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I. INTRODUCTION

Le paludisme représente 1'un des plus grands défis de santé publique dans les pays
tropicaux, touchant des millions de personne chaque année [1]. Il s’agit d’une
parasitose provoquée par la présence et la multiplication d’un hématozoaire du
genre Plasmodium. Le parasite est transmis a 1’homme par la piqire d’un
moustique femelle infecté lors de son repas sanguin, du genre Anopheles [2].En
2000 I’Organisation Mondiale de la Sant¢ (OMS) a défini le paludisme grave
comme la présence des formes asexuées du Plasmodium falciparum dans le sang
associé¢ a un ou plusieurs critéres de gravité [3]. Il doit étre défini comme un
syndrome de dysfonction(s) d'organe(s) et/ou de dysfonction(s) métabolique(s),
secondaires a la présence intra-érythrocytaire de P. falciparum [4].

Le rapport 2022 de I’OMS sur le paludisme dans le monde montre que le nombre
des cas de paludisme a augment¢ entre 2020 et 2021, mais a un rythme beaucoup
plus lent que de 2019 a 2020 : le nombre de cas a été estimé a 247 millions en
2021 contre 245 millions en 2020 et 232 millions en 2019. Le nombre de déces a
¢té de 619 000 en 2021 contre 625 000 en 2020 et 568 000 en 2019[1].
L’augmentation de cas et de décés par rapport a 2019 peut étre attribué¢e aux
perturbations engendrées par la COVID-19 [5]. Environ un quart de tous les cas
de paludisme signalés chaque année chez les enfants sont classés comme graves.
La proportion de tous les cas graves signalés a augmenté entre 2017 et 2020 chez
les enfants agés de cinq ans et plus [6].

La Région africaine de ’OMS avec 95 % des cas de paludisme et 96 % des déces
continue de supporter une part importante et disproportionnée de la charge
mondiale du paludisme[7].

Au Mali, le paludisme constitue un réel probleme de santé publique et représente
le 1° motif de consultation dans les formations sanitaires publiques (34%) et la
lere cause de mortalité avec 22% selon ’annuaire statistique du Systeme Local

d’Information Sanitaire (SLIS 2020) [8]. La fréquence globale du paludisme
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grave est de 32,05% a Bamako [3]. Une diminution de I’incidence du paludisme
suite a la mise en ceuvre de stratégies de lutte telles que I’utilisation de thérapies
combinées a base d’artémisinine (ACT), de moustiquaires imprégnées
d’insecticide (MII), de traitements préventifs intermittents pendant la grossesse et
de chimio-prévention du paludisme saisonnier (CPS) a ¢été observée dans de
nombreuses régions d’Afrique [9, 10]. Les efforts déployés ont conduit a une
réduction significative de la prévalence du paludisme chez les enfants de moins
de cinq ans, passant de 47 % en 2012 a 19 % en 2021, ainsi qu'a une diminution
de la mortalité infantile toutes causes confondues, passant de 126 déces pour 1
000 naissances vivantes en 2009 a 101 déces pour 1 000 naissances vivantes en
2018 [6]. Un déclin de I’efficacité des outils de base de lutte contre le paludisme
menace les progres réalisés. Il s’agit, en particulier, d’une baisse de 1’efficacité
des MII, d’une résistance aux insecticides, d’une adaptation comportementale des
moustiques aux MII, des défis liés a Defficacité¢ des pulvérisations intra
domiciliaires d’insecticides a effet rémanent (PID), de la diminution de la
sensibilité des tests de diagnostic rapide (TDR), de la mutation des parasites, de
la résistance en hausse aux traitements par les ACT, de la prolifération d’une
espece de moustique adaptée aux milieux urbains en Afrique, Anophéles stephensi
[11]. Récemment, un changement du fardeau du paludisme a été observé chez les
grands enfants dans certaines zones d’endémie palustre suite a I’'implémentation
de la CPS chez les petits enfants[12]. Au regard de ces constats, nous avons initier
ce travail en collaboration avec 1’équipe du Malaria research and training center
(MRTC) dont les objectifs etaient de mettre un point sur la distribution épidémie-

clinique du paludisme aux urgences pediatriques du CHU Gabriel TOURE.
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II. Objectifs

1. Objectif général

Etudier la distribution épidémio-clinique du paludisme grave chez les enfants

hospitalisés au service des urgences pédiatriques du CHU Gabriel Touré.

2. Objectifs spécifiques

a) Déterminer la fréquence du paludisme grave.

b) Identifier les caractéristiques cliniques des enfants présentant un
paludisme grave.

c) Déterminer la fréquence des formes graves par phénotypes cliniques.

d) Déterminer le devenir immeédiat des enfants hospitalisés pour paludisme

grave .
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III. Généralités

1. Historique

Le terme paludisme provient du latin palus, « marais » et le mot malaria dérive
de I'italien mal'aria, « mauvais air » [13]. Le paludisme est probablement I’une
des plus vieilles maladies de I’humanité. On prétend méme que 1’homme
préhistorique en était atteint. Dans la période historique, les Védas de I’Inde
ancienne, le décrivent comme « la reine des maladies », une maladie attribuée a
la colére du Dieu Shiva. Par la suite, plusieurs papyrus et différents monuments
de I’Egypte ancienne font référence a une maladie associant fievre, frissons et
augmentation du volume de la rate. Dans la mythologie chinoise, le paludisme est
décrit sous la forme de trois démons dont les deux premiers sont respectivement
munis d’un marteau et d’un seau d’eau froide tandis que le troisiéme entretient un
four bralant. Ces trois démons rappellent évidemment des symptémes classiques
de I’affection : céphalées, sueurs, fievre. En Gréce, enfin, bien sdr, Hippocrate et
Galien identifient des fiévres particulieres dont ils soulignent la périodicité
[14]. Pendant la guerre du Péloponnese, la malaria aurait été responsable d'une
grave épidémie qui a frappé l'armée athénienne lors du sie¢ge de Syracuse en
Sicile, cité ceinte de marécages. Hippocrate associe la malaria aux miasmes
é¢manant des marais. Pour l'auteur latin Varron (50 av. J.-C.), les marais sont
infestés par des animaux minuscules qui causent les fievres. Il faut donc éviter de
respirer les vapeurs nauséabondes (mal'aria, mauvais air) des eaux stagnantes
pres de Rome [15]. Des fievres périodiques, évoquant le paludisme, sont signalées
des I'Antiquité dans des textes chinois, indiens, assyriens et grecs. Les
descriptions plus détaillées sont celles d'Hippocrate et d'auteurs de I'Empire
Romain. La theorie médiévale d'une maladie associée aux miasmes provenant de
marais reste en vigueur jusqu'au xix®siécle [16]. La fievre tertiaire bénigne
(causée par P.vivax) et la fievre quarte (causée par P.malariae) étaient

endémiques dans 1I’Ancien Monde, de la Grece jusqu’en Inde et en Chine vers
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500 Av. J.-c. De toute évidence, ces types de paludisme humain sont arrivés en
Grece entre la fin de la derniere période glaciaire et 500 Av. J.-C [17]. C’est en
effet au Pérou que, vers 1630, un missionnaire jesuite, Juan Lopez, est
spectaculairement guéri des fievres intermittentes par une poudre préparée a partir
de I’écorce de 1’« arbre a fievres », le quinquina [14]. Le parasite protozoaire
responsable du paludisme a été identifié par Alphonse Laveran (1845-1922) en
1880, et son mode de transmission par les moustiques anopheles par Ronald Ross
(1857-1932) et Battista Grassi (1854-1925) en 1898. Ces découvertes sont a la
base de la lutte contre la pandémie mondiale qui sévit depuis des siecles. Il
découvre ensuite ces pigments dans des globules rouges déformés, souvent en
croissant, ou sphériques pourvus de filaments periphériques avec des mouvements
amiboides, ou encore sphériques déformés et sans filaments [18].

Les filaments mobiles ayant des analogies avec des oscillariées (algues), il les
nomme Oscillaria malariae. C’est la premiére fois qu’on identifie un protozoaire
a I’origine d’une maladie infectieuse. Il est convaincu que ce parasite protozoaire

des globules rouges est I’agent du paludisme [19].

Figure 1 Alphonse Laveran (1845-1922)
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Identification des especes de Plasmodium : en 1890, on savait que le paludisme
était causé par un parasite protozoaire qui envahissait et se multipliait dans les
globules rouges et, apreés beaucoup de confusion, qu’il y avait trois especes avec
des périodicités spécifiques et d’autres caractéristiques responsables du paludisme
tertiaire bénin (Haemamoeba vivax), du paludisme tertiaire malin (Laverania
malariae) et du paludisme quartan (Haemamoeba malariae) maintenant
respectivement Plasmodium vivax, P. falciparum et P. malariae. La situation
telle qu’elle existait en 1900 est magnifiquement résumée par Grassi dans sa
monographie, Studi di uno Zoologo Sulla Malaria [20]. En 1922, J. W. W.
Stephens, les caracteres morphologiques des formes asexu€es d’un parasite du
paludisme qu’il avait étudiées dans le sang d’un patient d’Afrique de 1’Est étaient
différents de ceux de toutes les espéces habituellement acceptées, et il proposa
d’établir le parasite comme une nouvelle espéce sous le nom de Plasmodium
ovale [21]. En 1894, Patrick Manson, qui avait déja démontre le réle du moustique
dans la filariose, a découvert le véritable réle des corps flagellés. Insistant sur le
fait que les flagelles sont produits seulement apres la sortie du sang des vaisseaux,
il est arrivé a la théorie que ce sont les agents de propagation du parasite dans
guelques insectes suceurs, par exemple le moustique En 1934, la firme Bayer met
au point le premier dérive synthétique de la quinine : la chloroquine. Devant
I’apparition progressive des résistances aux antipaludéens, une importante
recherche est entreprise, aboutissant a la découverte de I’artémisinine en 1972, En
1967, un projet dit 523 est developpé en Chine pour rechercher de nouveaux
antipaludiques permettant de lutter contre la résistance des Plasmodium a la
chloroquine. En 1969, Tu Youyou étudie les herbes de la pharmacopée
traditionnelle chinoise et recueille 2000 recettes de médecine traditionnelle. Elle
prépare et teste 300 extraits d’herbes. Un composé dérivé d’Artemisia annua,
connu pour étre active sur les fievres intermittentes (décrite dans un texte chinois

du llle siécle), s’aveére efficace sur le paludisme expérimental[22]. A partir de
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1957, des cas d’infections a P. falciparum résistant a la chloroquine ont
commenceé a apparaitre en Asie du Sud-Est, a la frontiere de la Thailande et du
Cambodge, ainsi qu’en Colombie en Amérique du Sud [23]. Presque toutes les
régions endémiques d’ Amérique du Sud ont été touchées en 1980 et, en 1989, il
en était de méme pour les régions endémiques d’Asie. La résistance est apparue
pour la premiere fois en Afrique en 1978. Le Kenya et la Tanzanie ont été les
premiers pays touchés, mais la résistance s’est propagée rapidement et, en
I’espace de 10 ans, des P. falciparum résistants a la chloroguine ont été signalés
dans tous les pays d’Afrique. Dans certaines régions d’Afrique de 1’Ouest, la
mortalité a été multipliée par deux a huit, la plus forte augmentation ayant été
observeée chez les nourrissons et les enfants[24]. En 1993, le Malawi a marqué un
tournant en modifiant sa politique nationale de traitement du paludisme non
compliqué, en optant pour la sulfadoxine-pyriméthamine a la place de la
chloroquine [25]. Cette décision a ensuite €té suivie par d'autres pays africains tels
que le Kenya et I'Afrique du Sud, qui ont adopté des politiques similaires. La
résistance a la chloroquine a indéniablement contribué a I'augmentation des cas
graves et des déces dus au paludisme en Afrique. Cependant, il est crucial de
reconnaitre que d'autres éléments, tels que les changements environnementaux,
les conflits civils entrainant la dégradation des services de santé, la diminution de
l'accessibilité ou l'augmentation des colits des médicaments, ainsi que la
propagation du VIH, ont également joué un rdle significatif dans cette situation
[26]. Les médicaments antipaludiques tels que le proguanil (introduit en 1945) et
la pyriméthamine (introduite en 1951) ont été utilisés en monothérapie, mais la
résistance a ces médicaments s'est également développée et propagée
rapidement[27]. Le proguanil et la pyriméthamine perturbent le développement
du parasite du paludisme en inhibant I'enzyme dihydrofolate réductase, essentielle
a la synthése de 'ADN. Pour augmenter 1'efficacité et retarder le développement

de la résistance, ces médicaments ont été associés a des sulfones et des sulfamides,
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inhibant une autre enzyme cruciale, la dihydroptéroate synthase, impliquée dans
la synthése de l'acide folique chez les parasites du paludisme. Le paludisme
demeure un fléau endémique mondial responsable d’une forte mortalité infantile
en Afrique et en Asie, malgré un recul progressif depuis la fin de la Seconde
Guerre mondiale. D’apres le rapport de ’OMS de 2021, il y a eu dans le monde
241 millions de cas en 2020 avec un accroissement du nombre de P. falciparum
et une diminution de P. vivax. La mortalité annuelle est estimée a 677 000 déces.
Il existe des résistances a I’artémisinine en Asie qui émergent également en

Afrique. La malaria reste un probleme majeur sanitaire et socio-économique dans
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beaucoup de pays, notamment en Afrique subsaharienne [18]

Figure 2 Travaux d’Alphonse Laveran sur ’hématozoaire, agent du paludisme.

Différents aspects dans le sang frais. Planche aquarellée, 1880./28/
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2. Définitions

Le paludisme est une érythrocytopathie fébrile et hémolysante, di au
développement et la multiplication d abord dans le foie, puis dans les globules
rouges d un protozoaire du genre Plasmodium (P. falciparum et P. vivax sont les
plus dangereuses) et transmis a I’homme par la piqlre infectante de 1’ Anopheles
femelle [29].

Le paludisme grave est défini par la présence de formes asexuées de P. falciparum
dans le sang, en I’absence d’une cause alternative identifiée et en présence d’au
moins un des signes de gravité [3, 4] :

e Neuropaludisme Coma profond réactif aux stimuli nociceptifs avec score de
Blantyre <3 chez les enfants, score de Glasgow modifie” 9 chez I’enfant de plus
de 5 ans),

e Convulsions (deux ou plus par jour) ou Prostration (extréme faiblesse); a
I’exception des autres causes d’encéphalopathies (hypoglycémie, méningo-
encéphalites, éclampsie et comas métaboliques).

e Une anémie sévere se traduisant par un taux d’hématocrite <15% (un taux
d’hémoglobine <5 g/dl) en dehors de toute autre cause d’anémie.

¢ Une insuffisance rénale avec une excrétion urinaire inférieur a 2ml/kg/24heures
et une créatinine sérique supérieur a 265 mmol/l soit 3g/100ml.

e Un cedéme pulmonaire ou syndrome de détresse respiratoire.

e Une hypoglycémie avec une glycémie inférieure 2,2 mmol/I soit 0,4g/1.

e Collapsus circulatoire qui se manifeste par une tension artérielle systolique
<50mmHg chez I’enfant de 1 a 5 ans ou <70mmHg chez I’enfant de plus de 5 ans
associée a une peau froide et moite ou une différence de température centrale et
périphérique supérieure a 10°C.

e Hémorragies spontanées diffuses ou Coagulation Intraveineuse Disséminée

(C.LV.D).
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e Des convulsions spontanées répétées plus de deux fois par 24 heures malgré
des mesures de refroidissement.

e Une acidémie : avec un pH artériel <7,25 et I’acidose avec un taux plasmatique
de bicarbonate <15mmol/l.

¢ Une hémoglobinurie macroscopique.

En dehors de ces signes majeurs, il existe des critéres mineurs de paludisme grave

- un coma stade I, une prostration ou faiblesse sans autre cause neurologique.

- un hyper parasitisme avec une densité parasitaire supérieure a 10% (500000
trophozoites/microlitre de sang).

- un ictere clinique ou une €lévation de la bilirubine totale a 50pmol/I.

- une hyperthermie majeure : 40°C

3. Epidémiologie

1. Trois acteurs : le parasite (un protozoaire), le moustique (I’anoph¢le),

I’homme.

¢ Le parasite :

le paludisme humain est provoqué par plusieurs espeéces de plasmodium [30].

Transmis par un protozoaire du genre Plasmodium, il existe de trés nombreuses

especes de Plasmodium touchant diverses espéces animales, mais seulement cinq

de ces especes sont retrouvées en pathologie humaine [31] dont :[30]

e le Plasmodium falciparum

C’est I’espeéce plasmodiale la plus répandue et la plus redoutable au monde

surtout dans les zones tropicales et subtropicales. Elle représente 85 a 90% de la

formule parasitaire au Mali. Il est le parasite du paludisme le plus prévalent en

Afrique subsaharienne. Il est a 1’origine de 99% des cas de paludisme estimés en

2016. 11 se transmet pendant toute 1’année dans les régions €quatoriales avec des

recrudescences saisonni€res, tandis que cette transmission ne survient qu’en

période chaude et humide dans les régions subtropicales [31]. P. falciparum est
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responsable des formes cliniques potentiellement mortelles, notamment le neuro
paludisme. Son incubation peut aller de 7-12 jours [32].

o le Plasmodium vivax

Plus d’un tiers de la population mondiale est concernée avec 2,5 milliards de
personnes qui sont exposées au risque d’infection par /e paludisme a P. vivax [20].
Beaucoup plus rare en Afrique, il est tres largement répandu en Amérique du Sud
et en Asie. Les érythrocytes du groupe sanguin Duffy négatif (sujets originaires
d’Afrique de I’Ouest en majorité) ne possedent pas le récepteur membranaire
nécessaire a I’infection de P. vivax. Récemment, des cas d’infection a P. vivax ont
¢té decrits en Afrique [20] Les manifestations cliniques liées a Pvivax sont
classiquement considérées comme beénignes, mais parfois avec des acces de
reviviscences (formes de rechute). Cependant, dans les zones d’endémie palustre
il peut avoir des répercussions graves sur l’état de santé¢ des populations,
notamment par ’intermédiaire des anémies chez 1’enfant. Son incubation est de
11 a 13 jours avec souvent des rechutes tardives [32].

e le Plasmodium malariae

I1 sévit en Afrique de manicre beaucoup plus sporadique. Il est surtout responsable
des reviviscences trés tardives (jusqu’a 20 ans apres le retour de la zone
d’endémie) [33]. Les mécanismes physiopathologiques de ces formes tardives ne
sont pas totalement élucidés, certains évoquent la présence de mérozoites latents
dans les voies lymphatiques. Les manifestations cliniques dues a I’infection sont
bénignes mais peuvent parfois entrainer des complications rénales. Son
incubation peut aller de 15 a 21 jours [34].

e le Plasmodium ovale

Il est essentiellement retrouvé en Afrique intertropicale du centre et de I’ouest.
Les manifestations cliniques sont généralement modérées. Son évolution est
bénigne mais il peut persister dans le foie sous forme dormante provoquant des

rechutes tardives [33]. Son incubation peut aller de 15 jours au minimum jusqu’a
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4 ans. Les méthodes génétiques ont récemment montré que P. ovale se compose
de deux sous-espéces, P. ovale curtisi et P. ovale wallikeri [35].

o le Plasmodium knowlesi

Il sévit en Asie du Sud-Est (particuliecrement en Malaisie, a Born€o), en zone
foresticre car il est étroitement li¢ a la répartition des singes macaques, son hote
habituel, et de son vecteur piquant I’homme et le singe. Il est morphologiquement
proche de Plasmodium malariae. 11 se différencie des autres especes par un cycle
érythrocytaire de 24 heures responsable d'une fievre quotidienne. Il existe de rares
formes graves, voire mortelles, avec forte parasitémie. A ce jour aucune
chimiorésistance n'a €t€ observée pour cette espece [34].

¢ Le moustique hote définitif

L'anophele femelle, vecteur exclusif d’une maladie strictement inter-humaine.
Sur plus de 500 especes d'anopheles connues, prés d'une cinquantaine sont
capables de transmettre les plasmodiums [30].

¢ L’homme héte intermédiaire

Seul hote réservoir, avec un cycle schizogonique ou asexué, des formes sexuées
qui assurent la transmission et la survie de I’espéce et I'acquisition d’une immunité
de type prémunition au prix d’une mortalité infantile trés ¢élevée pour P.
falciparum[30].

2. Cycle parasitaire

Le cycle de Plasmodium est complexe et comporte deux étapes essentielles :
une phase asexuée chez I’homme, et une phase sexuée chez le moustique.
L’anophele femelle injecte & I’homme le parasite sous forme de "sporozoite".
Celui-ci migre rapidement, via la circulation sanguine, vers le foie. Il pénetre dans
la cellule hépatique, ou il se divise trés activement pour donner naissance, en
quelques jours, a des dizaines de milliers de nouveaux parasites : les "mérozoites".
La cellule du foie éclate en libérant ces parasites dans le sang : 1a, ils pénétrent a

I’intérieur des globules rouges et se multiplient. Lorsque ces derniers éclatent a
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leur tour, les mérozoites libérés dans la circulation sanguine infectent de nouveaux
globules rouges (cycle érythrocytaire)[32, 36]. Aprés quelques cycles de
réplication des mérozoites, des parasites sexués males et femelles (gamétocytes)
sont formés a l’intérieur des globules rouges. Lorsqu’un moustique pique une
personne infectée, il ingere ces gamétocytes, qui se transforment en gametes.
Leur fécondation engendre un zygote, qui se différencie en oocyste dans le tube
digestif du moustique. Les oocystes produisent des sporozoites, qui migrent vers
les glandes salivaires du moustique. Un nouveau cycle peut alors commencer. Les
rechutes tardives de paludisme observées lors d’infections par P. vivax et P
ovale sont dues a la possibilité pour ces especes de subsister sous une forme

latente ("hypnozoite") dans la cellule hépatique de I’homme [36].
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Figure 3 : schéma du cycle biologique du paludisme a P. falciparum Source :

http://www.dpd.cdc.gov/dpdx

3. Transmission

Le paludisme est transmis a I’homme par la piqlre infestante d’un moustique
femelle du genre Anophele, lui-méme infesté apres avoir piqué un homme
impaludé. Les especes les plus efficaces dans la transmission sont anthropophiles
et endophiles, c’est a dire pénétrant volontiers dans les habitations [37].

Il existe aussi d’autres modes de contamination : transmission congénitale,
Transfusionnelle, par greffe d’organe ou transmission accidentelle chez des
personnels de santé manipulant du sang contaminé. En pratique ces transmissions
sont tout a fait exceptionnelles et n’influencent pas I’épidémiologie [37].

Elle nécessite des conditions climatiques, telles que le régime des précipitations,
la température et 'humidité (température > 18 °C pour P. falciparum et > 16 °C

pour P. vivax) et d'altitude (< 1 500 m en Afrique).
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D’ou la notion de stabilité¢ du paludisme :[38]

e paludisme instable : transmission breve, vie de I’anophé¢le bréve, peu de

prémunition, forte mortalité a tout age,

e paludisme stable : transmission prolongée, circulation anophélienne pérenne,

anoph¢le anthropophile et a espérance de vie longue, prémunition rapide, mais

mortalité¢ infantile importante. Le paludisme stable existe dans toute 1’Afrique

intertropicale, sauf dans le centre des grandes villes, a une altitude supérieure a

1500 m et dans des zones de transmission faible (Sahel). Il existe

schématiquement cinq facies épidémiologiques du paludisme en Afrique, décrits

en 1993 par le parasitologue Jean Mouchet (1920-2014) de ’ORSTOM.

e le faciés équatorial dans la forét et les savanes post-forestiéres : paludisme

stable avec transmission pérenne et prémunition forte des l'age de 5 ans,

e le facies tropical dans les savanes humides : paludisme stable avec

transmission saisonniere longue > 6 mois et une prémunition établie a 10 ans,

e le faciés sahélien des savanes séches et des steppes : paludisme instable avec

transmission saisonniére courte < 6 mois (par exemple : aolit a novembre au Mali),

prémunition plus longue a établir liée a la régularité de la transmission,

e le paludisme austral des plateaux du sud de I' Afrique : paludisme instable

a transmission saisonniére, immunité apparemment peu solide, risque d'épidémies

e le paludisme des montagnes entre 1 000 et 1500 m : paludisme instable

avec transmission limitée par la température (cap des 18 °C), peu ou pas

d'immunité, épidémies violentes (exemple : Burundi), grandes variations

interannuelles (température et pluies), probleme du réchauffement climatique.

4. Groupe a risque

Les personnes a haut risque sont :[7, 39]

e les enfants dans les régions de forte endémicité ; en particulier ceux agés de
SIX mois a cing ans ;

e les personnes de tout age dans les régions de faible endémicité ;
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e les voyageurs venant de régions ou il n’existe pas de transmission de palu-
disme a P. falciparum qui se rendent dans une région impaludée ;

e les personnes qui retournent dans les régions fortement endémiques apres
quelques années d’absence ;

e les femmes enceintes (2 risque pour toutes les complications), particulicre-
ment les primigestes et les second gestes (a risque de développer une anémie
sévére) ; Dans la plupart des zones endémiques, les femmes enceintes repré-
sentent le principal groupe d’adultes exposé a la maladie. La femme enceinte,
I’enfant a naitre et le nouveau-né sont particulierement vulnérable face au pa-
ludisme, cause majeure de mortalité périnatale, de faible poids de naissance et
d’anémie maternelle (OMS, 1998).

e lespersonnes agées. Toute infection avec P. falciparum peut devenir grave chez
le sujet naif si le traitement est retardé ou inadéquat. De nombreux enfants qui
survivent a un acces de paludisme grave peuvent présenter des troubles de

I’apprentissage ou une atteinte cérébrale (OMS, 1998) [35].

5. L'immunité contre le paludisme

Elle se développe progressivement au fil des années d'exposition a la maladie,
créant un équilibre fragile entre 1'hote et le parasite. Cette immunité, appelée pré-
munition, est caractérisée par l'activation de 1''mmunité innée et adaptative, im-
pliquant les cellules CD4 et CDS8. Cependant, elle est instable, disparaissant en
l'absence d'exposition continue, comme chez les personnes quittant une zone d'en-
démie ou les femmes enceintes au 2e et 3e trimestre de grossesse, ainsi que les
individus splénectomisés. La prémunition implique également la production d'an-
ticorps protecteurs, mais leur spécificité reste inconnue [40]. Chez les femmes
enceintes primipares, le paludisme est fréquent en raison de 1'expression d'un nou-
veau variant antigénique PfEMP1 dans le placenta, échappant a 1'immunité pré-
existante[40] . La résistance au paludisme est influencée par des facteurs géné-
tiques, notamment des variations dans la structure de I'hémoglobine et des
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caractéristiques des globules rouges. En Afrique subsaharienne, P. vivax est rare
en raison de I'absence du récepteur Duffy sur les hématies, mais des cas émergent
chez des individus Duftfy négatifs, suscitant des interrogations sur 1'évolution de
la maladie dans ces populations [30].

6. Répartition du paludisme

3.6.1. Dans le monde

D’apres le rapport sur le paludisme dans le monde, on estime a 619 000 le nombre
de déces dus a la maladie dans le monde en 2021, contre 625 000 au cours de la
premiere année de la pandémie. En 2019, soit avant le début de la pandémie, le
nombre de décés s’élevait a 568 000 [41]. Le nombre de cas de paludisme a con-
tinu¢ d’augmenter entre 2020 et 2021, bien qu’a un rythme plus lent qu’au cours
de la période 2019-2020. A I’échelle mondiale, il a atteint 247 millions en 2021,
contre 245 millions en 2020 et 232 millions en 2019 [5]. Au plus fort de la pan-
démie (en 2020 et en 2021), les perturbations liées a la COVID-19 ont entrainé
environ 13 millions de cas de paludisme supplémentaires et 63 000 déces [1]. Le
paludisme touche une centaine de pays dans le monde, particulierement les zones
tropicales défavorisées d’Afrique, d’Asie et d’Amérique Latine. La région Afri-
caine est, de loin, la plus touché avec 94% des cas de paludisme recensés dans
cette région. Des épidémies peuvent survenir lors de mouvements de populations
peu exposées au paludisme vers des zones hautement endéemiques [2]. La trans-
mission du paludisme est élevee dans la zone intertropicale. 1l est possible de
dresser une grande ligne de la répartition géographique du paludisme a travers le
monde. Il est aussi important de comprendre qu’en raison des facteurs épidémio-
logiques influencant la transmission du paludisme (distribution des anophéles, ca-
pacité vectorielle, caractéristiques biologiques des différentes especes de Plasmo-
dium) la répartition géographique varie d’un continent a un autre, d’une région a
une autre, d’un pays a un autre et méme d’un village a un autre [7]. Au cours des

2 derniéres decennies, des progrés considérables ont été réalisés en vue de
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I’élimination du paludisme. Selon le dernier Rapport sur le paludisme dans le
monde, en 2020, 26 pays ont signalé moins de 100 cas de la maladie, alors qu’ils
n’étaient que 6 en 2000 [1]. Les pays ayant déclaré zéro cas autochtones pendant
3 années consécutives (cas contracté localement sans élément attestant d’une im-
portation d’un autre pays d’endémie) peuvent soumettre a ’OMS une demande
de certification de I’¢limination du paludisme. Onze pays ont recu la certification
depuis 2000, les derniers en date étant la Chine et El Salvador. Depuis 2015, 9
pays ont été certifiés exempts de paludisme par le Directeur général de I’OMS,
notamment les Maldives (2015), Sri Lanka (2016), le Kirghizistan (2016), le Pa-
raguay (2018), I’Ouzbékistan (2018), I’ Argentine (2019), I’ Algérie (2019), El Sal-
vador (2021) et la Chine (2021) [2]. La Stratégie technique mondiale de lutte
contre le paludisme 2016-2030 a été adoptée par I'Assemblée mondiale de la
Santé en mai 2015. Elle fournit un cadre complet pour élaborer des programmes
adaptés en vue d’accélérer les progres vers 1’élimination du paludisme. La straté-
gie vise a réduire les taux de mortalité palustre et l'incidence de la maladie d’au
moins 90 % d’ici 2030 [42].

21cas Zones certifiées non endémiques depuis 2000
Zéro cas en 2016 Zones non endémiques palustres
Zero cas (23 ans) B9 ponnées non parvenues 3 I'OMS pour 2016

Figure 4 : Repartition geographique dupaludisme dans le monde/2/.
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e Amérique :

L’ Amérique du nord est indemne du paludisme. En revanche, celui-ci existe en
Ameérique centrale (P. vivax surtout) mais les Tles des caraibes sont indemnes a
I’exception d’Haiti. Il n’existe pas de transmission dans les petites Antilles : Gua-
deloupe, Martinique. En Amérique du sud il existe d’importants foyers dus a P.
falciparum (résistants aux amino-4-quinoleines) et a P. vivax. Le paludisme sévit
toujours en Guyane francaise mais essentiellement au bord des fleuves et dans les
foréts. D’une maniere générale toutes les villes américaines sont indemnes sauf
I’ Amazonie.

Dans la Région OMS des Amériques, le parasite Plasmodium vivax, responsable
de 75 % des cas de paludisme, est le parasite qui prédomine [7].

e Asie

La transmission du paludisme est moderée en Asie Mineure, dans la péninsule
indienne, en Chine du sud, en Thailande, au Viét-Nam, au Cambodge, et au Laos.
La transmission en Asie se fait sous forme de foyers disséminés en milieu rural
dans les zones de collines boisées. Toutes les grandes villes asiatiques sont in-
demnes sauf les villes indiennes [1].

e Europe

Le paludisme a été éradiqué. Des réintroductions temporaires peuvent se produire
et des cas isolés peuvent survenir (paludisme des aéroports). Mais c’est essentiel-
lement le paludisme d’importation (paludisme des voyageurs)[43].

e Océanie

La transmission est hétérogéne. Certaines iles sont atteintes (Nouvelle Guinée,
Iles Salomon, Vanuatu) ; d’autres en sont totalement dépourvues : Polynésie Fran-
caise, Nouvelle-Calédonie, Wallis et Futuna, Fidji, Hawai ... L’ Australie et la

Nouvelle Zélande sont indemnes [44].
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3.6.2. En Afrique

Le paludisme existe faiblement en Afrique du Nord, ou I’on rencontre les espeéces
P. vivax et P. malariae. Il est largement répandu dans toute 1’ Afrique intertropicale
ou coexistent P. falciparum, P. ovale et, pour une moindre part, P. malariae. Dans
certaines zones d’Afrique.

La Région africaine de I’OMS continue de supporter une part importante et dis-
proportionnée de la charge mondiale du paludisme. En 2021, environ 95 % des
cas de paludisme et 96 % des déces dus a la maladie ont été enregistrés dans cette
Région. Les enfants de moins de 5 ans ont représenté environ 80 % de 1’ensemble
des déces palustres dans la Région [1, 2, 7].

Un peu plus de la moitié de tous les déces palustres dans le monde étaient enre-
gistrés dans quatre pays africains : le Nigéria (31,3 %), la République démocra-
tiqgue du Congo (12,6 %), la République-Unie de Tanzanie (4,1 %) et le Niger
(3,9 %) [7].
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Figure 5 : repartition du paludisme en afrique /45].

3.6.3. Au Mali

Au Mali, le paludisme demeure un probléme majeur de santé publique et constitue
la premiere cause de morbidité avec 34 % des motifs de consultation (SLIS 2021).
Les enfants de moins de 5 ans constituent la couche de la population la plus vul-
nérable a ’infection palustre comme en témoigne la forte morbidité et mortalité
dans cette tranche d’ages[46]. L’ensemble de la population malienne est expose
au risque de paludisme, bien que la transmission varie selon les cing zones géo
climatiques du pays [45]. Sur le plan économique, le paludisme affecte la
croissance économique annuelle de notre pays de 1,3 % du fait de 1’ab-
sentéisme au travail ou a 1’école [8].

Avec 19 % d’enfants de 6 a 59 mois sont testés positifs pour le paludisme par test
de diagnostic rapide [47]. La prévalence du paludisme chez les enfants varie d’une

région a une autre. Les prévalences les plus €levées s’observent dans les régions
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de Mopti (27 %), Ségou (26 %), Sikasso (26 %) et Koulikoro (23 %). Inversement
la prévalence du paludisme est faible dans le District de Bamako (2 %) et la région
de Kidal (2 %) suivis de celle de Tombouctou (7 %) [46].

Figure 6 : prevalence du paludisme chez les enfants par region [6].

Le paludisme est endémique dans les régions du Centre et du Sud, ou se concen-
trent environ 90 % de la population malienne. 1l est épidémique dans le Nord en
raison de la viabilité limitée des espéces d’anophéles dans un climat désertique.
(Mali - Enquéte Démographique et de Santé 2018, s.d.) [6, 48]

Le pays compte par conséquent trois zones de paludisme :[38]

e Zone de paludisme stable : dans cette zone, la maladie est transmise toute
I’année, avec quelques variations saisonnieres
Ce type de transmission touche les zones guinéenne et soudanaise, ainsi que les

barrages et zones intérieures du delta du Niger.

e Zone de paludisme instable : cette zone présente une transmission intermit-

tente du paludisme (principalement la région du Sahel et saharienne) et est
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touchée par les épidémies ; les habitants ne sont donc pas suffisamment immuni-

sés contre le paludisme.
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e Zone de paludisme sporadique : il s’agit typiquement du cas de la zone saha-
rienne ou la population ne presente aucune immunité contre le paludisme. Tous

les groupes d’age sont exposés a des infections graves et compliquées [45].

Le pays a mis en place plusieurs politiques pour venir en aide aux femmes en-

ceintes et aux enfants, parmi lesquelles : [48]

o gratuité des soins de santé pour les enfants de moins de cing ans et les femmes
enceintes en 2017.

o soins fortement subventionnés pour le reste de la population.

7. Profil épidémiologique du paludisme

L’¢tude de ces indices permet de classer le paludisme selon les niveaux de

transmission

la classification de Kampala en Novembre 1950 (indices

spléniques) et celle de Yaoundé¢ en Juillet 1962(indices plasmodiques) [41].

Indice splénique* Indice plasmodique*
o (Classification de Kampala, (Classification de Yaoundé,
é
Endémicité 1950) 1962)
Habituellement < 0% chez
e o it < 10% chez lcs enfants dgés les enfants dgés de 2 2 9 ans
YP de 229 ans (peut étre plus élevé une par-
tie de I'année)
Habiwellement 10-49% chez
z 11-50% chez les enfants dgés les enfants dgés de 2 2 9 ans
Mésoendémie .
de 229 ans (peut étre plus élevé une par-
tie de I'année)
Hynerendmie Constamment > 50% chez Constamment > 50% chez
ype les enfants d4gés de 229 ans  les enfants agés de 22 9 ans
. Constamment > 75% chez ey ment > et chez
Holoendémie les nourrissons 8gés de moins
les enfants dgésde 2 2 9 ans A Wik A

Tableau I: classification de I’endemicite palustre selon le rapport des experts de
I’OMS sur la terminologie et I’eradication du paludisme /49].
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» DL’indice splénique (IS) : est le pourcentage des sujets agés de 2-9 ans
présentant une rate palpable a ’examen clinique dans une population examinée.
Une zone est dite :[38, 50]

¢ hypo endémique : lorsque I’indice splénique varie de 0 a 10%, et que I’indice
plasmodique est inférieur a 25%. Dans cette zone, 1’état de prémunition de la
population est faible et il existe un risque d’épidémie grave selon les conditions
climatiques. Le paludisme touche tant les enfants que les adultes.

e méso endémique : lorsque I’indice splénique varie de 11 a 50%, et que I’indice
plasmodique est compris entre 26 et 50%. Dans cette zone, 1’état de prémunition
moyen de la population est faible donc le risque épidémique existe. Des cas
d’acces pernicieux sont observés chez les adultes jeunes.

e hyper endémique : lorsque I’indice splénique varie de 51 a 75%, et que I’indice
plasmodique est compris entre 51 et 75%. L’état de prémunition est correct, pas
de risque épidémique. Mais il y a un risque important pour le nouvel arrivant, et
présence d’une forte mortalité infantile liée au paludisme. Le paludisme viscéral
évolutif est présent.

¢ holo endémique : lorsque I’indice splénique est supérieur a 75%, et I’indice
plasmodique supérieur a 75%. Dans les zones des barrages, surtout si la
population n’intégre pas la lutte contre le vecteur 1’état de prémunition est correct
donc pas de risque épidémique mais risque majeur pour le nouvel arrivant.
Présence d’une morbidité importante et une forte mortalité infantile liée au
paludisme, existence de splénomégalie palustre de 1’adulte.

» L’indice plasmidique (IP) est le pourcentage de sujets dans une population
examinée, dont les étalements sanguins révelent la présence d'hématozoaires
quelques soit le stade évolutif ou I'espeéce parasitaire en cause [51].

» L’indice sporozoitique est le pourcentage d’anophéeles femelles présentant des

sporozoites dans les glandes salivaires.

28
These de médecine : 2022-2023 Magu Ana Secula FOFANA




DISTRIBUTION EPIDEMIO-CLINIQUE DU PALUDISME GRAVE DANS LE SERVICE DES
URGENGES PEDIATRIQUE DU CENTRE HOSPITALIER UNIVERSITAIRE GABRIEL-
TOURE

» L’indice d’anthropophile est le pourcentage de femelles fraichement gorgées
avec du sang humain.

» Le taux d’inoculation entomologique est le nombre moyen de piqlres
infectantes regues par un homme par unité de temps. C’est la mesure
entomologique de la transmission. D’autres facteurs interviennent dans la
définition du faciés épidémiologiques tels que les facteurs écologiques,
anthropologiques, climatiques et biologiques etc.[51]

» L’indice de stabilit¢ déterminé par Mac Donald caractérise le niveau
d’endémicité du paludisme et permet de distinguer :

e Les zones de paludisme stable ou la forte transmission entraine une
prémunition ;

e Les zones du paludisme instable ou le caractére €pisodique de la transmission
ne permet pas le développement de la prémunition. Entre ces deux extrémes, il
existe toute une strate de situations intermédiaires [52].

Au Mali, 1l y a une extréme variabilité de la situation épidémiologique en fonction
des facies geo climatiques. Il existe cing modalités épidémiologiques de
transmission du paludisme [53] :

> une zone soudano-guinéenne a transmission saisonniere longue > 6 mois.
Dans cette zone, 1’indice plasmodique (IP) chez les enfants est > 80%. L’¢tat de
la prémunition est acquis vers 1’age de 5-6 ans au prix d’une forte mortalité
infantile.

> une zone sahélienne a transmission saisonni¢re courte < 3 mois. Dans cette
zone, I’IP se situe entre 50-70%. L’état de prémunition est rarement atteint avant
I’age de 9-10 ans ;

> une zone de transmission sporadique voire épidémique correspondant aux
régions du Nord et a certaines localités des régions de Koulikoro et de Kayes. L’IP

est en dessous de 5%. Tous les groupes d’age sont a risque de paludisme grave ;
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> des zones de transmission bi ou plurimodales comprenant le delta intérieur
du fleuve Niger et les zones de barrage et de riziculture (Manatali, Markala,
Selingué). L’IP se situe entre 40-50%. L’anémie reste un phénotype clinique
important de la maladie ;

> des zones peu propices a I'impaludation particuliérement dans les milieux
urbains comme Bamako et Mopti ou le paludisme est hypo endémique. L’IP est
<10% et les adultes peuvent faire des formes graves et compliquées de la maladie.
4. Physiopathologie

La physiopathologie du paludisme grave et compliqué est mieux comprise
actuellement méme si elle n’est pas completement ¢élucidée. Elle fait intervenir
une adhérence des hématies parasitées a I’endothélium vasculaire et une cascade
de cytokines [53].

e La cyto-adhérence des hématies parasitées repose sur :[54]

o les knobs, véritables protrusions de la membrane de 1’€érythrocyte parasité. Ces
protubérances contiennent des antigénes plasmodiaux dont certains sont
spécifiques de P. falciparum : histidine richprotein et protéine RESA (ring
¢rythrocyte surface antigen) ;

o les récepteurs endothéliaux qui constituent des points d’adhésion d’attache de
prédilection pour les érythrocytes infectés. Plusieurs récepteurs ont €té identifiés
: PICAM-1 (molécule intercellulaire), la protéine CD36, la thrombospondine, la
selectine-E, etc....

La cyto-adhérence est amplifiée par le phénomene de rosettes, agglutination
d’hématies saines autour d’hématies parasitées. Ces rosettes peuvent obstruer des
capillaires profonds et induire une séquestration.

e Les cytokines participent a la physiopathologie du paludisme. Le TNF-a
(Timor Necrosis factor) joue un role essentiel : sécrété par les macrophages, il

intervient dans la pathogénie de la fievre et de I’cedéme cérébral et son élévation
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Plasmodium falciparum
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hématies parasitées adaptée
Obstruction capillaire Paludisme simple
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Ischémie tissulaire inadaptée
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d’organe(s)

|

Paludisme grave
est corrélée au pronostic. En fait, la sécrétion de TNF-a s’integre dans une cascade

d’autres cytokines : interleukines 1, 2, 3,10, interféron gamma, etc....
e La physiopathologie du paludisme grave dépend également de multiples
facteurs a savoir : virulence de la souche, niveau de la chimiorésistance, capacité

de cyto-adhérence, facteurs génétiques, etc.

Figure 7 : physiopathologie du paludisme grave /4/.

5. Aspects cliniques du paludisme grave

5.1. Le neuropaludisme[54]

o Mode de début : la survenue est brutale. Habituellement le premier signe est
la Fievre, suivi parfois par un refus de nourriture. Des vomissements dans certains
cas.

Des convulsions surviennent fréquemment avant ou apres le début du coma.

o Terrain : principalement le sujet non immun (enfants, femmes enceintes,
sujets Neufs) ou apres des acces simples a répétition.

o Symptomatologie : le cas du coma profond : Les signes d’accompagnements

sont. Les convulsions soient toniques, cloniques ou tonico-cloniques, localisées
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ou Généralisées, hyperthermie hypersudation, encombrement trachéo-
bronchique, Parfois des troubles de la posture : décortication, décérébration et
opisthotonos, etc...Convulsions répétées. Plus de deux épisodes par 24h, malgré
la correction de I'hyperthermie.

o Complications : hémorragies avec CIVD, insuffisance rénale aigué, cedéme
aigu€ du poumon (OAP), collapsus, Etat de mal convulsive...

o Evolution : En absence de traitement c’est la mort qui s’en suit. Aprés un
traitement bien conduit 1’évolution peut se faire vers la guérison avec ou sans
séquelles (hémiplégie, cécité corticale, ataxie cérébelleuse, hypotonie sévere,
retard mental, troubles de comportement...).

5.2. I’anémie sévére

Elle est la complication la plus courante du paludisme a P. falciparum. Elle est due
a la destruction des hématies parasitées ou non et se manifeste cliniquement par :
Paleur cutanéo-muqueuse trés marquée, souvent un ictére franc ou modére.
Confusion, asthénie, agitation, coma. Souffle systolique, rythme de galop,
tachycardie, insuffisance cardiaque.

5.3. L’hypoglycémie

Elle peut étre due a un dysfonctionnement hépatique ou a une consommation
excessive de glucose par les parasites en maturation ou a un traitement par la
quinine qui augmente la sécrétion d’insuline par le pancréas. L’hypoglycémie est
néfaste pour le cerveau, elle se manifeste par les troubles de la conscience, des
convulsions généralisées, des postures anormales et le coma.

5.4. La fievre bilieuse hémoglobinurique

Elle est due a une hémolyse intravasculaire ou a des médicaments (quinine), ce
qui entraine le passage de 1’hémoglobine dans 1’urine. La symptomatologie est
initialement marquée par la fievre, des vomissements, une diarrhée et une polyurie
suivie apres d’une oligurie avec une coloration rouge porto ou noiratre des urines.
Les signes physiques associés sont I’hépato-splénomégalie, I’anémie et I’ictere.
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5.5. L’insuffisance rénale

L’insuffisance rénale au cours du paludisme peut étre fonctionnelle, liée a une
déshydratation par pertes digestives ou du fait de I’hyperthermie. Elle peut
¢galement étre organique, en rapport avec une nécrose tubulaire aigué résultant
de I’obstruction des capillaires et des veinules postcapillaires par les hématies
parasitées. L’insuffisance rénale est en général de type oligurique mais peut
prendre une forme polyurique. Deux phénomenes principaux expliqueraient cette

obstruction vasculaire : la cyto adhérence et le rosetting.

5.6. Le collapsus cardio-vasculaire
Ces patients sont admis en état de collapsus cardio-vasculaire avec tension
artérielle. Systolique <70mm. Cliniquement la peau devient froide, moite et

cyanosée. Le pouls est filant parfois imprenable.

5.7. Les hémorragies spontanées

Certains malades peuvent avoir un saignement spontan¢ des gencives, digestif
extériorisé ou de la peau, ou des saignements prolongés aux points d’injection. Il
s’agit d’un trouble de coagulation grave en rapport avec une coagulation

intravasculaire disséminée qui peut étre rapidement mortel.

5.8. L’cedéme pulmonaire

Il peut apparaitre plusieurs jours aprés la chimiothérapie, au moment ou I’état
général du patient s’améliore. Le premier signe est une élévation du rythme
ventilatoire qui précede 1’apparition des autres signes : la classique marée des
rales crépitant avec une expectoration mousseuse souvent teintée de sang. En plus
de ces signes I’hypoxie peut entrainer des convulsions, une détérioration de I’état
de conscience, et la mort peut s’en suivre en quelques heures.

6. DIAGNOSTIC BIOLOGIQUE :

Les cas suspects de paludisme doivent étre confirmés par un examen biologique.
Deux types d’examens biologiques sont couramment utilisés au Mali :[55]

¢ la microscopie (GE/FM) et
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e le Test de Diagnostic Rapide (TDR).

6.1. Goutte épaisse (GE) :

Examen de référence de 1’Organisation Mondiale de la Santé (OMS), la goutte
¢paisse est largement utilisée pour le diagnostic de routine. Sa sensibilité est 10 a
20 fois plus ¢levée que celle du FM. Le probléme du diagnostic d’espéce se pose
rarement car la conduite thérapeutique reste toujours la méme. La densité
parasitaire est estimée par le pourcentage d’hématies parasitées. La GE détecte
des parasitémies de 10 a 20 parasites/microlitre de sang[55].

6.2. Frottis mince (FM) :

Son délai d’exécution est court par rapport a celui de la GE et il permet :

¢ |’étude morphologique des hématozoaires ;

e le diagnostic différentiel entre les especes plasmodiales. Son inconvénient est
qu’il ne permet pas de détecter des parasitémies de faible densité, 100 a

300parasites/ microlitre de sang.

6.3. Test de diagnostic Rapide (TDR)

Le principe de ces tests est la détection de protéines spécifiques de Plasmodium
(antigenes ou Enzymes) en chromatographie sur un support solide. Les TDR a
base d’HRP2 (histidine riche en protéine 2) et le PLDH (plasmodium lactate
déshydrogénase) sont utilisés par le PNLP au Mali. Certains de ces tests
permettent maintenant d’affirmer un diagnostic positif (présence de Plasmodium)
et d’orienter le diagnostic d’espece : P. falciparum et/ou autre espéce. Ces tests
rapides, trés simples d’utilisation et conditionnés en emballages unitaires, sont
trés pratiques et ont une bonne sensibilité (surtout pour P. falciparum) [55].

6.4. Diagnostic sérologique

Au cours de ces vingt dernicres années, le sérodiagnostic du paludisme a donné
lieu a un trés grand nombre de travaux qui ont finalement permis la mise au point
de méthodes et de réactifs bien éprouvés. Pour €tre précis, ce sérodiagnostic doit

étre réalisé dans des conditions techniques tres strictes. Enfin, 1’interprétation des
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résultats dépend de la méthode et des réactifs employés. Les antigénes employés
doivent étre obligatoirement homologues. Parmi les réactions sérologiques, on a
: la réaction d’immunofluorescence indirecte, I’hémagglutination indirecte, le test
ELISA, I’immuno- diffusion.

En zone endémique le diagnostic de certitude du paludisme n'est pas toujours aisé
avec les porteurs asymptomatiques et la possibilité de l'association d'autres
affections fébriles. Pour retenir le diagnostic de paludisme, il faut une température
supérieure ou €gale a 38°C, la présence de parasites dans le sang avec une certaine
densité parasitaire et I'absence d'autres étiologies [52].

6.5. PCR

La PCR paludisme ne représente pas un examen de 1Ere ligne dans cette maladie,
dans les pays non impaludés. Néanmoins, elle peut s’avérer utile dans certaines
situations précises : détermination de 1’espéce en cas de faible parasitémie,
diagnostic de la maladie chez un patient déja sous antipaludéens, doute sur un
multi-parasitisme. Elle peut également servir dans les pays impaludés en cas de
parasitémie faible, ou pour éviter des traitements anti palustres injustifié¢s. La PCR
paludisme représente un nouvel examen diagnostique sensible et fiable, utile en
cas de faible parasitémie, et chez les patients sous traitement antipaludéen[56].

7. Protocole de traitement

7.1. Prévention

I1 est possible de prévenir le paludisme en évitant les piqlires de moustiques ou en
prenant des médicaments. Consultez un médecin pour savoir si vous pouvez
prendre des médicaments a titre de chimioprophylaxie avant de vous rendre dans
des régions ou le paludisme est fréquent [57].

Limitez le risque de contracter le paludisme en évitant les piqlires de moustiques:
o utiliser des moustiquaires lorsque vous dormez dans des endroits ou le

paludisme est présent
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« utiliser des répulsifs contre les moustiques (contenant du DEET, de I’IR3535
ou de I’icaridine) apres le crépuscule

« utiliser des serpentins et des vaporisateurs.

« porter des vétements protecteurs.

o Placer des écrans anti-insectes sur les fenétres.

¢ Lutte contre les vecteurs

La lutte antivectorielle est une composante essentielle des stratégies visant a
combattre et éliminer le paludisme, car elle s’avere extrémement efficace pour
prévenir I’infection et réduire la transmission. Les deux interventions principales
sont I’utilisation de moustiquaires imprégnees d’insecticide et la pulvérisation
intra domiciliaire a effet rémanent [2, 7]. Les progres dans la lutte mondiale contre
la maladie sont pourtant menacés par I’émergence d’une résistance de I’anophele
aux insecticides. Comme I’indique la derniere €dition du Rapport sur le paludisme
dans le monde, parmi les autres menaces qui pesent sur les moustiquaires
imprégnées d’insecticide, on compte notamment un acces insuffisant, la mise au
rebut de moustiquaires plus rapidement qu’elles ne peuvent étre remplacées en
raison des pressions de la vie quotidienne et 1’évolution du comportement des
moustiques qui, semble-t-il, piquent plus tot dans la journée, avant que les gens
ne se mettent au lit, et se reposent a I’extérieur, échappant ainsi a I’exposition aux
insecticides [2].

¢ Chimioprophylaxie

Les voyageurs se rendant dans des zones d’endémie du paludisme doivent
consulter leur médecin plusieurs semaines avant leur départ. Le professionnel de
la santé déterminera quels médicaments de chimioprophylaxie sont appropriés
pour le pays de destination. Dans certains cas, la prise de médicaments de
chimioprophylaxie doit commencer 2 a 3 semaines avant le départ. Tous les
médicaments prophylactiques doivent étre pris en temps voulu pendant toute la

durée du séjour dans la zone a risque et leur prise doit €tre poursuivie pendant
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quatre semaines apres la derniere exposition possible a I’infection, car les
parasites peuvent encore apparaitre a partir du foie au cours de cette période.

¢ Chimio prévention

La chimiothérapie préventive est 1’utilisation de médicaments ou d’associations
médicamenteuses visant a prévenir I’infection palustre et ses conséquences. Il
s’agit d’administrer un traitement complet d’'un médicament antipaludique aux
populations vulnérables des moments précis de la période ou le risque de
paludisme est le plus €élevé, que le bénéficiaire soit ou non infecté par le paludisme
[2]. Elle comprend la chimio prévention du paludisme pérenne, la chimio
prévention du paludisme saisonnier, le traitement préventif intermittent des
femmes enceintes et des enfants d’age scolaire, la chimio prévention du paludisme
apres la sortie de I’hopital et I’administration de masse de médicaments. Ces
stratégies slOres et €conomiques visent a compléter les activités de lutte
antipaludique en cours, y compris les mesures de lutte antivectorielle, le
diagnostic rapide des cas suspects et le traitement des cas confirmés au moyen
d’antipaludiques.

o Vaccin

Le vaccin R21 est le deuxieéme vaccin antipaludique recommandé par I’OMS,
apres le vaccin RTS, S/ASO1, que 1I’Organisation avait recommandé¢ en 2021. On
a constat¢ que ces deux vaccins €taient slirs et permettaient de prévenir
efficacement le paludisme chez I’enfant et que, administrés a grande échelle, ils
devraient avoir un impact important en termes de santé publique [58].

Au moins 28 pays d’Afrique prévoient d’introduire un vaccin antipaludique
recommandé par I’OMS dans le cadre de leurs programmes nationaux de
vaccination. Gavi, 1’Alliance du Vaccin, a approuvé la fourniture d’un soutien
technique et financier pour le déploiement de vaccins antipaludiques dans 18 pays

[58].
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7.2. Traitements curatifs :

Tout cas suspect de paludisme doit étre systématiquement confirmé par TDR ou

GE/FM avant un traitement.

Le paludisme grave se traite avec :[59]

v’ artésunate injectable (IV ou IM),

Passer a la voie orale des que 1’état du patient le permet.

Le traitement du paludisme grave et compliqué chez I’enfant de moins de 5 ans,

la femme enceinte, 1’adolescent ou 1’adulte repose sur deux éléments essentiels :

* le traitement d’urgence des complications : qui est vital pour le malade. En effet

la survenue du déces peut étre due a la maladie elle-méme ou a ses complications.

* le traitement spécifique antipaludique : qui est indispensable et d’une extréme

urgence doit €tre administre tres rapidement pour arréter 1’évolution de la maladie.
> Le traitement d’urgence des complications :

Il s’agit de traitement symptomatique visant a : corriger I’hypoglycémie, la

déshydratation, I’anémie, faire baisser la ficvre, arréter les convulsions et prendre

en charge le coma et les problémes respiratoires, rénaux et cardiovasculaires.

Le traitement de I’hypoglycémie :

- Chez I’enfant ou 1’adolescent administrer en IV lente :

* 33 5 ml /kg pour le sérum glucosé a 10% OU

= 1 ml/kg pour le sérum glucosé a 30 %.

- Pour I’adulte administrer en IV lente :

* 33 5 ml /kg pour le sérum glucosé a 10% OU

= 1 ml/kg pour le sérum glucosé a 30 % OU

= 25 ml de sérum glucosé a 50% :

Si 1’on n’a que du glucose a 50 %, on en dilue un (1) volume dans quatre

(4) volumes d’eau stérile pour obtenir une solution a 10 % (par exemple,

0,4 ml/kg de glucose a 50 % avec 1,6 ml/kg d’eau pour préparations injectables

ou 4 ml de glucose a 50 % avec 16 ml d’eau pour préparations injectables). Le
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glucose hypertonique (> 20 %) n’est pas recommandé¢ car il a un effet irritant sur
les veines périphériques. Lorsque I’administration par voie intraveineuse est
impossible, donner du glucose ou toute autre solution sucrée par sonde naso-
gastrique.

Le traitement de la déshydratation sévere :

 administrer 100 ml/kg de solution de Ringer lactate en 2 ou 4 heures,

» Réévaluer le malade aprés pour déterminer, les besoins hydriques et 1’état de
déshydratation.

Le traitement des convulsions :

* Administrer du diazépam a la dose de 0,5 mg/kg en intra rectal (IR) ou IM.

* Si les convulsions persistent 10 a 15 mg / kg de phénobarbital par voie
parentérale.

Le traitement de I’anémie :

Si anémie sévere (taux d’hémoglobine < 5g/dl ou hématocrite < 15% chez les

enfants de moins de 12 ans et Hb <7 g/dl ou hématocrite < 20% chez les adultes)

Transfuser d’urgence de sang : 10 ml /kg de culot Globulaire chez les enfants.
En cas de coma :

* Evaluer le stade du coma (Echelle de Blantyre ou Glasgow),

* Mettre le malade en position latérale de sécurite,

* Aspirer les sécrétions et libérer les voies respiratoires,

* Mettre en place une sonde naso-gastrique d’alimentation,

* Prendre une voie veineuse,

* Placer une sonde urinaire

* Faire changer le malade de position toutes les 4 heures,

* Mesurer le volume des urines (diurese).

En cas de difficultés respiratoires : ((Edéme Aigu du Poumon)
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* Mettre le malade en position demi assise, administrer de 1’oxygene et du
furosémide en IV : 2 4 4 mg/kg ;

 Vérifier qu’il ne présente pas une insuffisance cardiaque due a 1I’anémie sévere
* Evacuer si possible le malade vers un service de réanimation.

En cas de complications rénales :

* Administrer des solutés si le malade est déshydraté : 20ml /kg de sérum salé
isotonique, 1 a 2 mg/kg de furosémide ;

* Placer une sonde urinaire ;

Si le malade n’émet pas d’urine dans les 24 heures qui suivent :

» Référer/évacuer dans un service d’Urgence/Néphrologie

7.3. Traitement spécifique antipaludique

L'artésunate est le médicament de choix pour le traitement du paludisme
grave.

Elle peut étre administrée en injection intra veineuse (IV) ou intra musculaire
(IM).

o Artésunate 2,4 mg/kg de poids corporel administrés par voie intraveineuse
(IV) ou intramusculaire (IM) a I’admission (H = 0), puis H12 et H24 plus tard et,
par la suite, une fois par jour sans dépasser 7 jours, pour les patients de 20 kg et
plus. Pour les enfants de moins de 20kg : artésunate 3mg/kg de poids corporel
conformément aux temps indiqués précédemment.

NB : Passer a la voie orale dés que possible.

Procédure de dilution de I’artésunate

1 flacon d'artésunate contient 60 mg d'artésunate et sera préparé¢ avec 1 ml de
bicarbonate de sodium et 5 ml de chlorure de sodium, de telle sorte que la solution
finale contienne 10 mg /ml d'artésunate pour la voie IV. Il sera préparé avec 1ml
de bicarbonate de sodium et 2 ml de chlorure de sodium, de telle sorte que la

solution finale contienne 20 mg /ml d'artésunate pour la voie IM [60].
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 Détacher le haut du flacon d'artésunate et désinfecter le caoutchouc a l'aide de
10% polyvidone i0odé ou d'un tampon d'alcool ;

* Ouvrir a I'avance les deux ampoules de maniere a pouvoir tenir dans les mains
la seringue avec l'aiguille pendant le processus.

* Soutirer 1 ml du bicarbonate de sodium a 5 % dans une seringue et l'injecter
dans le flacon d'artésunate.

* Secouer jusqu'a ce que la poudre d'artésunate soit complétement dissoute et que
la solution devienne transparente. Ne pas secouer trop vigoureusement pour éviter
toute formation de mousse a la surface de la solution. Si la solution est trouble ou
s'1l existe un précipite, la préparation parentérale doit étre jetée.

* Soutirer 5 ml du chlorure de sodium a 0,9% dans une seringue et l'injecter dans
le flacon d'artésunate pour la voie I'V.

* Soutirer 2 ml du chlorure de sodium a 0,9% dans une seringue et l'injecter dans
le flacon d'artésunate pour la voie IM.

* Soutirer le volume requis d'artésunate du flacon (selon le schéma posologique).
* Jeter tout excédent de solution.

* La solution est administrée lentement par voie IV sur 2 a 3 minutes.

Les voies d'administration sont la voie IV directe ou la voie IM [61].

Si ’on n’a pas d’artésunate injectable, il peut étre remplacé par 1’artéméther ou
la quinine :

Prendre le relais avec une CTA par voie orale dés que le malade peut avaler.

o ARTEMETHER

Posologie et mode d'administration

Traitement sur 5 jours par voie intramusculaire : la posologie est de 3,2 mg/kg de
poids corporel en une injection a I’admission du malade suivi de 1,6 mg/kg en une
injection par jour pendant 4 jours.

Enfant de 0 - 5 ans : ampoules de 20 mg

Age poids Jour 1 Jour 2 Jour3 Jour4 Jour5
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<l an5 - 9kg 1 amp 2 amp 72 amp %2 amp "2 amp

2-5 ans 10 - 15kg 2 amp lamp lamp lamp lamp

Sujets de plus de 5 ans : ampoules de 80 mg

Age poids Jour 1 Jour 2 Jour3 Jour4 Jour5

6 -13 ans 16-35 kg 1 amp 2 amp "2 amp 2 amp "2 amp

14 ans et plus

> 35kg 2 amp lamp lamp lamp lamp

En cas de non-disponibilité¢ de I’'une ou 1’autre présentation, le clinicien utilise
celui qui est disponible en sachant que 1 ampoule de 80mg = 4 ampoules de 20
mg.

Prendre le relais avec une CTA par voie orale dés que le malade peut avaler.

o QUININE

Posologie recommandee :

Quinine administrée par perfusion en intraveineuse.

* Dose de charge : 20 mg/kg de sel de quinine a I’admission chez 1'adulte et
I'enfant. NB : La dose de charge est administrée seulement lorsque le malade n’a
pas pris de quinine dans les 24 heures précédentes ou la Méfloquine dans les 7
jours, sioui c’est la dose d’entretien qui est retenue.

* Dose d’entretien :

Enfants :

Posologie : 10 mg/kg de sels de chlorhydrate de quinine (8,3mg/kg de quinine
base) dilués dans 10 ml/kg de sérum glucosé a 10 % (ou dextrose a 4,3% ou sérum
salée a 0,9 % chez les diabétiques). Durée de la perfusion : 2 a 4 heures. Intervalle
entre le début des perfusions : 8 heures.

Passer a la voie orale avec une CTA dés que le malade peut avaler. OU

- Posologie : 15 mg/kg de sels de chlorhydrate de quinine (12,4 mg/kg de quinine

base) dilués dans 10 ml/kg de sérum glucosé a 10 % (ou dextrose a 4,3% ou sérum
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salée a 0,9 % chez les diabétiques). Durée de la perfusion : 2 a 4 heures. Inter-
valle entre le début des perfusions : 12 heures.

Passer a la voie orale avec une CTA dés que le malade peut avaler.
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METHODOLOGIE
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IV. METHODOLOGIE

1. CADRE D’ETUDE

1.1. Présentation

Notre étude s’est déroulée au sein du département de pédiatrie du Centre
Hospitalier Universitaire Gabriel-Tour¢ (CHU-GT) de Bamako, au Mali, plus
précisément dans le service des urgences pédiatriques. IL convient de noter que le
CHU-GT représente le troisiéme niveau de référence dans la hiérarchie sanitaire
de la République du Mali. Il est stratégiquement situé en plein cceur de Bamako,
dans la commune III du District de Bamako, qui abrite une population de 128 666
habitants, avec une densité de 6,216/km? (par kilometre carre) et une superficie
de 20,70 km? (par kilometre carres). En tant que le principal établissement
hospitalier du district, le CHU-GT est facilement accessible a tous les résidents
de Bamako e il accueille également des patients venant de toutes les communes
de la ville, ainsi que ceux réferent depuis d’autres localités du Mali. Méme en
présence de centres de santé communautaires (CSCOM) et les centres de santé de
références (CSRéf) affluence y reste encore tres €levée.

Le CHU-GT comprend 11 départements dont le département de pédiatrie.

1.1.1 Un service des urgences pédiatriques
Il a été créé en 2010 dans le cadre de la restructuration du département de

pédiatrie. Le service des urgences pédiatriques comporte :

» un hall d’accueil qui fait office de salle d’attente avec une télévision écran plat
pour les accompagnants,

» une salle de tri,

» deux box de consultation : ou la permanence est assurée de 08h a 16h par des
D.E.S et des internes « thésards » le tout supervisé par un médecin pédiatre,

» une grande salle faite 4 lits, 8 berceaux, une petite salle faite 6 berceaux et la

salle de réanimation faite de 2 lits non fonctionnelle.
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¢ Ressources Humaines

L’effectif du personnel des urgences pédiatriques est composé de :

e un maitre de conférence (chef de service);

e deux maitres de recherche ;

e deux pédiatres praticien hospitalier ;

e DES (docteur en spécialisation)

e quatre thésards ;

® un major ;

e deux (02) techniciens supérieurs de santé ;

e seize (16) techniciens de sante¢ ;

e une (01) technicienne de surface ;

e un (01) agent de surveillance.

¢ Activités aux Urgences Pédiatriques

Les urgences pédiatriques fonctionnent 24h /24, 7jours /7, les activités sont
focalisées sur :

e La prise en charge des enfants malades,

e leshospitalisations des cas graves, qui apres amélioration sont secondairement
transférés en pédiatrie générale,

e ct la formation théorique et pratique des médecins en spécialisation, et des
thésards.

Les consultations externes sont réalisées au premier ¢tage du batiment
administratif.

2. Type d’étude et la durée

Il s’agit d’une étude transversale, réalisée sur une période allant du 1" Aout 2022

au 31 juillet 2023, soit 12 mois.
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3. Population

L’étude porte sur les enfants hospitalisés pour paludisme grave aux urgences
pédiatriques.

4. Criteres d’inclusion

Ont été inclus :

¢ les patients qui avaient un age compris entre 01 mois-15ans ;

¢ les patients hospitalisés aux urgences pédiatriques du CHU-GT pour

paludisme grave selon les critéres cliniques et biologiques de I’OMS 2000

5. Ciritéres de non-inclusion

N’ont pas été inclus :

¢ les patients ne répondant pas a nos critéres d’inclusion ;

+¢ les refus d’inclusion de la part des tuteurs.

6. Déroulement de ’enquéte

6.1. La technique de collecte de données :

Elle consiste a recueillir des informations pertinentes et spécifiques relatives a
notre étude sur la distribution du paludisme grave aux urgences pédiatriques du
CHU Gabriel Touré. Cette collecte est effectuée quotidiennement, ce qui signifie
que chaque jour, des données nouvelles et actuelles sont saisies pour suivre
I'évolution de la situation.

6.2. Outil de collecte des données

REDCap (Research Electronic Data Capture) est une plateforme électronique
congue spécifiquement pour la collecte de données de recherche. Cet outil permet
de créer des formulaires de collecte personnalisés, d'y saisir les informations
pertinentes et de stocker les données de maniére sécurisée dans une base de
données ¢lectronique.

Avantages de REDCap : Personnalisation des formulaires : Nous avons pu créer
des formulaires de collecte de données sur mesure, adaptés aux besoins de notre

étude.
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7. Saisie et analyse des données

La saisie a été réalisée avec les logiciels Word 2016 ; Excel2016

» L’analyse des données a été effectuée par le logiciel SPSS version22 ;

» Le logiciel Word 2016 a été utilisé pour la rédaction.

8. Ethique
Toutes les informations personnelles des participants ont été traitées de maniere

confidentielle. Les données ont ét¢ anonymisées et sécurisées.

9. Définitions des cas

>

Neuropaludisme : coma profond réactif aux stimuli nociceptifs avec
score de Blantyre <3 chez les enfants, score de Glasgow modifie” 9 chez
I'enfant de plus de 5 ans), Convulsions (deux ou plus par jour) ou
Prostration (extréme faiblesse) ; a l’exception des autres causes
d’encéphalopathies (hypoglycémie, méningo-encéphalites, éclampsie et
comas métaboliques), un coma stade I, une prostration ou faiblesse sans

autre cause neurologique.

Paludisme grave forme anémique : une anémie sévére avec taux
d’hématocrite <15% (un taux d’hémoglobine <5 g/dl) en dehors de toute

autre cause d’anémie.

Paludisme grave forme insuffisance rénale : Une insuffisance rénale
avec une excrétion urinaire inférieur a 2ml/kg/24heures et/ou une

créatinine sérique supérieur a 265 mmol/1 soit 3g/100ml.

Paludisme grave forme détresse respiratoire : un ccdéme pulmonaire

ou syndrome de détresse respiratoire.

Paludisme grave forme hypoglycémie : une hypoglycémie avec une

glycémie inférieure 2,2 mmol/1 soit 0,4g/1.

Collapsus circulatoire : qui se manifeste par une tension artérielle

systolique <50mmHg chez l'enfant de 1 a 5 ans ou <70mmHg chez
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I'enfant de plus de 5 ans associée a une peau froide et moite ou une

différence de température centrale et périphérique supérieure a 10°C.

> Paludisme grave forme CIVD : hémorragies spontanées diffuses ou

Coagulation Intraveineuse Disséminée (C.I.V.D).

> Une acidémie : avec un pH artériel <7,25 et l'acidose avec un taux

plasmatique de bicarbonate <15mmol/1.

> Paludisme grave forme hémoglobinurie: une hémoglobinurie

macroscopique.

> Paludisme grave forme ictérique : un ictére clinique ou une élévation

de la bilirubine totale a S0pmol/1.

> Paludisme grave forme mixte : 'association de deux ou plusieurs
criteres de gravités du paludisme.
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RESITIT. TATS
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V. RESULTATS
Au cours de la période d’étude, 2125 patients étaient admis aux urgences

pédiatriques dont 854 cas de paludisme grave, soit une fréquence de 40,18%.

A.Résultats descriptifs
2. Données sociodémographiques

Tableau II : répartition des patients selon 1’age

Age (annee) Effectif (n) Pourcentage
<5 510 59,7
6-10 246 28,8
11-15 98 11,5
Total 854 100

La tranche d’age de 1 a 5 ans était la plus prédominante soit 59,7%. L’age moyen

des patients était de 5,28 ans avec des extrémes de 02mois a 15 ans.

m Masculin = Feminin

Figure 8 : répartition des patients selon le sexe.

Le sexe masculin était représenté dans 54% des cas avec un sex-ratio de 1,17.
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Tableau III : répartition des patients selon la résidence

‘Residence =~ Effectifm)  Pourcentage
‘Bamake 580 679
Koulikoro 214 25,1
Sikasso 21 2,5
Ségou 15 1,7
Kayes 14 1,6
Hors du Mali 10 1,2

Total 854 100

Les patients résidant a Bamako représentaient 67,9%.

Tableau IV : répartition des patients selon la période de transmission

‘Mois  Effectif(m)  Pourcentage
Janvier 14 16
Fevrier 03 0.4

Mars 01 0,1

Avril 0 0

Mai 0 0

Juin 2 0,2

Juillet 62 7,3

Aot 128 15

Septembre 180 21,1

Octobre 242 28,3

Novembre 148 17,3

Decembre 74 8,7

Total 854 100

Le pic de la transmission €tait observé en octobre soit 28,3%.
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3. Données cliniques :

Tableau V : répartition des patients selon les signes cliniques a I’entrée

Signes Effectif (n) Pourcentage
Fievre 654 23
Paleur 596 20,9
Coma 472 16,6
Détresse respiratoire 394 13,8
Convulsion 324 11,4
Prostration 188 6,6
Vomissement 138 4.8
Douleur abdominale 82 2,9

Parmi les signes cliniques a D’entrée, la fievre était observée chez 23% des

patients, la paleur chez 20,9% et le coma chez 16,6% des patients.

Tableau VI : répartition des patients selon le score de Glasgow

Glasgow Effectif (n) Pourcentage
13-15 120 34,9
8-12 93 27,1
6-7 114 33,1
4-5 12 3,5
3 5 1,4
Total 344 100

Le coma classé stade 1 ou obnubilation était retrouvé chez 93 patients soit 27,1%.
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Tableau VII : répartition des patients selon le score de Blantyre

Blantyre Effectif (n) Pourcentage
5 244 47,8
4 50 9,8
3-2 206 40,4
| 10 2,0
Total 510 100

Les patients avec un score de Blantyre a 5 représentaient 47,8% des patients.

Tableau VIII: répartition des patients selon les signes de gravité du paludisme

grave

Signes Effectif (n) Pourcentage
Coma 524 21.2
Détresse respiratoire 472 19.1
Convulsion 434 17,5
Anemie severe 370 15,1
Prostration 214 8,6
Hemoglobinurie 196 7,9
Insuffisance Renale 102 4,0
Hypoglycémie 82 3,3
Ictere 62 2,5
CIVD 20 0,8

Parmi les signes de gravité du paludisme le coma représentait 21,2% des cas.
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Tableau IX : répartition des patients selon le phénotype clinique du paludisme

grave

Phénotype clinique

Effectif (n)

Pourcentage

Paludisme grave forme neurolo-
gique

Paludisme grave forme mixte : (neu-
rologiques, Détresse respiratoire)
Paludisme grave forme mixte
(Anémique, Détresse respiratoire)
Paludisme grave forme mixte
(Neurologique, Anémique)
Paludisme grave forme anémique

Paludisme grave forme mixte
(Anémique, Hémoglobinurique)
Paludisme grave forme mixte : :
(Neurologique, Hémoglobinurique)
Paludisme grave forme mixte
(Anémique, Insuffisance rénale)
Paludisme grave forme mixte : (neu-
rologique, Insuffisance rénale)

Paludisme grave forme mixte (ané-
mique, neurologique, insuffisance ré-
nale, hémoglobinurique, Ictere, dé-
tresse respiratoire)

Paludisme grave forme mixte (ané-
mique, neurologique, insuffisance ré-
nale, hémoglobinurique, détresse res-
piratoire, hypoglycémique)

Paludisme grave forme mixte (an¢-
mique, hémoglobinurique, Ictere, dé-
tresse respiratoire, hypoglycémique,

CIVD)
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169

110

86

73

62

48

39

34

28

20

22,7

14,8

11,5

9,8
8,3

6,4

5,2

4,6

3,8

2,7
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Paludisme grave forme mixte (neu-

rologique, hémoglobinurique, Ictere, 12 1,6
CIVD)

Paludisme grave forme insuffisance

rénale ! b
Paludisme grave forme mixte

(Neurologique, hémoglobinurique, 9 1,2
Ictére, détresse respiratoire)

Paludisme grave forme mixte (ané-

mique, neurologique, insuffisance ré-

nale, hémoglobinurique, hypoglycé-

mie)

Paludisme grave forme mixte (an¢-

mique, neurologique, insuffisance ré-

nale, hémoglobinurique, Ictere, de- 8 1,1
tresse respiratoire, hypoglycémique,

CIVD)

Les formes mixtes représentaient 67,57 des cas.
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4. Données paracliniques

Tableau X: répartition des patients selon la goutte épaisse

Effectif (n) Pourcentage
GE+ 662 77,5
GE- 88 10,3
GE non faite 104 12,2
Total 854 100

La GE ¢était positive chez 662 patients soit 77,5%.

Tableau XI: répartition des patients selon le résultat du TDR paludisme.

TDR Effectif (n) Pourcentage
TDR+ 516 60.4
TDR- 46 5,4
TDR non fait 292 34.2
Total 854 100

Le TDR ¢était positif dans 60,4% des cas.

Tableau XII : répartition des patients selon le Taux de I’hémoglobine.

Taux d’hémoglobine Effectif (n) Pourcentage
<Sg/dl 370 433
> 5g/dl 438 51,3
Non fait 46 5,4
Total 854 100

Un taux d'hémoglobine inférieur a 5 g/dl était observé chez 368 patients, ce qui

représentait 43,3% des cas.
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Tableau XIII: répartition des patients selon la glycémie.

Glycemie Effectif Pourcentage
Glycemie normale 750 87,8
Hypoglycémie 82 9,6
Hyperglycemie 22 2,6
Total 854 100

L’hypoglycémie était observée chez 82 patients soit 9,6%.

Tableau XIV: répartition des patients selon le résultat de la créatininémie

Taux de creatininemie Effectif (n) Pourcentage
<135micromol/l 732 85,7
>135micromol/l 122 14,3
Total 854 100

La créatininémie était supérieure a 135micromol/l dans 14,3% des cas avec une
extréme de 136-1850umol/I.
5. Données sur le traitement
L’ Artésunate ¢tait administré chez tous les patients soit 100%.

6. Evolution

Tableau XV: répartition des patients selon la durée d hospitalisation.

Durée d’hospitalisation Effectif (n) Pourcentage
(jour)

la3 468 54,8
4a6 322 37,7
Plus, de 7 64 7.5
Total 854 100

La durée moyenne d’hospitalisation était de 3,7jours avec une extréme de 2 a

32jours.
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Tableau XVI : répartition des patients selon le devenir immédiat.

Evolution Effectif (n) Pourcentage
Transfert 661 77,4
Décédé 178 20,8
Evadé 15 1,8
Total 854 100

Le taux de létalité était de 20,8% des cas.
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B.  Résultats analytiques
Tableau XVII : répartition des signes de gravité en fonction de 1’age.

AGE P-
<5 ans >5ans Totale value
Oui 232 278 510
Convulsion 0,005
Non 202 142 344
Oui 128 382 510
Prostration 0,991
Non 86 258 344
Oui 286 224 510
Anémie sévere 0,000
Non 84 260 344
Détresse Oui 316 194 510
0,001
respiratoire Non 156 188 344
Oui 28 482 510
Ictére 0,082
Non 34 310 344
Oui 84 426 510
Hémoglobinurie 0,000
Non 112 232 344
Insuffisance Oui 46 464 510
0,022
rénale Non 56 288 344
Oui 266 244 510
Coma 0,0000
Non 258 86 344
| Oui 50 460 510 0.878
Hypoglycémie ,87
YPOEY Non 32 312 344
Oui 6 504 510
CIVD 0,025
Non 14 330 344

Il existait une relation significative entre 1’age et la survenue des signes de
gravités.
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Tableau XVIII : répartition des patients selon 1’age et le décés.

DECES
Total
Oui Non
<5 ans 112 398 510
Tranche d’age
>bans 66 278 344
Total 178 676 854

Khi-2=0,479 ; ddl=1 ; n= 854 ; P=0,489.
Une prédominance de déces €tait constatée parmi les patients d’age inférieur ou

¢gale a Sans, représentant 62,9% du nombre total de déces.

Tableau XIX : répartition des Déces selon le phénotype clinique du paludisme

grave

Décés
Phénotype clinique Total
Oui Non

Paludisme grave forme Mixte 146(82%) 450(66,5) 596(69,8)

Paludisme grave forme neurolo-
24(13,5%) 154(22,8) 178(20,8)

gique
Paludisme grave forme anémique 6(3,4%) 64(9,5) 70(8,2)
Paludisme grave forme insuffi-
2(1,1) 8(1,2) 10(1,2)
sance rénale
Total 178 676 854

Kh2= 157,139 ; DDL=134 ; n=854 ; P=0,084.

Le paludisme grave forme mixte représentait 82% des déces.
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Tableau XX : répartition des patients selon les signes de gravités et le déces.

Déces P-

Oui Non Totale value
Oui 132 302 434

Convulsion 0,000
Non 46 374 420
Oui 38 176 214

Prostration 0,222
Non 140 500 640
Oui 62 308 370

Anémie sévére 0,036
Non 116 368 484
Détresse Oui 132 340 472

0,000
respiratoire Non 46 336 382

Oui 28 34 62

Ictére 0,002
Non 150 704 792
Oui 44 152 196

Hémoglobinurie 0,398
Non 134 524 658
Insuffisance Oui 16 86 102

0,220
rénale Non 162 590 752
Oui 124 400 524

Coma 0,040
Non 54 276 330

i lveéms Oui 24 58 82 0118

ypoglycémie ,
Non 154 618 772
Oui 12 8 20

CIVD 0,013

Non 166 668 834

I1 existait une relation avec un p significatif entre la survenue de déces et ces
signes de gravites : Convulsion, Anémie sévere, Détresse respiratoire, Ictere,
Coma et la CIVD.
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V1. Commentaires et discussion

1. Fréquence

Durant notre période d’étude, 2125 patients étaient admis aux services des
urgences pédiatriques dont 854 cas de paludisme grave soit 40,2%. Une fréquence
similaire était retrouvée par Maiga B et al[62] soit une fréquence de 55,82 %.

2. Données sociodémographiques

Le sexe masculin prédominait avec une fréquence de 54.3%, soit un sex-ratio de
1,17. Sidibé H[63] dans son ¢tude, trouvait des fréquences similaires, soit 53,6%
des patients de sexe masculin et un sex-ratio de 1,1. Coulibaly M [64] trouvait une
prédominance masculine soit 60,1% des gargons contre 39,9% des filles le sexe
ratio était de 1,5.

Dans notre série, 1'age moyen des patients était de 5,28 ans avec des extrémes de
02 mois a 15ans. La tranche d’age de 0 a 5 ans était la plus observée avec (59,7%).
Le méme constat était observé dans la plupart des études réalisées sur le paludisme
grave et complique, dont celle de Sidibé H [63] qui rapportait un taux de 57,7%
chez les enfants de moins de 4 ans. Dans 1’étude de Keita M et al [3], qui
retrouvaient un age moyen de 4,2 ans, 73,5% des enfants avaient un age compris
entre 0 a 5 ans. La tranche d'age de 3 mois a 5 ans était prédominante, avec une
frequence de 79,2% avant l'introduction de la CPS, et 66,3% aprés son
instauration, selon I'étude de Traoré A[65]. Ces résultats renforcent notre constat
selon lequel la CPS n'a pas provoqué une réorganisation de la cartographie du
paludisme. Cette fréquence peut étre attribuée a I'immaturité du systéeme
Immunitaire chez les jeunes enfants, les rendant plus susceptibles aux formes
graves de la maladie [7]. Ces constatations soulignent l'importance cruciale de
cibler les interventions de prévention et de traitement du paludisme chez les
enfants en bas age. Il est impératif de renforcer les stratégies de la lutte

antipaludique, en mettant l'accent sur cette tranche d'dge, afin de réduire
p q g
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l'incidence du paludisme grave et d'améliorer la santé des enfants dans les régions
touchées.

La période de transmission du paludisme, qui s'étend généralement de juin a
décembre, était associée a la grande majorité des cas, représentant 97,9% de
I'ensemble des cas recensés lors de notre étude. Nous observions un pic de
paludisme grave et compliqué en octobre, comptabilisant 28,3% des cas, tandis
que le mois d’Avril et Mai n’avaient enregistrés aucun cas de paludisme grave.
Cette tendance etait corroborée par d'autres recherches menées par Diarra R [66]
(33%) et celle de Sidibé H[63] (31,7%) et dans d'autres régions, ou le mois
d'octobre est également signalé comme étant le pic des cas graves. Chez Maiga
B[62] le pic de frequence était atteint en Aolt (21,2 %) et de Traoré O [67] le mois
de novembre constitue le pic de transmission a Bamako. Cette fréquence du
paludisme grave et compliqué a la fin de la saison de transmission €tait remarquée
dans de nombreuses études selon BEIR et al [68] au Kenya, Raba Malala et al
[69]a Madagascar la forte fréquence du paludisme grave et compliqué coincide
avec la saison des pluies. Les mois de juin a décembre correspondent souvent a la
saison des pluies dans des nombreuses régions tropicales et subtropicales, ce qui
crée des flagues d'eau stagnante, des marais et d'autres habitats idéaux pour les
larves de moustiques. Ces conditions environnementales permettent aux
populations de moustiques de se développer rapidement, augmentant ainsi le
risque de transmission du paludisme aux étres humains. De plus, pendant cette
période, les gens ont tendance a passer plus de temps a I'extérieur et sont donc
plus exposés aux piqlres de moustiques infectés.

3. Données cliniques

Dans cette étude, les signes cliniques les plus fréequents a 1’entrée étaient la fievre
(23%), les convulsions (11,4%) et la paleur (20,9%), mettant en lumiére les
symptomes distinctifs du paludisme. Comparativement, d'autres études menées

par Keita M et Konate A montraient que la fiévre était le signe le plus courant,
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avec des prévalences respectives de 34,2% et 69,9%. [3, 70]. Cette différence peut
s’expliquer par le fait que des nombreux patients de notre étude avaient regu un
traitement antipyrétique avant leur admission au service.

La majorité des patients (44,8%) étaient dans un Coma classé stade 1, tandis qu'un
pourcentage significatif (28,5%) avait un Glasgow normal. Les patients d’age
inférieur ou égal a 5 ans ayant présenté un score de Blantyre normal étaient de
47,8. De plus, 206 patients de cette tranche d'age avaient un score de Blantyre
entre 3 et 2, ce qui équivaut a 40,4% de cette population.

Sur les 344 patients de plus de 5 ans, 202 avaient déeveloppé des convulsions,
constituants 58,7%, tandis que chez les enfants de 5 ans et moins la fréquence des
convulsions était de 45,5%. La valeur de p (0,005) était inferieure au seuil de
significativité de 0,05. Contrairement aux études antérieures selon lesquelles les
convulsions étaient plus fréquentes chez les enfants plus jeunes [54, 55, 71]. Notre
étude démontre une incidence significative chez les enfants plus agés.

La proportion des enfants d’age inférieur ou égal a 5 ans était supérieure a celle
des enfants agés de plus de 5 ans, soit 56,1% contre 24,4%. 1l existait une relation
significative entre 1’age des patients et la survenue d’une anémie sévere(p=0,000).
La détresse respiratoire était plus frequente chez les enfants d’age inférieur ou
égal a 5 ans, 62% contre 45,3% chez les enfants de plus de 5 ans. Dans la
littérature, d’autres études avaient retrouvé des données similaires [39, 72, 73].
Ce constant peut s’expliquer par une immaturité¢ du systeéme respiratoire, une
réponse inflammatoire exacerbée, une prédisposition anatomique et moins de
réserve physiologique [74].

Les enfants de plus de 5 étaient plus susceptibles de développer une
hémoglobinurie(P=0,000) contre ceux d’age inférieur ou égal a 5 ans de méme
qu’une insuffisance rénale(p=0,022), avec des fréquence respectives 32,5% et
16,3%. Cela suggere une association significative entre 1’age des enfants et la

survenue de I’insuffisance rénale dans le contexte du paludisme grave. Nos
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résultats concordent avec celui de Konate A [70] qui avait trouvé la méme
prédominance chez les enfants de plus de 5 ans. Parmi les enfants de plus de 5
ans, 258 avaient développé un coma, soit 75,4%. Contrairement a d’age inférieur
ou égal a 5 ans qui avaient représenté 52% des patients qui avaient présenté un
coma parmi cette tranche d’age. Nous avions trouvé une relation significative
entre la survenue du coma et I’age avec p (0,000).

Les patients de plus de 5ans représentaient 70% de cas parmi les patients ayant

présenté une CIVD (p=0,025).

La forme mixte était le phénotype clinique le plus retrouvé soit (67,5%) suivi de
la forme neurologique (21%) et de la forme anémique (8,2%). Les associations
les plus retrouvées ¢étaient (anémiquet détresse respiratoire ; anémique+
neurologique ; neurologique + détresse respiratoire ; anémique+ hémoglobinurie ;
anémique + insuffisance rénale ; neurologique hémoglobinurie ; neurologique +
insuffisance rénale). Selon SIDIBE M[75] la forme neurologique était la plus
fréquente avec 66,11% suivis de la forme anémique 16,52% et la forme mixte
(anémique neurologique), 7,85%. La variation dans la distribution des phénotypes
cliniques du paludisme pourrait s'expliquer par des différences dans les
populations étudiées, les méthodes de collecte de données, ou les criteres

diagnostiques utilisés.

4. Données paracliniques
La goutte épaisse était la plus utilisée avec 57,2% contre 42,8% de TDR. Nos
résultats corroborent avec ceux de Kéita M[3] 55,6% GE contre 44,4% de TDR.
La préférence pour la méthode de goutte épaisse par rapport au test de diagnostic
rapide (TDR) dans notre étude était attribuable a I'épuisement des stocks de TDR.
Cette contrainte logistique a conduit a un recours plus fréguent a la goutte épaisse.
L’anémie biologique était présente chez 43,3% de nos patients avec un taux

d’hémoglobine inférieur a 5g/dl. Nos résultats sont proches de ceux trouvés dans
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certaines études avec 50,4% , 42% , 56% [3, 76, 77]. Dans notre étude, 9,6% des
patients avaient présenté un paludisme grave avec hypoglycémie avec un taux de
glycemie inférieur a 2,2mmol/l. Nos résultats se rapprochent de ceux de Keita
M[3] avec 6,8% de cas d’hypoglycémie. La créatininémie etait superieur a
135micromol/l dans 12% des cas, ce résultat est inférieur a ceux de Konate A[70]
soit 98,1%. Cette différence peut étre expliquée par la taille de 1’échantillonnage
et notre population ciblée.
S. Données thérapeutiques
L'artésunate injectable était la molécule de référence chez tous les patients soit
100% des cas, suivi principalement par les combinaisons thérapeutiques a base
d'artemisinine (CTA) comme relais pour le traitement du paludisme grave. Elle
était préférentiellement utilisé par plusieurs auteurs Keita M[3] soit 94,0% des
cas, Bagayoko K et al[78] soit (77,8%) qui ont également signalé I'utilisation de
I'artésunate injectable en premiére ligne pour le traitement des cas graves de
paludisme. Cette préférence peut étre expliquer par le suivi des directives
nationales basées sur les recommandations de I'Organisation Mondiale de la Santé
(OM)[7, 53]. Ces recommandations ont clairement établi I'artésunate injectable
comme le traitement de choix en premiere intention pour les formes graves de
paludisme chez les adultes et les enfants. Le passage aux combinaisons
thérapeutiques a base d'artemisinine (CTA) peut étre envisagé des que le patient
est capable de prendre des médicaments par voie orale, mais en tout cas, au moins
apres 24 heures de traitement par voie injectable [2, 33, 79].
6. Evolution

L’évolution était favorable chez 661 enfants soit 77,4%. Des études similaires
réalisées avaient trouvé jusqu’a 84,6% de guérison chez Keita M et al[3]. Le taux
de létalité était de (20,8%). Parmi les 854 cas de paludisme grave étudiés, 178
patients sont décédés. Sidibé H[63] avait une 1étalité de (16,81%) ,Keita M[3]

avait enregistré 5,5% de taux de 1étalité. Nos résultats pourraient s’expliquer par
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le retard de prise en charge adéquate des patients avant leurs hospitalisation et la
taille de notre échantillon qui était beaucoup plus importante. Au Togo,
ASSIMADI et al [80] ont obtenu un taux de létalité de 23,9%. Nous avions noté
que 56.2% de ces déces etaient observés chez les moins de 5 ans. Sidibé H [63]
avait cette prédominance avec 79,6%. Méme si les études avaient été menées
dans le méme service, il peut y avoir des différences dans la méthodologie, les
criteres de sélection des patients, ou d'autres facteurs non spécifieés qui pourraient
expliquer la divergence dans les résultats. Les enfants de moins de 5 ans
représentaient 80 % de 1’ensemble des décés dus au paludisme en Afrique [37].
La réduction du taux de létalité chez les enfants de moins de 5 ans peut étre
attribuée a l'utilisation de la Chimioprophylaxie saisonniere (CPS) pendant les
périodes de pic de paludisme. Bien que la létalité reste prédominante dans cette
tranche d'age, I'implantation de la CPS a conduit a une diminution du taux de
mortalité. Cependant, la prévalence du paludisme demeure significative malgré
cette tendance a la baisse. Les patients hospitalisés avaient une durée moyenne
d’hospitalisation de 3,7 jours. Cette moyenne proche de celle retrouvee par
Moyen et al [81] a Brazzaville qui étaitde 4 jours et de Keita M et al de 4,8 jours.
Le paludisme grave forme mixte représentait 82% des déces. Il existait une
relation avec un p significatif entre la survenue de décés et ces signes de gravites :

Convulsion, Anémie seévere, Détresse respiratoire, Ictere, Coma et la CIVD.
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VII. CONCLUSION ET RECOMMANDATIONS

1. Conclusion
Cette étude sur le paludisme grave chez les enfants aux urgences pédiatriques a

mis en lumicére la fréquence des différents phénotypes. La prévalence est
significative, surtout chez les enfants de 5 ans et moins, avec des pics saisonniers
en octobre. Les complications, comme la convulsion, 1’anémie, la détresse
respiratoire, le coma, la CIVD, et I’hémoglobinurie varient avec I'age. Malgré des
traitements efficaces, le taux de 1étalité, surtout chez les jeunes enfants, souligne
une nécessité d'améliorer 'accessibilité aux soins et la prévention, en particulier
la chimio-prévention. Ces résultats contribuent a guider les politiques de santé
publique et les pratiques cliniques. Les futures recherches pourraient se
concentrer sur l'identification des obstacles spécifiques a I'adoption des
interventions préventives, ainsi que sur I'évaluation de 'efficacité des programmes

de sensibilisation.
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2. Recommandations

> Au ministére de la Santé et du développement Social
v" Renforcer la sensibilisation de la population dans la lutte contre le
paludisme.
v Mettre en place des programmes de sensibilisation pour les agents de santé
communautaire afin d’améliorer la détection précoce des formes graves.
v" Investir dans I'amélioration des infrastructures médicales, des équipements
et de la technologie.
v' Investir dans la recherche pour développer de nouveaux outils de lutte
contre le paludisme, tels que des médicaments et des vaccins.
v' Etendre la chimioprophylaxie saisonniére (CPS) aux enfants de plus de 5
ans, en mettant en ceuvre des programmes de distribution efficace et en
sensibilisant les parents sur son importance.

» A P’administration du CHU Gabriel Touré
v Améliorer la structure et les conditions de travail aux urgences pédiatriques.
v’ Assurer la formation continue du personnel assurant la prise en charge.

v" Créer une unité de réanimation pédiatrique.
v Garantir un approvisionnement adéquat en produits sanguins, en particulier
pendant les pics de paludisme.

» Contribution de notre étude a la connaissance :
Concernant le paludisme grave chez les enfants, il est essentiel de souligner
que la vigilance clinique, la rapidité du diagnostic et de la prise en charge sont
cruciales. Les recommandations pertinentes pourraient inclure 1'administration
immédiate de médicaments antipaludiques adaptés aux enfants, la gestion des
symptomes graves tels que la convulsion, insuffisance rénale et la détresse
respiratoire, I’encouragement de la CPS et de la vaccination antipaludique dans
les régions a risque ¢levé. De plus, il est crucial de promouvoir les pratiques

de prévention, telles que l'utilisation de moustiquaires imprégnées d'insecticide
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et la sensibilisation des parents et des soignants aux signes précoces de

paludisme grave chez les enfants
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ANNEXE
QUESTIONNAIRES

Subject ID :
1. Date de visite :
2. Sexe :
1.Masculin [_]
2.Feminin []
3.Age:
3.1. Unite d'age :
1.Months []
2.Years 1]

4. Résidence

5.L'enfant a-t-il eu de la fievre durant les derniéres 24heures ?

1.0ui []
2.Non []

5.1 Température

°C (XX.x)

6 Vomissement
1.0ui []
2.Non ]

7. Pouls

/min

8.1 Pression arterielle Systolique
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mmHg

8.2 Pression arterielle Diastolique

mmHg

9. Frequence Respiratoire

10. O2 Saturation

11. Douleur abdominale

lL.oui [
2.Non ]
12. Paleur
l.oui [
2Non [ ]

13. Convulsion

1.0ui |:|

2Non [_]
14. Prostration
Loui [
2.Non ]
15. Detresse respiratoire
1.0Oui []
2Non [ ]
16. Coma
1.oui [ ]
2.Non ]
17. Le taux d'hémoglobine a-t-il é&té mesuré ?
1.0ui [ ]
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2.Non [ ]

17.1 Si oui rapportez le résultat

18. La glycémie de I'enfant a-t-il été mesuré

1.oui [
2. Non |:|

18.1 1 Si oui rapportez le résultat

19. Goutte épaisse

1.0ui ]
2. Non |:|

19.1 Si oui rapportez le résultat

20. TDR
1.Positif []
2.Negatif [ |
3.Non fait [ ]

21. Autres signes et symptomes a préciser

22. créatinémie

1.0ui []
2. Non |:|

22.1 Si oui rapportez le résultat

Unité de mesure de la créatininémie

. micromol/l [__]

- Mg/l [ ]

23. ALAT
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Ul
24. ASAT

Ul
25. Diagnostiques

1. Oui |:|
2. Non [ ]

25.1 Paludisme grave

25. 2 IRA haute

UL

[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[ ]

25.3 IRA basse
25.4 Maladie Diarrheiques |:|
25.5 Méningite |:|

25.6 Autres maladie a preciser

26. Si paludisme grave I'enfant a-t-il pésenté les signes suivants

1. Oui [ ]
2. Non [ ]

26.1 Convulsion [ ]
26.2 Prostration [ ]
26.3 Anémie sévére [ ]
26.4 Détresse respiratoire[ |

UL

26.5 Jaunisse ou ictére | |

_
_

26.6 Hémoglobinurie macroscopique
26.7 Insuffisance renale

26.8 Coma

26.9 Hypoglycémie
26.10 CIVD

Bjuine
JU
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27. Traitement recu

o []
2.Non |:|
27.1 Artemether [ ] [ ]

27.2 Artesunate | | | |

27.3 Quinine 1 [

27.4 Autres traitement

28. L'enfant a-t-il recu de la CPS ?

1.0ui |:|
2. Non |:|

28.1 si oui
e ler passage |:|
e 2eme passage |:|
e 3eme passage |:|
e 4eme passage |:|

29. Devenir de 1'enfant
1. Oui
2. Non
29.1 Vivant [ ]
29.2 Décédé [ ]

1. si oui la date du déces
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