1°"JOUR
- administrer une dose de charge de sels de quinine
si le malade n’a pas regu de quinine dans les dernieres 24
heures & raison de 20mg/kg de quinine dans 10ml/kg de sérum
glucosé isotonique a passer en 4 heures.
- puis 10mg/kg de sels de quinine dans 10 ml/kg de
SGI toutes les 8 heures a passer en 4 heures
*2° et 3°JOUR
- si pas dfamélioration poursuivre 1la perfusion de
sels de quinine a raison de 10mg/kg dans 10ml/kg de SGI toutes
les 8 heures.
- s1 amélioration relais par la vole orale ou IM a

raison de 15mg/kg de sels de quinine en 2 fois/j.

H. L& CHIMIORESISTANCE

1. Définition

I Organisation Mondiale de la Santé [25] définit la
pharmacorésistance comme « l’aptitude d’une souche de parasite
a survivre ou a se reproduire malgré 1’administration et
1’ absorption d’un médicament employé & doses égales ou
supérieures aux doses ordinairement recommandées mais comprises
dans les limites de tolérance du sujet ».

Apparue dans les années 1987 en Afrique de 1’0Ouest, la

chimiorésistance palustre a connu une extension préoccupante.

2. Les causes de l’extension de la pharmacorésistance[1l2]

* La pression médicamenteuse permet la sélection des socuches
résistantes, qu’il s’agisse des traitements prophylactiques, ou
d'auto-traitements curatifs par leur caractére incomplet et
insuffisant.

* Certains médicaments entrainent non seulement 1’apparition de
résistance vis a wvis d’eux mémes, mals aussi vis & vis
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des antipaludiques appartenant a la méme famille chimique.

* Le caractére chimiorésistant semble dominant sur celui de la
sensibilité et est celui qui sera transmis lors de la
reproduction sexuée.

* Le niveau de transmission élevée permet la sélection des
souches résistantes des zones endémiques chez les sujets immuns
et qul s’exprimera chez les individus neufs.

* Enfin les migrations sont sources de dissémination des formes
résistantes vers des zones ou il n‘existait pas de

pharmacorésistance.

3. L'étude de la chimiorésistance

Elle comprend deux étapes qui sont complémentaires et

indispensables pour affirmer la résistance a un antipaludiqgue

[26].

* 17étude in vitro. Elle se fait sur des plaques de culture ou

on soumet le parasite au produit concerné et on repére le seuil

a partir duquel 11 y a inhibition de la multiplication. Les

techniques préconisées par 1’OMS sont:

- le microtest OMS

- le semi-microtest

Les antipaludiques utilisés sont: la quinine, la méfloguine, la

sulfadoxine-pyriméthamine, 1’ amodiaquine, l"halofantrine, la

chloroquine.

* L’étude 1in vivo. Elle consiste & administrer a un sujet
porteur de Plasmodium un antipaludigque a la dose recommandée,
puis & suivre 1’évolution de la parasitémie sur 7, 14 ou 28
jours. Si a la limite du délai, il y a persistance de parasites,
on dit qu’il y a résistance. Les techniques sont:

- le test standard de 1’OMS de 7 jours pour les =zones

endémiques a transmission continue.

— le test prolongé de 28 jours pour les zones a transmission

périocdique.

17



IILENONCE DU PROBLEME
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La pérennité du paludisme en Afrique a fini par déterminer une
cohabitation populations-maladie et un certain fatalisme quant
aux conséquences de cette affection.
Au Burkina Faso sévit globalement un paludisme de type
intermédiaire[15] et toutes les régions sont diversement
touchées, la zone de plus forte endémicité étant le sud-ouest.
Tous les sujets sont exposés a cette parasitose, principalement
les enfants. L’impact de la maladie dans la population se
tradult en termes de morbidité et de moralité palustres. En
1993 selon les statistiques sanitaires([34], 1l'ensemble des
formations sanitaires du pays ont enregistré 502 269 cas de
paludisme dont 18 066 cas d’accées séveres. En 1994, selon les
mémes sources[35] les cas d'acceés graves se chiffraient a
19.924 cas. Il est aussi apparu que le paludisme est 1la
premiére cause de consultation(25%) et la deuxieme cause
d’hospitalisation(20,13%), toutes affections confondues. Pour
combattre ce fléau, les autorités politiques et sanitaires ont
mis en place un Centre National de Lutte contre le
Paludisme (CNLP) dont le siége est a Ouagadougou. Le rdle dévolu
a cette 1nstitution est 1la mise en oeuvre des stratégies
nouvelles de lutte contre le paludisme au nombre desquelles le
schéma de prise en charge des accés palustres|[37]. Le
traitement curatif fait appel graduellement a la chloroquine, a
la sulfadoxine-pyriméthamine puis a la quinine. Quant a la
prophylaxie, individuellement on préconise la chimioprophylaxie
des femmes enceintes par la chloroquine, l'usage des
moustiquaires et de rideaux imprégnés; sur le plan collectif il
est préconisé la lutte antivectorielle par 1'épandage
d'insecticides et l'assainissement du milieu.
A Bobo-Dioulasso, selon les travaux de BAUDON([5, 7], 30% des
fievres sont d'origine palustre et les enfants en sont les
principales victimes avec 10% de déces. En 1990 GUIGUEMDE et
coll.[23] ont évalué la chloroquinorésistance qui est de 8% a
Ouagadougou et de 14% a Bobo-Dioulasso chez les sujets
symptomatiques. La conséquence de cette chimiorésistance est
triple:
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- le réajustement des protocoles thérapeutiques

- la polychimiothérapie antipalustre

- 1'évaluation continue de la sensibilité du Plasmodium
falciparum aux antipaludiques usuels.

Morbidité et mortalité élevées, polychimiorésistances etc, font
donc du paludisme un probleme prioritaire de santé publigue.
Quel gue soit 1'age mais surtout chez les enfants, les déces
sont consécutifs aux formes graves et compliquées. La lutte
contre le paludisme ne saurait occulter ces aspects de la
maladie, c'est pourquoli notre étude sur ces formes constitue

une contribution a la maitrise de ce fléau.
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IV.REVUE DE LA LITT
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Depuis la découverte du Plasmodium par Laveran en 1880, les
progrés n’ont cessé d’étre faits sur 1la connaissance du
parasite et la pathologie qu’il entraine. Mals c’est au cours
de ces 20 dernieres années qu'ils ont été les plus
considérables. Les cultures du parasite ont pu étre faites des
les années 1970 ce qui a permis de nombreuses manipulations. La
microscopie électronique a aildé a mettre en évidence les
phénomenes de cyto-adhérence sur les hématies en 1980, alors
que le rdéle du Tumor Necrosis Factor(TNF) est confirmé par
1’ immunopathologie. Sur le plan régional les recherches sont
nombreuses et sont surtout d’ordre épidémiologique. CARNEVALE
et Coll.[15] ont défini trois facies épidémiologiques du
paludisme:

- le paludisme stable dans 1les régions a transmission
continue (zone de forét),

- le paludisme instable & transmission épisodique(zone
désertique),

- et le paludisme intermediaire a transmission endémo-
épidémique (zone de savane).
Les études de morbidité et de mortalité situent 1’importance du
paludisme dans nos régions. Ainsi CHIPPAUX[14], dans une étude
réalisée dans plusieurs formations sanitaires au Bénin sur une
période de 12 a 19 mois, situe la fréquence du paludisme de 19
a 34% avec une prévalence de 5 a 60% suivant la saison.
Au Sénégal selon GAYE[18] 1la part du paludisme dans les
affections fébriles varie de 12,40% & 13,68%. Chez nous BAUDON
et coll.[6], dans une étude prospective(1982-1983) au centre
hospitalier de Bobo-Dioculasso portant sur 360 états fébriles
chez des enfants de 0 a 14 ans, ont observé les résultats
suivants: 30% des cas de fievre étaient dis au paludisme avec
récrudescence de Juin a Décembre. La population la plus touchée
était les enfants de 0 a 4 ans(65%). Dans cette tranche d'éage
le paludisme représentait la deuxieme cause de mortalité. Dans
le méme service GAZIN et coll.[19] confirment ces résultats par

une étude rétrospective de 1988 a 1990. Selon ces auteurs 29, 6%
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des hospitalisations pédiatriques sont dues au paludisme, qui
est responsable de 15% de l'ensemble des déces avec un taux de
létalité de 7%. Au centre hospitalier de Ouagadougou, TRAORE
[54] a trouvé que les formes graves constituent plus de 1la
moitié (56%) des acces palustres; la population cible sont les
enfants de 0 a 4 ans(68,1%). Parmi ces formes le neuropaludisme
prédomine avec 60% des cas et enregistre la plus forte
mortalité(11,3%). Cette forme clinique du paludisme a été
étudiée par AYIVI au Benin. Selon ses résultats, elle occupe
10% des admissions avec un taux de létalité de 8,6% tandis que
NIYONGABO signale 10% des hospitalisations avec 80% de
mortalité. Au Malawi, MOLYNEUX observe que les formes
dominantes du paludisme grave sont 1"anémie et le
neuropaludisme, cette derniere ayant un taux de létalité de
20% avec 10% de séquelles neurologiquesi(si le coma est
profond) .

Les études de chimiorésistance font 1’objet d’investigations
permanentes. GUIGUEMDE et coll.[23], de 1988 & 1990, ont‘étudié
la chloroquinorésistance par des tests 1in vivo simplifiés
administration de 25mg/kg de chloroguine répartis sur 3 Jjours
et contrdle de la parasitémie a j7. Ce test chez les sujets
symptomatiques montre pour la région de Bobo-Dioulasso des taux
de résistances de l'ordre de 6% en 1988, 21% en 1989 et 14% en
1990. Par des tests 1in vitro, utilisant la technique de LE BRAS
et DELORON, les mémes auteurs[44] confirment la baisse de la
sensibilité des souches plasmodiales a trois antipaludigques. Il
est apparu une résistance in vitro de 17,4% & la chloroquine,

4,5% de résistance a la quinine et 6,7% & la méfloquine.
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V.OBJECTIFS DE L’ETUDE
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A. OBJECTIF GENERAL

Etudier les profils épidémiologique, clinique, et thérapeutique
du paludisme grave et compliqué dans le service de pédiatrie du

CHN-SS de la ville de Bobo-Dioulasso.

B. OBJECTIFS SPECIFIQUES

1.Décrire les caractéristiques épidémiologiques des accés
palustres graves et compliqués chez les enfants de 0 a 14 ans

hospitalisés dans le service de pédiatrie.

2.Décrire les manifestations cliniques présentées par ces acces

graves.

3.Décrire les réponses cliniques aux traitements antipaludiques

a la guinine.

4.Décrire les réponses in vitro du parasite a 4 antipaludiques:

la chloroquine, la quinine, la méfloquine et 1’halofantrine.
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VI.METHODOLOGIE
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A. LIEU DE L’ETUDE
Cette étude a été réalisée en collaboration avec le CRCP dans
le service de pédiatrie du centre hospitalier natiocnal Sourou
Sanou de Bobo-Dioulasso, chef lieu de la province du HOUET,
capitale économique du Burkina Faso. C'est une des régions qui
a la plus forte pluviométrie du pays avec des hauteurs d'eaux
atteignant 1000mm/an propices au développement des larves de
moustiques vecteurs du paludisme. La ville se divise en 25
secteurs 1inégalement peuplés. Sa population est estimée a
313.000 hbts dont la fraction infantile représente 47,02%([36].
Les principaux indicateurs de santé sont:

- le taux de mortalite globale=16, 6% (H) 14, 7% (F)

- le taux de mortalité spécifique des enfants de 0 a 14
ans.

TABLEAU II: taux de mortalité spécifique des enfants de 0

a 14 ans.

AGE MASCULIN %o | FEMININ %o
0-1 an 134 121
1-4 ans 20,9 21
5-9 ans 4,3 4

10-14 ans 2,4 2,4

B. PERIODE DE L’'ETUDE
Elle va du 1® aoGt 1995 au 31 décembre 1995 soit 5 mois, et
englobe la saison des pluies, période de forte transmission

palustre.

C. POPULATION DE L’ETUDE
Ont été 1inclus dans notre étude, tous les enfants admis e
pédiatrie pour paludisme dont la goutte épaisse et le frott:
sanguin sont positifs et présentant des signes du paludisme gra:

tel que défini par 1'0OMS[22].
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D. METHODE
1. Etude clinique
Dés l'admission aux urgences chaque patient est soumis a un
interrogatoire minutieux afin de recueillir le motif
d'hospitalisation, 1l'histoire de la maladie et les antécédents.
Ensuite un examen physique est entrepris au terme duquel les
critéres de gravité sont répertoriés
Les renseignements fournis par l'interrogatoire et 1l'examen
clinique sont consignés sur une fiche de collecte prévue a cet
effet.
Apres confirmation parasitologique, les sujets présentant un
paludisme grave et compliquée sont traités par la gquinine en
perfusion, selon le protocole établi par 1’OMS. A ce traitement
spécifique on associe un traitement adjuvant.
La surveillance est faite par le suivi de la courbe thermique,
1'état de conscience et 1'état hémodynamique. Lorsque
1’ évolution est favorable, la poursuite du traitement
étiologique a la quinine se fait par voies orale ou
intramusculaire, sinon la vole intraveineuse est maintenue. Le
patient est considéré guéri, lorsque apres la cure du troisieme
jour on a un amendement de la fievre et des autres signes de
gravité avec négativation de la parasitémie. Si la parasitémie
est toujours positive, on poursuit le traitement jusqu’a j7.
Au huitiéme jour quand la goutte épaisse est négative le malade
est libéré et si elle est toujours positive on procede a
1’administration d’un autre antipaludique, comme
l’halofantrine, la méfloquine, l'arthéméther ou 1l'association

quinine cycline.

2. Etude de la sensibilité in vivo

L’étude de 1la sensibilité in vivo[26, 47] a porté sur la
gquinine, par le biais du protocole thérapeutique de la prise en
charge des acces palustres graves et compliqués préconisé par
1’0MS. I1 s’agit d’un test simplifié portant sur huit Jjours

avec des contrdles de la parasitémie a j3 et j7. Un seuil de la
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parasitémie n’est pas défini a cause des antécédents de
médication antipalustre. Les patients regus pour paludisme,
font 1”objet d’'une prise de sang au bout du doigt pour une
goutte épaisse et un frottis sanguin. Les lames sont examinees

sur place par les laborantins du CRCP du centre MURAZ, et les
résultats sont donnés au bout d'une heure.

Un sulvi parasitologique est ainsi établi avec contrdle a j3 et
j7. A 1l’évolution parasitologique est Jjointe une évolution
clinique portant sur 1’amendement de la fiévre et des autres
signes. A la fin de la période d’étude, pour chaque patient une
interprétation du test in vivo est faite portant sur les
aspects clinique et parasitologique. Ainsi on distinguera:

a) sur le plan clinique

- le succés clinique quand la température et les signes
cliniques s'amendent entre jO et 7j3.

- un échec clinique quand ces signes cliniques persistent
aux contrdles. Avant j3 s’il y a aggravation on parle d’échec
précoce. L’échec clinique est tardif si les signes cliniques
disparaissent a j3 et réapparaissent a j7.

b) Sur le plan parasitologique on distinguera 4 types de
patients correspondant a:

- une sensibilité ou résistance parasitologique type RI
tardif chez 1les patients pour lesquels la parasitémie sera
négative a j3 et j7.

- une résistance parasitologique type RI précoce, ceux
pour qui la parasitémie sera négative a j3, puis positive a j7.

- une résistance parasitologique RII si le patient
présente a J3 une parasitémie positive inférieure ou égale a
25% de celle de jO et se maintient a j7.

- une résistance parasitologique RIII dans le cas ou, pour
un patient, la parasitémie est positive a j3, j7 et supérieure

a 25% de j0.

3. Etude de la sensibilité in vitro
Certains sujets présentant une goutte épaisse positive avec une

densité parasitaire supérieure & 4 000 grp/mm® font 1"objet
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d’étude in vitro de la sensibilité du Plasmodium falciparum a

quatre antipaludiques: la chloroquine, la quinine, la
méfloquine, et l"halofantrine. Un prélevement de  sang
veineux[43] est fait et soumis a 1’étude de 1la sensibilité
apreés dilution pour les fortes densités parasitaires. Elle
consiste a soumettre les parasites a l'action d'un
antipaludique a des doses croissantes et a déterminer la dose
pour laquelle il y a inhibition de la maturation des schizontes
mise en évidence par 1'incorporation d’hypoxanthine tritié. La
souche est sensible si la CI50 observée est inférieure a la
CI50 prédéfinie, et elle est résistante si 1la CI50 est
supérieure.
Seuil de résistance aux antimalariques pour le semi-microtest
de LE BRAS et DELORON([46]

*chlorogquine —100 nml

*quinine —600 nml

*méflogquine —30 nml

*halofantrine —5 nml
Au terme des résultats de chimiosensibilité on distingue quatre
cas de figure

- sensibilité in vitro et in vivo

- résistance in vitro et sensibilité in vivo

résistance in vitro et résistance in vivo

sensibilité in vitro et résistance in vivo.

4. Analyse des données

Le traitement des résultats a été réalisé grace au logiciel
épi-info version 5.0. Le test de xz et celui de y® corrigé de
Yates ont servi a 1l’analyse statistique. Le seuil de

signification a été de 5%.
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A. LES ASPECTS EPIDEMIOLOGIQUES

Au cours de la période d’étude sur un total de 2134 enfants
hospitalisés, 1034 ont fait 1’objet d’fune recherche de
Plasmodium dans le sang(GE et FS). Dans 891 cas sur 1034 les
résultats se sont avérés positifs parmi lesquels 745 malades

présentaient une forme grave de paludisme soit 86,17%.

1. Distribution de 1l’échantillon selon le sexe

Nos patients se répartissent en 405 sujets de sexe masculin
(54,4%) et 340 sujets de sexe féminin(45,6%) soit un ratio de

1,19.

2. Répartition des patients selon 1l’age

Le tableau III donne la répartition des cas d'accés palustres

graves selon 1l’age.

Tableau III: Répartition des acces palustres graves selon

1’ 4age.
Age effectif %
0-5 mois 10 1,34
6-11 mois 40 5,36
1-5 ans 514 68, 99
T 6-10 ans 147 5,73
11-14 ans 34 4,56
Total 745 100

32



3. Répartition géographique des malades (secteurs)

LLes résultats sont résumés dans le tableau IV

Tableau IV: Distribution des malades en fonction du secteur de

provenance
Secteur type effectif %
Secteur 2 central 88 11,81
Secteur 21 mixte 85 11,41
Secteur 10 central 64 8,59
Secteur 11 central 63 8,46
Secteur 17 périphérique 59 7,92
Secteur 15 mixte 52 6,98
Secteur 14 mixte 39 5,23
Secteur 12 central 34 4,56
Secteur 6 mixte 32 4,29
Secteur 1 central 31 4,16
Secteur 4 central 29 3,89
Secteur 9 central 25 3,35
Secteur 3 central 23 3,09
Secteur 8 central 17 2,28
Secteur 20 mixte 17 2,28
Secteur 22 périphérique 16 2,15
Secteur 13 mixte 14 1,87
Secteur 16 central 13 1,74
Secteur 24 périphérique 7 0,93
Secteur 5 central 6 0,80
Secteur 25 périphérique 4 0,54
Secteur 19 mixte 2 0,27
Secteur 23 périphérique 1 0,13
Secteur 7 central 1 0,13
Secteur 18 périphérique 0 0
zone rurale 8 1,07
Autres 15 2,01
total 745 100
Les secteurs 2 et 21 sont les principales provenances des

malades, suivis des secteurs 10 et 11. Ces guatre secteurs

fournissent a eux seuls 40,25% des patients.
Ailleurs ils se répartissent inégalement, les secteurs 5, 25,
19, 23, 7 ayant fourni peu de malades. D'une maniere générale

la zone périurbaine avec 11,67% est moins
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centre ville 52,86, alors que la zone mixte(central et

périphérique) a 32,33% des provenances.

4. Incidence du paludisme grave et compliqué
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Figure 1l:Incidence du paludisme grave et compliqué par mois

Dés le mois d'aolt le nombre des cas de paludisme grave ou
compliqué est important. L'augmentation sera progressive
jusqu'au mois d'octobre ou elle atteint son acmé. A partir du
mois de novembre on note une régression de l'affluence qui se

confirme au mois de décembre.
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B. LES ASPECTS CLINIQUES

1. Délai de latence avant hospitalisation

La latence avant l'hospitalisation pour 570 de nos malades qui

ont pu fournir des renseignements a l'interrogatoire,

1 a 27 jours avec une durée moyenne de 3,7 jours.

Tableau V: Délai de latence avant hospitalisation

déelai de effectif %
latence

1 jour 75 13,16
2 jours 92 16,14
3 jours 107 18,77
4 jours 168 29,48
5 jours 55 9,65
>5jours 73 12,80

Total 570 100

2. Antécédents de chimiothérapie antipalustre

Tableau VI: Fréquence des antécédents de chimiothérapie

antipalustre et produits utilisés

chimiothérapie | effectifs %
chloroquine 234 31,41
amodiaquine 26 3,49
quinine 75 10,06
tradithérapie 51 6,85
Total 386 51,81

386 malades sur 745(51,81%)

antipalustre avant leur

ont regu une

hospitalisation pour paludisme
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grave. Parmi les substances utilisées la chloroquine vient
largement en téte(31,40% des cas) suivie de la gquinine(10,06%)
et 1'amodiaquine(3,48%). Il s'est agi dans la majorité des cas
d'une automédication c'est-a-dire sans aucune prescription
médicale. Enfin 6,84% des malades se sont soumis & une

tradithérapie de nature inconnue.

3. Analyse de la symptomatologie fonctionnelle

Tableau VII: Fréquence des signes fonctionnels et généraux

signes effectifs %
VOMISSEMENTS 191 25,63
ASTHENIE 105 14,09
CEPHALEES 86 11,54
DIARRHEE 53 7,11
FRISSONS 43 5,77
ARTHRALGIES 7 G,93
COURBATURES 6 0,80

Les vomissements scont les signes les plus fréquents(25,63%)

c'est a dire qu'un malade sur quatre a vomi.

L’asthenie, les céphalées, les courbatures et les arthralgies

ont été recueillies chez les enfants & partir de 3 ans.
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4. Analyse de la symptomatologie physique

a) Courbe de la température
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Figure 2:Répartition des cas en fonction de la température

N

Chez nos malades la température varie de 35°C & 41°C avec une
moyenne de 38,8°C et un écart type de 1,15. Une infime partie

de la population a présenté une hypothermie & 35, 36°C.
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b)Etat général des patients a 1l’entrée et son importance

sur l’issue de la maladie (tableau VIII)

Tableau VIII: Distribution des cas selon 1l’état général et le

statut & la sortie.

Etat général BON PASSABLE | MAUVAIS TOTAL |
Guérison 133 129 382 644
\ Déces 0 1 100 101
Total 133 130 482 745
% Décés 0 0,99 99 100
¥*=60,26 dd1=2 p< 107°

Plus de la moitié de nos patients soit 64,69% ont été admis

dans un mauvais état général. Le nombre important de déceés est

intimement 1ié au mauvals état général dés 1’entrée et

statistiquement vérifié.

c)Distribution des malades en fonction de l1l’état

d’ hydratation

7,65% des malades ont présenté des signes de déshydratation

résumés dans le tableau IX.

Tableau IX: Fréquence de la déshydratation

DESHYDRATATION légere moyenne | sévére Total
effectif 41 9 7 57
3 5,5 1,2 0,9 7,6

d) Fréquence de la pidleur et du collapsus cardio-

vasculaire
372 malades sur 745(49,93%) étaient pdles a l'entrée.

Le collapsus cardio-vasculaire a été noté chez 6 patients soit

38



0,81%.

e) Impact de la détresse respiratoire sur 1l’évolution de la
maladie

Tableau X: Répartition des malades ayant présenté une DR en

fonction de l'issue de la maladie.

DR+ DR- Total

Déces 24 77 101
Guérison 34 610 640
Total 58 687 745
$Déces 23,76 76,24 100

le % calculé est de 41,54 pour ddl = 1 et p< 107

Il existe une liaison statistiquement significative entre la
détresse respiratoire et 1’évolution ultérieure de la maladie.

La présence d’une détresse respiratoire entraine une mortalité

élevée,

f)Répartition des sujets en fonction de 1’hépatosplénomégalic

L’ hépatomégalie est présente chez 15,16% des patients souffrant
de paludisme grave. 13,69% sont porteurs d’une grosse rate se
répartissant en 47 splénomégalies de type I, 49 de type II et 6
de type III.

g)Présence de splénomégalie

Sur les 891 sujets présentant une goutte épaisse et un frottis
sanguin positifs, 12,90% étaient porteurs d’une splénomégalie.

Ce taux est de 13,69% pour les acces palustres graves.

h) Fréquence de l'ictéere et des troubles de la conscience

16 malades sur 745 ont présenté un icteére cutanéo-muqueux
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franc.
468 de nos patients(62,81%) étaient comateux a l'entrée dont:

- 332 comas de stade I1(43,22%)
- 35 comas de stade II(18,12%)
- 11 comas de stade III(1,47%)

Nous n'avons noté aucun coma de stade 1IV.

Tableau XI: Distribution du coma en fonction de l'issue de la

maladie
COMA I COMA II COMA III | Total
Déces 43 43 5 91
Gueris 279 92 6 377
Total 322 135 11 468
$Déces 47,25 47,25 5,50 100

Plus le coma est profond plus les déces sont importants.
(x*=25, 64 dd1=2 p=27 1077).
En outre de tous les déces les comateux ont payé le plus lourd

tribut, 91 décés sur 101 soit 90%.
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i) Les crises convulsives

Tableau XII: Distribution des patients en fonction du coma

associé ou non a des convulsions et de l'issue de la maladie

COMA AVEC CONVUL | COMA SANS CONVUL Total
Décédés 50 41 91
Guéris 260 117 377
Total 310 158 468
$Déces 54,95 45,05 100 |
v?=6,44 ddl=1 p=0,01

Les crises convulsives ont été notées chez 509 patients(68,32%
Elles étaient soit 1isolées soit associées & un coma. L'état

mal convulsif a été retrouvé chez 6 malades.

I1 y a une différence statistiquement significative selon que
le coma est associé ou non a des crises convulsives.
L'assoclation coma convulsions est statistiquement moins

létale.

l)Répartition des patients en fonction de 1’hémorragie

2 patients ont présenté des signes d’hémorragies digestives, u:

cas d’hématemése et un cas de rectorragie.
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5. Principales formes cliniques

a) Fréquence des principales manifestations répertoriées

Tableau XIII: Fréquence des principales manifestations du

paludisme grave

Manifestations effectif % |
NEUROPALUDISME 449 60,2
ANEMIE SEVERE 228 30,6
CONVULSION FEBRILE 188 25,2
INSUFFISANCE RENALE o 0,8
COLLAPSUS 6 0,8

CARDIO-VASCULAIRE

HYPOGLYCEMIE 5 0,6
HEMOGLOBINURIE 5 0,6
HEMORRAGIES 2 0,2
OEDEME AIGU 1 0,1
DU POUMON

Le neuropaludisme est la principale forme clinique du paludisme
grave, totalisant a lui seul 60,2% des cas. La deuxiéme
manifestation clinique dans notre étude est 1'anémie (30, 6% des
cas) puis les convulsions hyperpyrétiques (25,2% des cas). Les
autres formes sont plus rares. Le PH n'a pu étre dosé chez
aucun de nos malades, cet examen ne se pratiquant pas a Bobo-
Dioulasso. L'association des formes cliniques est fréquente, il

s'agit notamment:
* d'association neuropaludisme-anémie palustre 95 fois.
* d'association anémie palustre-convulsions généralisées

fébriles 30 fois.
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b)Distribution des formes cliniques en fonction du mois

- Les cas de neuropaludisme croissent des mois d’aolt a
septembre, atteignent leur apogée en octobre, puls régressent
dés novemnmbre.

- les cas d'anémie palustre se recrutent essentiellement aux
mois d'aott et d'octobre puis diminuent en Novembre et
Décembre.

- Les cas de convulsions fébriles sont irrégulierement
répartis selon les mois. Ils atteignent leur maximum au mois
d'octobre.

Les trois formes cliniques majeures(neuropaludisme, anémie
palustre et crises convulsives) voient leur incidence baisser

au mois de novembre en particulier les crises convulsives.
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Figure 3:Evolution des formes cliniques en fonction du mois
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¢) Pathologies associées

Les principales affections associées aux formes graves du

paludisme que

nous avons observées sont:

- 14 cas de broncho-pneumonies aigués

- 3 cas d'otites

- 2 cas de fiévres typhoildes

- 1 cas de drépanocytose

- 1 cas de pyodermite

- et 1 cas d'eczéma

6. Evolution de la maladie

* Evolution de la fiévre et du coma

Dans 51,32% des cas la fievre s’est amendée au bout d'un

jour de traitement et apres deux jours dans 30,79% des cas.

82,69% de nos malades comateux ont recouvré la conscience a la

fin du premier jour de traitement.

Tableau XIV: Distribution de 1’amendement de la fievre et de la

résolution du coma en fonction de leur durée

Amendement de la filevre Résolution du coma

Durée effectif % effectif %

1 jour 310 51,32 282 82,69
2 jours 186 30,79 32 9, 38
3 jours 69 11,42 11 3,22
4 jours 24 3,97 7 2,05
5 jours 0 0 4 1,17
>5 jours 15 2,48 5 1,406

Total 604 100 341 100
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* Distribution des patients en fonction du statut & la sortie

Sur 745 malades,

13,5%; 8 sujets se sont évadés soit 1,9%

Tableau XV: Répartition des cas de déces

sont décédés

des

cas.

soit une létalité de

en fonction de 1’age

age nbre de effectif % tx de létalité
déceés
0-5 mois 2 10 1,98 20% -
6-11 mois 4 40 3,96 10%
1-5 ans 77 514 76,23 14, 98% B
6-10 ans 15 147 14,85 10,20%
11-14 ans 3 34 2,97 8,82%
Total 101 745 100 100%

La classe d’age la plus touchée est celle de 1 a 5 ans

avec 76,23%

de déces.

* Délai de déces apres l'hospitalisation.

Tableau XVI: Répartition des décés en fonction du délai

d’'hospitalisation.

Délai effectif des %
déceés

24 heures 72 71,28
48 heures 15 14,85
72 heures 10 9,9 47
4 jours 2 1,98
5 jours 2 1,98

Total 101 100

71,28% de l'ensemble des déces sont survenus dans les 24 heures
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suivant l'admission, 24,75% entre 48 et 72 heures et 3,96% au
bout de 4-5 jours. Les délais de décés les plus longs ont été
de 5 jours.

* Distribution des cas de décés en fonction des manifestations

cliniques.

Tableau XVII: Répartition des cas de déces en fonction des

formes graves de paludisme.

‘manifestations |nbre de }nbre de %2des décés [taux de

cas ‘décés létalité
neuropaludisme 449 86 85,14 19,15%
anémie 228 31 30,69 13,59%
palustre
convulsions 188 1 0,99 0,53%
fébriles
insuffisance 6 4 3,96 66%
rénale | \
collapsus 6 2 1,98 33, 3%
cardio- vx \
hémoglobinurie 5 1 0,99 20%
hypoglycémie 5 1 0,99 20%
hémorragies 2 2 1,98 100%
ocedeme 1 0 0 0
pulmonaire
Total 745 101 100

Le tableau XVII indique que le neuropaludisme est responsable
de 85,14% de 1l'ensemble des déces, c'est-a-dire plus de 3
malades décédés sur 4 le sont par neuropaludisme, suivi de
l'anémie palustre avec 30,69% des déces.

L'analyse du méme tableau fait observer que les affections les
plus meurtriéres sont par ordre d'importance: 1'hémorragie
(100%), 1l'insuffisance rénale(66,67%), le collapsus cardio-
vasculaire (33, 3%), 1'hémoglobinurie et 1'hypoglycémie 20%
chacune d'elles et l'acces pernicieux(19,6%).
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C. LES DONNEES BIOLOGIQUES

1. Etude de la densité parasitaire
*xDensité parasitaire a l'entrée

Pour 745 sujets retenus comme cas de paludisme grave et
compliqué avec GE-FS positifs, la densité parasitaire varie de
12 globules rouges parasités a 1.700.000 globules rouges
parasités/mm3, soit une parasitémie moyenne(géométrique) de

96.000 grp/mm3 avec un écart type de 17.000.

Tableau XVIII: Répartition des 745 retenus pour 1l’étude en

fonction de la densité parasitaire a 1l’entrée.

Densité %de GR effectif | ¥ de sujets
parasitaire parasités
0-99 0 - <0,002 18 2,41 |
100-499 0,002 - <0,01 35 4,69
500-999 0,01 - <0,02 34 4,56.
1 000-49 999 0,02 - <1 377 50,60 |
50 000-99 999 1 - <2 56 7,51
100 000-199 999 2 - <4 113 15,16
t200 000-299 999 4 - <6 46 6,17
300 000-399 999 6 - <8 23 3,08
400 000-499 999 8 - <10 14 1,87
>500 000 >10 29 3,89
Total 745 100

*Densité parasitaire au quatrieme jour.

433 sur 745 malades(58,12%) ont pu étre réguliérement
suivis sur le plan biologique jusqu'au quatrieme jour. Parmi
ces 433 sujets, 43(9,9%) avaient une GE et un FS positifs le
jour du contrdéle tandis que pour 390 patients(90,01%) ces deux

examens étaient négatifs.
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*Densité parasitaire au huitiéme jour.

218 sur 745 malades(29,26%) ont pu étre suivis et
contrdlés le huitiéme jour. L'examen parasitologique du 8e jour
révéle que chez 215 sujets la GE et le FS étaient négatifs
tandis qu’ils étaient positifs pour 3 malades avec une densité
parasitaire de 12grp/mm® (2cas) et 1.400 grp/nmﬁ(l cas). La
positivité de 1la parasitémie au contrdéle du huitieme Jour
définit la résistance in vivo a la quinine a condition que les

doses soient adéquates et que le traitement soit bien conduit.

2. Etude de la numération globulaire et de la formule sanguine
* Le dosage de 1'hémoglobine chez 351 de nos patients donne les
résultats suivants:

- 16 ont un taux d’hémoglobine >10g/dl

- 107 ont un taux >6g/dl et <8g/dl (anémie modérée)

- 228 un taux <6g/dl(anémie sévere).
* Résultats de la numération globulaire rouge

Sur 332 patients, 7 ont une numération globulaire rouge
supérieure & 4.500.000 hématies/mm’, tandis que pour 212 elle
est inférieure & 2.500.000 globules rouges/mm’.
* Résultats de la numération leucocytaire

- 86 sur 332 ont entre 7.000 et 12.000 leucocytes/mm®

- 221 patients (66,56 %) ont une hyperleucocytose avec plus
de 12 000 leucocytes/mm’

- 23 une leucopénie.
* Résultats de l'hématocrite

Les hématocrites de nos 332 patients sont tous inférieurs
a 40% dont 234 franchement pathologiques car inférieurs & 20%
de la masse sanguine.

* Résultats du volume globulaire moyen

Le volume globulaire moyen est normal pour 123 malades
80 a 100 fentolitre. Chez 185 sujets on note une microcytose et
plutdét une macrocytose chez 24 autres.
* Résultats de la numération des plaquettes.

13 patients sur 323 ont un taux de plaquettes supérieur
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300 000/mm® tandis que 200 sujets(61,91%) présentent une

thrombopénie inférieure a 100.000 plaquettes/mm3.

3. Résultats de la glycémie
Sur 31 glycémies effectives, 16 sont normales( 1lg/1), 12
glycémies sont inférieures a 0,80g/1(4,44 mmol/1l hypoglycémies)

et un cas d'hyperglycémie a 5,1g/1(28,305mmol/1).

4. Résultats de 1l’azotémie

22 patients sur 34 Dprésentent une azotémie normale
inférieure 0,40g/1 et 12 ont une hyperazotémie supérieure a
0,40g/1 dont 6 franchement pathologiques variant de 0,64 a
1,86g/1.

D. LES ASPECTS THERAPEUTIQUES

1. Principaux produits utilisés

738 malades (99,06%) ont recu la quinine sous forme de
bichlorhydrate de quinine(Quinimax) dés leur admission. Les 7
autres(0,94%), porteurs d'une fievre bilieuse hémoglobinurique,

ont bénéficié d'un traitement a la chloroquine.

2. Fréquence et durée d'utilisation de la voie intraveineuse

* Fréquence de la perfusion

En traitement d'urgence 617 sujets(82,81%) ont regu du
bichlorhydrate de quinine en perfusion dans du sérum glucosé
isotonique; 121 malades(l6,24%) l'ont regu en injection
intramusculaire profonde alors qu'ils recevaient en urgence une

transfusion pour anémie aigué.

* Durée du traitement

Dans 85,57% des cas, un jour de traitement a suffi pour

sortir le patient d'un état grave. Dans 11,02% et 2,10% des cas

il a fallu perfuser respectivement pendant 2 et 3 Jjours pour

améliorer le tableau clinique. Dans 6 cas nous avons perfusé 4

jours durant.
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3. Fréquence et durée d'utilisation de la voie intramusculaire.

640 sujets ont regu de la quinine par volie intramusculaire
en traitement de relais c'est a dire aprées la perfusion
d'urgence. La durée d'administration varie de 1 a 7 jours avec

une moyenne de 2, 3 jours(82,81%).
4. Fréquence et durée d'utilisation de la voie orale
162 patients(21,74%) ont relayé la perfusion ou la voie

intramusculaire par la volie orale.

5. Aspects de La transfusion sanguine

*

Sa fréguence
Selon l'importance de 1'anémie et son retentissement sur

l'organisme, les malades se repartissent en 2 groupes:

121 patients transfusés(53,07%)

et 107 patients non transfusés (46,93%).

*

Son utilisation en fonction de 1l’age.

Tableau XIX: Répartition de la transfusion en fonction de 1’&ge

ages transf + transf - Total
0-5 mois 4 2 6
6-11 mois 11 9 20
1-5 ans 96 80 176
6-10 ans 9 15 24
11-14 ans 1 1 2
Total 121 107 228

La transfusion a été plus fréquente chez les sujets de 1 a 5

ans.
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E. RESULTATS DES TESTS DE CHIMIORESISTANCE

1. Chimiorésistance in vivo

Au terme du suivi parasitologique, sur un total de 745 malades
ayant tous une GE et un FS positifs, on a observé les résultats
suivants: au contrdle du quatriéme Jjour(j3) sur 433 sujets
réguliérement suivis, 43(9,93%) sont positifs contre 390
négatifs. Au 8eme Jjour(j7), sur 218 cas contrdlés, 215 sont
négatifs et 3 sont positifs. Seuls ces 3 derniers cas, a
condition qu'ils remplissent tous les criteres du test peuvent
étre considérés comme résistants dont une analyse permet de
déterminer le type de résistance. Il faut signaler que parmi
ces trois un seul patient, en 1'occurrence N°694, a des

antécédents de médication a la quinine.

a) Patient numéro 47
Il a recu 600mg de bichlorhydrate de quinine(Quinimax®) par
jour pour un poids de 21,800 kg. Cette dose utilisée est
supérieure a la dose préconisée(545mg/j). On observe une baisse
de la parasitémie qui de 1.920grp/mm® & j0, passe a Ogrp/mm’ a

> a 47. Ce type d’évolution de 1la

j3 puis remonte a 1.400grp/mm
densité parasitaire correspond a une résistance de type RI
précoce.

Sur le plan clinique, a j3 la température était de 37°
avec disparition des signes cliniques. Cette amélioration s'est
maintenue jusqu'a j7; 1l s’agit donc d’un succes clinique avec

une résistance parasitologique de type RI.
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Figure 4: Résistance parasitologique de type RI précoce du
patient N°47

b)Patient numéro 99
I1 a regu 800mg de guinine/j pour un poids corporel de 28,5 kg,
dose nettement supérieure a la dose préconisée(712mg/7j) .
Biologiquement la densité parasitaire a évolué de
610 000grp/mm® (j0) a Ogrp/mm’(j3) puis est remontée a 12grp/mm’
a j7. La courbe de la parasitémie définit une résistance de
type RI précoce.
Cliniquement au 4eme Jour(j3) 1l'intéressé a été apyrétique
(37,1°C)et tous les signes ont régressé.

Cette amélioration se maintient a j7 ce qui permet de dire

qu’il s’agit d’un succes clinigue avec une résistance

parasitologique de type RI précoce.
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Figure 5:Résistance parasitologique de type RI précoce du
patient N°99.

c) Le patient numéro 694
a regu une dose de 500mg/j de sels de quinine pour un poids
corporel de 23kg. Cette dose est inférieure .aux 575mg/j
recommandée. Sur le plan parasitologique la densité parasitaire
est passée de 1.200grp/mm®> & jO, & 0 & 33 puis 12grp/mm®> & j7.
Cette évolution correspond a une résistance de type RI précoce
malgré la faible dose employée du fait des antécédents de prise

de guinine. On note cependant un succés clinique.

Au total on note une résistance parasitologique de 1’ordre

de 1,37% et il n'y a eu aucun échec clinique.

2. Chimiorésistance in vitro
Les tests in wvitro interprétables ont concerné 41
prélevements. Apres définition de 1la densité parasitaire

initiale(qui doit étre  supérieure & 4.000grp/mm’, les
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différentes souches de Plasmodium falciparum ont été mises en

culture et testées aux 4 antimalariques que sont la quinine, la
méfloquine, 1"halofantrine, et la chloroquine selon la
technique du microtest isotopique.
a) Quinine
C’est 1'antipaludique de référence pour la prise en charge du
paludisme grave et compliqué. Pour ce médicament la
concentration inhibitrice de 50%(CI50) au dessus de laquelle on
estime qu’il y a résistance est de 600 nml. Les tests in vitro
des 41 prélévements font ressortir pour deux patients des CIS50
de 1393 nml et 653 nml, traduisant une résistance de ces
souches a la quinine soit 4,87% de résistance. Les autres CI50
varient de 25,3 nml a 310 nml.
b) Méfloquine
La CI50 seuil est de 30 nml. 38 prélévements se révelent
sensibles avec des CI50 allant de 0,9 & 16 nml. Deux souches
ont eu une sensibilité intermédiaire respectivement de 22 et 26
nml. Une souche est résistante avec une CI50 de 78 nml soit
2,43% de résistance.
c) Halofantrine
Au seuil de CI50 de 5 nml, 39 souches sont sensibles et dont la
concentration inhibitrice varie de 0,1 nml & 2,9 nml. Deux
souches plasmodiales ont des sensibilités intermédiaires avec
des CI50 de 4,5 et 4,8. I1 n'y a pas de souche résistante.
d) Chloroquine
Le seuill de CI50 de la chloroquine est de 120 nml
- 28 souches s’avérent sensibles dont la CI50 varie de 2,8
nml a 83,2 nml
- 4 souches ont une sensibilité intermédiaire (CI50 115,45;
105,1; 110,7; 106)
- 9 souches sont résistantes avec des CI50 allant de 120,04 a

976 nml soit une résistance de 21,95% a la chloroquine.
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3. Conclusion sur les tests de chimiorésistance

Tableau XX: Résultats des tests couplés in vitro/in vivo de

chimiorésistance aux antipaludiques.

REPONSE IN VITRO

REPONSE IN VIVO
A LA QUININE

N° DES Quini |Méfloqu |Halofant |Chloroqu |réponse réponse
PATIENTS |ne ine rine ine clinique parasitolo
gigue
N°1 S S S R décés dans les -
24h
N°2 S S S R amélioration 73=0
clinique
N°4 S S S R amélioration 33=0
clinique
N°6 S S S R amélioration 33=0
clinique
N°®7 S S S R amélioration -
clinique
N°8 S S S R amélioration j3=0
clinique
N°41 R S S R déceés dans les -
24h
N°42 R R I R amélioration -
clinique
N°28 S S S R déces dans les -
24 h
N°47 ? ? ? ? succes clinique j3=0
j7=1400grp
N°99 ? ? ? ? succés clinique 33=0
j7=12grp

On observe une multirésistance in vitro a la quinine,

méfloquine, et chloroquine chez le patient n°®42.

F. CARACTERE DE L’HOSPITALISATION

1. Fréquence du paludisme au niveau des hospitalisations

pédiatriques

hospitalisés

Du 1°*

aolt au 31 décembre 1995,
de

au

service

pédiatrie,

graves soit 34,91% des admissions.
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2. Durée de l'hospitalisation
La durée de 1l'hospitalisation des malades varie entre 1
jour & 28 jours avec une moyenne arithmétique de 4, 7 jours.

Pour beaucoup de nos patients elle est de 4 a 5 jours.
3. Causes de longue hospitalisation

Tableau XXI: Principales causes de longue hospitalisation

causes effectif %
surinfections 29 61,70
séquelles 11 23,40
psychomotrices
dénutrition 4 8,51
anémie 3 6,38
persistante
Total 47 100

Les principales causes d'un long séjour a 1’hdépital sont
les surinfections bactériennes, de 1l'ordre de 61,70% des cas.
Parmi celles-ci on peut citer les pneumopathies aigués et les
fievres typhoides. Les séquelles psychomotrices occupent la
seconde place(23,40%), qu'il s'agisse d’ataxie cérébelleuse, de
troubles de la marche ou d'hypotonie généralisée. Viennent

ensuite la dénutrition(8,51%) et 1’anémie persistante(6,38%).

G. PLACE DU PALUDISME GRAVE DANS LA PATHOLOGIE PEDIATRIQUE

Au cours de la période d’étude, le paludisme a été 1la
premiere cause des déces colligés dans le service de pédiatrie
du CHN-SS. Il vient largement en téte avec 101 cas sur 324
déceés soit 31,17% des cas.

Les affections mortelles sont par ordre importance:

- malnutrition protéino-calorique: 61 déces.

- bronchopneumopathies: 27 déceés.

- prématurité: 25 déceés
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- méningite: 11 déces.

- anémie sévere:

- autres causes:

14 déces.

85 déces.
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A. BIAIS ET LIMITES DE L’'ETUDE
Un certain nombre d’éléments introduisent un biais au niveau
de 1’étude a savoir:

* La période d’étude limitée a 5 moils n’a pas pernis de
colliger les données épidémiologiques annuelles.

* Les circonstances dramatiques dans lesquelles certains
patients arrivent font escamoter le protocole de 1'étude, car
appellent a des gestes d’urgence et parfoilis le sujet décede
avant gu’on ait pu faire la GE et le FS.

* I”interrogatoire des meres est souvent difficile et fait
perdre des informations utiles dans la collecte des données

(difficultés de communication, oubli).

* A 1'examen clinique
- La prise de la tension artérielle a fait défaut pour 1la
détermination du collapsus cardio-vasculaire
- 1’évaluation des troubles de la conscience est faite en stade

de coma au lieu de l’utilisaticn du score de Blantyre.

* Sur le plan biologique
- le dosage de la créatinine a parfois fait défaut pour
préciser l'existence ou non d'une insuffisance rénale

- de nombreuses GE de contrdle ont été égarées.
B. ETUDE DE LA POPULATION

1. L'age

Notre étude révele deux pics d’age qui caractérisent la
morbidité par paludisme grave. L’un est celui de la tranche de
1 & 5 ans avec 68,99% de la population étudiée, 1l"autre celui
des 6 a 10 ans totalisant 19,73% des cas. La tranche d'age de 1
a 5 ans inclut 1la population cible de 1 a 2 ans qgu’avait
identifiée GUIGUEMDE et coll. dans une étude sur la "morbidité
et mortalité palustre a 1’hdpital Yalgado Ouédraogo"[17, 24].
Notre résultat est similaire a celui de TRAORE[54] dans son

étude " les formes graves du paludisme au service de pédiatrie
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du CHN-YO de Ouagadougou" en 1994. Il est légeérement inférieur
aux données de AYIVI au Bénin, qui, étudiant le neuropaludisme

de l’enfant notait la plus forte fréquence chez les 0 a 5

ans(85%) .

2. La répartition selon le sexe

La morbidité par paludisme grave est plus importante chez le
sujet de sexe masculin(54,4%) que le sujet de sexe féminin
(45,6%), fait mentionné par MOYEN et <coll. & Brazzaville

(59,9%/41,1%) .

3. La provenance des malades

De 1’étude de TRAORE il ressort que la majorité des
malades (66,7%) souffrant de paludisme grave provenait de la
zone périurbaine, fait également constaté par RANDRIAHARISOA et
coll.[50] au <cours de 1’épidémie de paludisme grave a
Madagascar (33,5% en zone urbaine contre 66,5% périurbaine).
Dans notre étude 52,86 des malades proviennent de la =zone
urbaine contre 11,67 pour la zone périurbaine. Cette différence
peut s’expliquer de plusieurs fagons, soit:
- du fait de la différence climatique des deux régions.
- du fait de 1'inégalité de 1’urbanisation entre les deux
villes, Ouagadougou connaissant une meilleure salubrité
publique que Bobo-Dioulasso, ville confrontée & des problémes
d'assainissement et d’écoulement des eaux usées et de pluies.
- on note de 1991 a 1995 une amélioration des transferts des
structures sanitaires urbaines au centre hospitalier national
du fait d’un meilleur diagnostic des acces palustres graves et
des possibilités pharmaceutiques dont dispose 1'hépital.
- d'authentiques patients de la banlieue déclarent provenir de
la zone urbaine alors qu'ils ont simplement transité par le
centre la ville pour des raisons diverses(familles, tuteur,

amis) .
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4. Les antécédents de médication antipalustre

Les antécédents médication représentent une proportion
importante de notre échantillon soit 51,81%. De 1l’enquéte de
Sanou[51] en 1993 sur l'utilisation des antipaludiques dans la
région de Bobo, il ressort non seulement qu'ils sont largement
consommés en automédication mais aussi et surtout a faibles
doses créant ainsi les conditions de genése des formes graves
de paludisme et a un degré moindre 1'émergence de
chimiorésistances. Il importe de noter que de tous les
antipaludiques la chloroquine est la molécule la plus utilisée
en automédication (31,40%). Les antécédents d'automédication ne
sont pas spécifiques a notre étude puisgue des auteurs comme

AYIVI[4] et MBAIREM[33] retrouvent respectivement 92% et 64,5%.

C. MANIFESTATIONS CLINIQUES

1. Le neuropaludisme

Les manifestations neurologiques prédominent au cours du
paludisme grave. Elles représentent 60,26 % des formes graves
dans notre étude, taux superposable aux 66% retrouvé par TRAORE
a4 Ouagadougou en plein centre sahélien du Burkina. Mais
d’autres études, en particulier celle de MOYEN au Congo,
réveélent que cette forme grave de paludisme n'est pas dominante
partout, son importance variant suivant le type climatique.
Ainsi en zone sahélienne <c’est la complication la plus
fréquente du paludisme alors que dans la zone intertropicale
elle vient apres la forme anémique(40]. Cette forme est
particuliérement mortelle, responsable 85,14% de 1l'ensemble des
déces dans notre série alors que pour NYIYONGABO il se situe
autour de 80%. Le taux de létalité spécifique est de l'ordre de
19,15%, supérieur aux 17% de CARME et coll.[11] et 8,6% d'
AYIVI; il est nettement inférieur aux 41,2% d'AGBERE et

coll.[2] a Kara au Togo.
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2. L' anémie palustre

Elle occupe le second plan en fréquence apres le
neuropaludisme (30,60%) alors qu’au Congoc[40], elle vient au
premier plan avec 54%. Ce taux double pratiquement les 16% des
cas de TRACRE[54] au CHN-YO. La mortalité par anémie palustre
n’est pas moindre puisqu’elle représente 30,69% des décés et
une létalité de 13,59%. L'anémie palustre est souvent associée
au neuropaludisme a forte densité parasitaire, mais elle peut
aussi dans certains cas étre associée aux convulsions fébriles.
Il existe une notion de terrain puisque c’est la tranche d’é&ge
de 1-5 ans qui présente la plus forte fréquence(77,19%) des cas
d’anémie. Dans notre étude le seuil de définition de 1l’anémie a
été de 6g/dl. L'’OMS la définit comme une anémie normocytaire
mais nos résultats indiquent que c’est 1’anémie microcytaire
gui est la plus fréquente(53,63%) tandis que 1'anémie
normocytaire est de 38,06%. L’anémie a entrainé une transfusion
dans 53,07% des cas, proportion comparable a celle de 52% notée

par MOYEN.

3. Les convulsions généralisées

Les crises convulsives généralisées représentent 25% des
manifestations «cliniques du paludisme grave et compliqué.
TRAORE trouve une fréquence de 30,2% et AGBERE 54,7%. '
Il s’agit pour nous de convulsions imputables a la fievre(pas
de coma), différentes des convulsions du neuropaludisme([22].
Lorsqu'elles sont isoclées, ces convulsions hyperpyrétigues ont
une faible mortalité; associées aux convulsions du

neuropaludisme elles sont sources de mortalité élevée.

4. Les autres formes

Dans notre étude elles représentent une part minime du
paludisme grave; globalement leur fréquence étant de 3,35%.
Cette faible représentativité apparait aussi dans 1’étude de
TRAORE. Cependant elles sont treés meurtrieres avec dez *taux de

létalité de 20 a 100%.
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5. Les facteurs pronostiques

+ Les signes de détresse respiratoire ont une implication
certaine sur la mortalité palustre au cours de notre étude,
comme l’avait retrouvé TRAORE.

* Plus le coma est profond plus il est mortel comme le montre
le tableau XI. CARME[10] a aussi identifié la profondeur du
coma comme facteur de mauvais pronostic (au stade III
correspond une létalité de 67%), il en est de méme pour
MOLYNEUX[39].

* L”4dge est également un élément déterminant dans 1’évolution
de la maladie. Dans notre étude la plus forte létalité touche

les tranches d’age de 0-5 mois(20%) et de 1-5 ans(14,98%).

D. BIOLOGIE

1. La densité parasitaire

La densité parasitaire déterminée a 1l’entrée est
relativement élevée, avec une moyenne géométrique de
96.967grp/mm’ alors qu'elle est relativement basse
(14.948grp/mm’®) pour GAYE et coll.[18] & Dakar. Nos résultats
corroborent avec ceux de BAUDON[7] dans la méme région qui est
de 91.201grp/mm3. Nous nous sommes gardé de définir le seuil
pathologique de la densité parasitaire pour les raisons
suivantes:

- plus de 50% de nos patients ont regcu une médication
antipalustre avant 1’hospitalisation.

- la notion de "seuil pathologique"” de la densité
parasitaire est un concept peu fiable[l6, 20, 53] du fait de sa
grande inconstance d’une région a une autre; de sa tolérance
parasitaire variable selon les individus et 1’age. Ainsi donc
les faits morbides sont la résultante d’une rupture de

1"équilibre héte parasite.
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2. La leucocytose

L’ hyperleucocytose apparalt comme une constance au cours de
l1’infection plasmodiale, avec une moyenne des leucocytes de
l'ordre de 21.447 globules blancs alors qu’on aurait di
s'attendre a une leucopénie. Cette particularité souligne

MOLYNEUX s’observe dans les formes tres séveres du paludisme.

E. PROTOCOLE THERAPEUTIQUE A LA QUININE

Nos résultats montrent que la prise en charge
thérapeutique des cas de paludisme grave et compliqué par la
quinine est tres efficace comme 1l'ont souligné de nombreux
auteurs avant nous[29, 45]. Dans notre série dans 82,89% des
cas, nous avons utilisée la quinine en perfusion intraveineuse
lente dans du sérum glucosé isotonique et, au bout d'un jour de
traitement 85,57% de nos malades sont sortis du coma, puis
cumulativement 96, 59% apres 2 jours de perfusion.

Le relais de la voie veineuse par la voie intramusculaire
s'est fait dans 85,90% des cas dont 71,14% de ces malades ont
été piqués pendant 2 a 3 jours. '

Mais malgré un traitement d'urgence bien conduit qui, dans
la majorité des cas, a réussi a sortir nos patients du coma en
quelques heures ou jours, comme le décrivait BREWSTER[8] nous
avons eu a déplorer des <cas de séquelles psychomotrices

consécutives au neuropaludisme surtout.

D. TESTS DE CHIMIORESISTANCE

1. Les tests in vivo a la quinine

Il y a plus d’un siécle les rapports d’ELLIOTSON[46]
soulignaient un probleme de diminution de la sensibilité a la
quinine. Nos travaux ont identifié 3 <cas de résistance
parasitologique précoce de type RI, ce qu'avaient déja noté
MOLINIER et coll.[38] en Afrique de l’est et en Thailande au
cours de leurs travaux. Nos résultats ne sont pas si alarmants,

car 11 s’agit de résistance parasitologique et non clinique, ne
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représentant que 1,37% de nos cas étudiés alors qu’il faudrait
au moins 30% de résistance clinique pour en faire un véritable
probléme de santé publique. Au total la quinine demeure le
médicament de choix dans 1le traitement des acces palustres

graves et compliqués dans notre pays.

2. Les tests in vitro a la chloroquine, quinine, méfloquine,

halofantrine

La chloroquine. C’est en 1987 qu’ont été notifiés les premiers
cas de chloroquinorésistance au Burkina Faso. Depuis cette date
une surveillance accrue et continue permet de détecter toute
aggravation du phénoméne et de réagir en conséquence. dans
notre étude la chloroquinorésistance est de 21,9% taux presque
identique a celuil de GUIGUEMDE et coll[23] en 1989 chez les
sujets symptomatiques a Bobo-Dioulasso(21%). Notre chiffre est
supérieur aux 14% de RAHARIMALALA a Madagascar[48] mais
nettement inférieur aux 77,2% de chloroquinorésistance de
SPIEGEL[52] sur 1'étude 1in vitro des souches plasmodiales
subsahariennes, aux 76% de WARSAME[55] a Mogadiscio et aux 60%
de chloroquinorésistance des travaux de CARME & Brazzaville en
1987.

Au total on peut donc dire que le niveau de
chloroquinorésistance au Burkina Faso est relativement bas par

rapport a d’autres pays africains.

La quinine Les 4,87% de résistance a la quinine que nous avons
notés sont proches des 4,43% de OUEDRAOGO et coll.[44] au CRCP
en 1988, traduisant ainsi une certaine stabilité du phénoméne
dans la ville de Bobo-Dioulasso. Notre taux est par contre
inférieur aux 20% de quinino-résistance enregistrés par MARTET

et coll.[31] a SAO-TOME et PRINCIPE.

La méfloquine présente une meilleure efficacité vis-a-vis des

souches de Plasmodium falciparum, 2,43% de résistance primaire
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de nos jours contre 6,6% en 1987[43].

L’halofantrine D'une maniere générale l'halofantrine a été peu
testée, cependant il semble que les résistances a ce produit
soient peu nombreuses quoiqu'au au Cameroun LOUIS et coll.[30]

signalent 4% de résistance a l'halofantrine.

Nous avons 1dentifié au cours de nos tests "in vitro" une

souche de Plasmodium falciparum multirésistante, c'est a dire

résistante a la fois & la chloroquine, a la quinine et a 1la

méfloguine.
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A .CONCLUSION

Au terme de cette étude il ressort que le paludisme grave est
1’une des pathologies dominantes du milieu pédiatrique de Bobo-
Dioulasso dont les enfants de 1-5 ans sont les plus touchés. Il
est de provenance surtout urbaine. Son incidence est le plus
élevée au mois dfoctobre. Le paludisme grave est responsable
d’une létalité importante puisque 13,55% des malades sont
décédés.

C'est dans sa manifestation neurologique qu’il est le plus
rencontré dans la ville de Bobo-Dioulasso, mais ses formes
anémiques et convulsives sont aussi fréquentes. Les patients
qui présentent une détresse respiratoire, un coma prcfond, et
un jeune dage ont un pronostic réservé. Le traitement a la
quinine donne de bons résultats quand les enfants sont référés
tédt a 1’hdépital. Dans certains en plus du traitement
étiologique, une transfusion sangquine est nécessaire.

La chimiorésistance, dans ses deux aspects est notée au sein
de la population infantile de Bobo. Ainsi in vivo, trois cas de
résistance parasitologique ont été mis évidence, et s’ils n’ont
pas d’implication immédiate 1l’attention est attirée, d’autant

gue les études in vitro les confirment.
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B .RECOMMANDATIONS

1. Aux autorités sanitaires

Eduguer et sensibiliser la population, en particulier les
méres, a l’utilisation correcte des antipaludiques notamment la
chloroquine. Cette démarche doit se faire a tous les niveaux de

la pyramide sanitaire.

2. Aux personnels soignants

* Une bonne utilisation des antimalariques aux doses
. D . P . , L

préconisées afin d’'éviter le sous traitement et 1l’apparition de

résistances.

* Savoir reconnaitre une chloroquino-résistance et savoir

passer aux antimalariques efficaces notamment la quinine.
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RESUME




Une étude prospective a été entreprise dans le service de
pédiatrie de 1’hépital Sanou Sourou de Bobo-Dioulasso et au
centre de référence de la chimiorésistance du paludisme(centre
Muraz). Elle a porté sur le paludisme grave et compliqué et la
chimiorésistance sur une période de 5 mois allant d'aoGt a
décembre 1995. IL a été recensé 745 cas de paludisme grave sur
un total de 891 cas de paludisme; sur le plan épidémiologique,
les enfants de 1 a 5 ans sont les plus touchés. L’incidence du
paludisme a été des plus fortes au mois d’octobre et de
septembre. Pour 1'ensemble des acces graves, 11 a été noté un
indice splénique de 13,69%, un taux de létalité de 13,5%. Les
résultats cliniques ont montré que:

- le neuropaludisme est la manifestation dominante du
paludisme grave avec 60,26% des cas,

- 1"anémie sévére est la seconde manifestation avec 30,60%,

- les formes convulsives représentent 25,23%.
Les autres manifestations a savoir: hémoglobinurie,
hypoglycémie, insuffisance rénale, collapsus cardio-vasculaire,
hémorragies, oedeme aigu du poumon et acidose sanguine ont été
rares.

Les tests de chimiorésistance in wvivo a la quinine ont révélé
trois cas(1,37%) de résistance parasitologique de type RI
précoce. Les tests in vitro ont porté sur 41 cas dont les
souches plasmodiales ont été testées a 4 antipaludiques par le
microtest isotopique; il est ressorti :

- 4,87% de résistance a la gquinine

- 2,43% de résistance a la méfloquine

- 21,9% a la chloroquine

- aucune résistance a l’halofantrine.
Une souche multirésistante a la quinine, a la méfloquine, et a
la chloroquine a été mise en évidence.
Le paludisme grave et compliqué est un probléme majeur en
milieu pédiatrique, principalement éous forme de neuropaludisme

dont la guinine reste le médicament de référence.
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SERMENT D’ HYPPOCRATE

« En présence des Maltres de cette Ecole, de mes chers
Condisciples, Jje jure et je promets, au nom de 1l’Etre
Supréme, d’'étre fidele aux lois de 1l’honneur et de la
probité dans 1l’exercice de la médecine.

Je donnerai mes soins gratuits a 1l’indigent et Jje
n’exigerai Jjamails un salaire au dessus de mon travail.
Admis a l’intérieur des maisons, mes yeux ne verront
pas ce qui s’y passe, ma langue taira les secrets qui
me seront confiés et mon état ne servira pas a
corrompre les moeurs ni a favoriser les crimes.
Respectueux et reconnaissant envers mes maitres, IJje
rendrai a leurs enfants 1l’instruction que Jj’ai recue
de leur part.

Que les hommes m’accordent leurs estimes si Jje suis
fidele a mes promesses, que je sois couvert d’opprobre

et méprisé de mes confreres si j’y manque. »



Président du jury Directeur de thése

|
Robert Tinga GUIGUEMDE z
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TITRE DE LA THESE: PALUDISME GRAVE ET CHIMIORESISTANCE EN MILIEU
PEDIATRIQUE DE BOBO-DIOULASSO

MOTS CLES: paludisme grave/chimiorésistance/pédiatrie/Bobo-Dioulasso

RESUME
Une étude prospective a été entreprise dans le service de pédiatrie de I"hépital Sanou Sourou de
Bobo-Dioulasso et au centre de référence de la chimiorésistance du paludisme (centre Muraz).
Elle a porté sur le paludisme grave et compliqué et la chimiorésistance sur une période de 5
mois allant d’aoiit a décembre 1995. 1l a été recensé 745 cas de paludisme grave sur un total de
891 cas de paludisme; sur le plan épidémiologique, les enfants de 1 a 5 ans sont les plus
touchés. L'incidence du paludisme a été des plus fortes au mois d’octobre et de septembre.
Pour I'ensemble des accés graves, il a été noté un indice splénique de 13,69%, un taux de
Iétalité de 13,5%. Les résultats cliniques ont montré que:
- le neuropaludisme est la manifestation dominante du paludisme grave avec 60,26% des cas
- I'anémie sévére est la seconde manifestation avec 30,60%
- les formes convulsives représentent 25,23%.
Les autres manifestations & savoir, hémoglobinurie, hypoglycémie, insuffisance rénale,
collapsus cardio-vasculaire, hémorragies, oedéme aigu du poumon, acidose sanguine, ont été
rares.

Les tests de chimiorésistance in vive a la quinine ont révélé trois (1,37%) cas de résistance

parasitologique de type RI précoce. Les tests in vitro ont porté sur 41 cas dont les souches

plasmodiales ont été testées a 4 antipaludiques par le semi-microtest isotopique; il est ressorti :
- 4,87% de résistance a la quinine

- 2,43% de résistance a la méfloquine

- 21,9% a la chloroquine

- aucune résistance a [’halofantrine.

Une souche multirésistante a la quinine, a la méfloquine, et a la chloroquine a ét¢ mise en
évidence.

Le paludisme grave et compliqué est un probléme majeur en milieu pédiatrique, principalement

sous forme de neuropaludisme dont la quinine reste le médicament de référence.
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