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RESUME

Introduction. L’efficacité de I’artésunate (AS) comparativement a ’artéméther (AM) dans
le traitement du paludisme grave chez I’enfant au CHR Tsévié au Togo est remise en cause
par le manque de pragmatisme de son étude, appelée ECAMAS Tsévié dans la suite du
travail. Nous avons formulé I’hypothése que le risque de décés est plus faible si un enfant
hospitalisé pour paludisme grave au CHR Tsévié est traité par AS que par AM. Méthodes.
Les données d’ECAMAS Tsévié ont été analysées avec la rigueur d’un essai pragmatique
pour mesurer I’efficacité du passage de I’AM a I'AS dans le traitement du paludisme grave
chez I’enfant. Si le taux de mortalité dans le groupe AS est plus élevé que celui dans le
groupe AM, alors une analyse des causes profondes basée sur les 5-pourquoi a été faite.
Résultats. Au total, 855 enfants ont été hospitalisés et inclus dans I’analyse dont 428 dans
le groupe AS et 427 dans le groupe AM. Le taux de mortalité global du paludisme grave
était de 7,66 [5,47 ; 10,72] pour 1000 enfants-journées d’hospitalisation. Ce taux était
respectivement de 6,14 [3,64 ; 10,37] et 9,27 [5,98 ; 14,36] pour 1000 enfants-journées
d’hospitalisation dans le groupe AM et dans le groupe AS. Conclusion. Les résultats de ce
travail suggérent que I’hypothése selon laquelle le risque de déces est plus faible si ’enfant
est traité par AS que par AM ne peut étre rejetée. Ces résultats renforcent ceux du précédent
travail.

ABSTRACT

Introduction. The effectiveness of artesunate (AS) compared to artemether (AM) in the
treatment of severe malaria in children at the CHR Tsévié in Togo is questioned by the lack
of pragmatism of its study, called ECAMAS Tsévié in the rest of the work. We hypothesized
that the risk of death is lower if a child hospitalized for severe malaria at the CHR Tsévié is
treated with AS than with AM. Methods. The data from ECAMAS Tsévié were analyzed
with the rigor of a pragmatic trial to measure the effectiveness of switching from AM to AS
in the treatment of severe malaria in children. If the mortality rate in the AS group is higher
than that in the AM group, then a root cause analysis based on the 5-whys was done. Results.
A total of 855 children were hospitalized and included in the analysis, including 428 in the
AS group and 427 in the AM group. The overall severe malaria mortality rate was 7.66
[5.47; 10.72] per 1000 child-hospital days. This rate was respectively 6.14 [3.64; 10.37] and
9.27 [5.98; 14.36] per 1000 child-hospital days in the AM group and in the AS group.
Conclusion. The results of this work suggest that the hypothesis that the risk of death is
lower if the child is treated with AS than with AM cannot be rejected. These results reinforce
those of the previous work.
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POINTS SAILLANTS DE L’ETUDE

Ce qui est connu du sujet

L’efficacité de D’artésunate (AS) comparativement a
I’artéméther (AM) dans le traitement du paludisme grave
chez I’enfant au CHR Tsévié au Togo est remise en cause.
La question abordée dans I’étude

Comparer Iefficacité de I’Artésunate et celle de
I’ Artéméther dans le Traitement du Paludisme Grave chez
I’Enfant a Tsévié au Togo.

Ce que cette étude apporte de nouveau

1. Le taux de mortalité global du paludisme grave était de
7,66 [547 ; 10,72] pour 1000 enfants-journées
d’hospitalisation.

2. Cetaux était respectivement de 6,14 [3,64 ; 10,37] et 9,27
[5,98 ; 14,36] pour 1000 enfants-journées
d’hospitalisation dans le groupe AM et dans le groupe AS

Les implications pour la pratique, les politiques ou les
recherches futures.

L’hypotheése selon laquelle le risque de décés est plus faible
si ’enfant est traité par AS que par AM ne peut étre rejetée.
Il faut encourager la gratuité du traitement par I’AS pour
réduire la mortalité du paludisme grave.

INTRODUCTION

La crainte que de nombreux essais cliniques n'éclairent
pas suffisamment la pratique a fait naitre le pragmatisme
[1]. Les études pragmatiques sont des études contrblées
randomisées congues pour montrer 'efficacité réelle d’une
intervention dans de larges groupes de patients [1, 2]. Ces
études augmentent I'applicabilité des résultats des essais
lorsqu'ils sont appliqués en dehors du cadre de recherche
typique [2, 3]. Leur niveau de pragmatisme est évalué par
neuf dimensions regroupées dans quatre domaines : (i) le
recrutement des investigateurs et des participants
(éligibilité, recrutement, cadre) ; (ii) ’intervention et sa
prestation dans I'essai (organisation, flexibilité dans la
prestation, flexibilité dans I'adhésion) ; (iii) la nature du
suivi (suivi) ; et (iv) la nature, la détermination et I'analyse
des résultats (résultat primaire, analyse primaire) [1].

Les résultats d’un essai clinique au Centre Hospitalier
Régional (CHR) de Tsévié au Togo ont montré I’efficacité
supérieure de D’artésunate (AS) sur I’artéméther (AM)
dans le traitement du paludisme grave chez I’enfant [4].
Passée sous la loupe du pragmatisme, cette étude appelée
ECAMAS Tsévié dans la suite de ce travail, a comme
points faibles, le recrutement des participants et I’analyse
primaire des données [1, 4]. Dans ECAMAS Tsévié,
aucun parent n’avait refusé 1’inclusion de son enfant dans
I’étude et tous les enfants hospitalisés dans le service de
juillet 2017 a septembre 2019 atteints de paludisme grave
ont été traités conformément & son protocole. En plus,
I’analyse des cas complets utilisée pour gérer les données
manquantes a écarté les enfants dont les dossiers ont des
données manquantes, et ceux sortis sur demande violant
ainsi le principe de l’intention de traiter (ITT, pour
intention to treat) [5]. Enfin, les critéres d’éligibilité
d’ECAMAS Tsévié ne concordent totalement pas avec la
réalité de la pratique clinique.

On peut alors s’interroger de 1’efficacité pragmatique de
I’AS sur I’AM dans les conditions réelles de pratique
clinique chez I’enfant atteint du paludisme grave. Pour un
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enfant hospitalisé pour paludisme grave au CHR Tsévié,
nous formulons I’hypothése que le risque de décés est plus
faible s’il est traité par AS que par AM. L’objectif de ce
travail est d’analyser cette efficacité avec la loupe du
pragmatisme.

METHODES

Les données d’ECAMAS Tsévié ont été analysées avec la
rigueur d’un essai pragmatique pour mesurer 1’efficacité
du passage de ’AM a 1'AS dans le traitement du
paludisme grave chez I’enfant. La technique de
randomisation, la période et la population cible étaient les
mémes que celles ’ECAMAS Tsévié [4]. Pour corriger
les points faibles relevés, nous avons inclus, en plus des
enfants considérés dans ECAMAS Tsévié, les enfants
admis en hospitalisation dans le service pour paludisme
grave qui ont recu un traitement a base d'AM ou d’AS ou
de la quinine avant leur admission pour I’épisode en cours.
En plus, nous avons inclus les enfants sortis sur demande
des parents. Nous avons aussi inclus les enfants admis en
hospitalisation dans le service chez qui une autre
pathologie était associée au paludisme grave. Enfin, nous
avons également inclus tous les enfants dont les
ordonnances n’étaient pas honorées apres inclusion dans
un groupe. Nous n’avons pas inclus les enfants atteints de
paludisme grave décédés a 1’admission car ils n’étaient
pas affectés a un groupe de traitement. Les interventions
analysées étaient I’AM et I'AS. L’AM ¢tait le traitement
de premiére intention, donc I’intervention de référence, du
paludisme grave jusqu’a la recommandation de
I’Organisation mondiale de la Santé (OMS) d’utiliser
I’AS [6]. L’AS est donc le traitement alternatif. L’AM
était administré en IM et I’AS en IV. Quel que soit le
médicament, une fois qu'un patient a recu au moins 24 h
de traitement parentéral et qu’il peut tolérer la voie orale,
le relai avec une combinaison thérapeutique a base
d’artémisinine a été fait pendant trois (03) jours pour
compléter le traitement [7, 8]. Le protocole des soins, la
surveillance et le suivi sont identiques a ceux décrits dans
ECAMAS Tsévié [4].

Nous avons adopté une perspective restreinte au systeme
de santé pour uniquement nous intéresser a la prestation
des soins de santé et évaluer les résultats de santé obtenus
chez les enfants pendant leur hospitalisation pour
paludisme grave [9]. L’horizon temporel, c’est a dire la
période pendant laquelle les effets de santé ont été pris en
compte dans 1’évaluation, était de durée déterminée [9].
Cet horizon temporel correspondait a la durée de
I’hospitalisation, c’est-a-dire le nombre de jours
calendaires entre I'admission et la sortie du service de
pédiatrie du CHR de Tsévié [10]. Nous avons utilisé le
taux de mortalité imputable au paludisme et les années
potentielles de vie perdues (APVP) comme indicateurs de
mortalité pour analyser I’efficacité des deux interventions.
Le taux de mortalité imputable au paludisme est une
densité d’incidence, et dans les études de densité
d'incidence liées aux soins de santé, les dénominateurs
couramment utilisés sont les jours-patients, les jours-
cathéters et les jours-respirateurs [11, 12, 13]. Le taux de
mortalitt a été exprimé en enfants-journées
d’hospitalisation. Nous avons supposé que la survenue des
déces se faisait d’une maniére indépendante les uns des
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autres et au hasard [12]. Pour une image compléte de la
mortalité, les années potentielles de vie perdues (APVP)
ont été estimées pour tenir compte du déces prématuré
[14]. Les APVP représentent le nombre d'années perdues
parce qu'une personne est prématurément décédée [15].
Chaque déces d’enfant est considéré comme prématuré en
référence au fait de ne pas vivre jusqu'a I'age de 75 ans
[15]. La somme des années potentielles de vie perdues par
chaque enfant décédé a donné le résultat de chaque
groupe. Le taux d'APVP a été déterminé dans chaque
groupe en divisant le nombre total d'APVP par le nombre
total d’enfants dans le groupe [15].

Les données ont été saisies, traitées et analysées avec les
logiciels SPSS Version 20 et Excel 2016. L’analyse a été
faite en intention de traiter et toutes les données
disponibles pour tous les enfants randomisés ont été
incluses. Le taux de mortalité, Am, a été calculé grace a
I’équation 1 :

Nombre de déces

Am = - —
Nombre total d'enfants — jours d'hospitalisation

x 100000
(Equation 1) [12].

L’intervalle de confiance a 95% (IC95%) autour de Am
dans chaque groupe a été calculé grace a la formule de
I’équation 2 :

IC95% (Am) = 2= aam x FE (Equation 2) [12].

Dans I’équation 2, le facteur d'erreur (FE) est: FE =
1,96

PR , avec d, le nombre de décés dans chaque groupe et
e, la fonction exponentielle [12].

Durant I’analyse, nous avons comparé le taux de mortalité
dans les deux groupes en analysant le rapport de taux (RR
pour rate ratio en anglais) avec un seuil de signification
de 5 % [16]. L’IC95% autour du RR a été calculé grace a
la formule de 1’équation 3 :

1€95% (RR) = % a RR x FE (Equation 3) [12].

Dans 1’équation 3, FE = el1L96xET deIn(RR)] ayec ET de
In(RR), I’erreur-type du logarithme népérien de RR.

Nombre d'enfants regus
a I'admission
N(admis) = 863

N =858

Nombre total d'enfants
hospitalisés et inclus :

1
dAM

1
ET de In(RR) = (ﬁ +—),
avec dAS et dAM, le nombre de déces respectivement
dans les groupes AS et AM.
Le test de z utilisant la formule de 1’équation 4 a été fait
pour vérifier I'hypothése nulle selon laquelle les taux de
mortalité dans les deux groupes sont égaux :

In (RR) z .
= o7 de GRR) (Equation 4).
La valeur de « petit p » correspondante a été lue sur la
table de z [12]. Si I’hypothése nulle est rejetée et que le
taux de mortalité dans le groupe AS est plus petit que celui
dans le groupe AM, alors I’efficacité supérieure de I’AS
sur ’AM est confirmée. Si I’hypothése nulle ne peut étre
rejetée et que le taux de mortalité dans le groupe AS est
plus élevé que celui dans le groupe AM, alors une analyse
des causes profondes de la mortalité élevée basée sur les
5-pourquoi a été faite [17]. L’analyse a été faite avec les
équipes médicale et soignante du service de pédiatrie. Les
résultats ont été schématisés sur un diagramme de cause -
a - effet basé sur les six (06) piliers des systémes de santé :
prestations de services ; ressources humaines ;
financement de la santé ; systéme d’information sanitaire
; médicaments, vaccins et technologies médicales ; et
direction et gouvernance [18]. Les résultats de 1’analyse
ont été synthétisés avec une priorisation des piliers
deéfaillants et présentés sur une courbe de Pareto.
Les questions éthiques sont celles d’ECAMAS Tsévié qui
a été approuvée par le comité de bioéthique pour la
recherche en santé (Avis N° 046/2021/CBRS du 06
octobre 2021).

RESULTATS

A T’admission, 863 enfants avaient été regus. Deux (02)
enfants étaient décédés a ’admission et I’hospitalisation
de trois (03) enfants a été refusée par les parents pour des
raisons métaphysiques (selon les parents, la cause de la
maladie des enfants n’est pas médicale). Au total, 858
enfants ont été hospitalisés et inclus dans 1’analyse dont
428 dans le groupe AS et 430 dans le groupe AM (figure
1).

Nombre d'enfants ayant
recu l'artéméther:
n=430

Nombre d'enfants non
inclus dans I'étude n=5
2 décés a |'admission et

INombre d'enfants ayant

recu l'artésunate :
n=428

I

I

3 refus paternels)
Nombre d'enfants

)
Nombre d'enfants
exclus de I'analyse : inclus dans l'analyse :

n=0 n=430

Nombre d'enfants
exclus de l'analyse :
n=0

Nombre d'enfants
inclus dans I'analyse :
n=428

Figure 1 : diagramme

Nombre d'enfants
vivants : n =411 (dont
390 guéris et 21
décharges)

Nombre d'enfants
décédés: n=19

Nombre d'enfants
vivants : n = 408 (368
guéris et 40 décharges)

d’inclusion et de
répartition des patients

Nombre d'enfants
décédés: n=20
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Tableau I : Mortalité du paludisme grave durant I’étude.

Nombre de Enfants-jours a
déceés risque
Mortalité dans les deux groupes
AM 14 2279
AS 20 2158
Total 34 4437
Mortalité infantile
AM 2 7
AS 0 0
Total 2 7
Mortalité infanto-juvénile
AM 10 1631
AS 13 1441
Total 34 3072
Mortalité des enfants de 5 ans et plus
AM 4 643
AS 7 714
Total 11 1357

Taux de mortalité pour 1000 enfants-jours

[1C95%]

6,14 [3,64 ; 10,37]
9,27 [5,98 ; 14,36]
7,66 [5,47 ; 10,72]

285,71 [71,45 ; 1142,44]

NA

285,71 [71,45 ; 1142,44]

6,13 [3,30 ; 11,39]
9,02 [5,24 : 15,54]
7,49 [4,97 ; 11,27]

6,22 [2,33 ; 16,57]
9,80 [4,67 ; 20,56]
8,11 [4,49 ; 14,64]

RR

1,51[0,76 ; 2,99]

NA

1,47 [0,64 :3,35]

1,57 [0,46 ; 5,38]

NA

>0,5

>0,5

Tableau Il : Années potentielles de vie perdues par groupe.

Artésunate Artéméther
Code patient Age en année au  Calcul de 'APVP (B Code patient Age en année au Calcul de I'APVP (B

moment du déces (A) =75-A) moment du déces (A) =75-A)
24 5 70 434 5 70
37 4 71 469 1,92 73,08
44 3 72 470 3 72
47 2 73 476 1,92 73,08
55 9 66 505 4 71
71 15 73,5 553 4 71
104 & 72 567 7 68
108 3 72 572 6 69
109 3 72 589 3 72
113 35 71,5 594 0,67 74,33
133 2 73 617 1,08 73,92
225 5 70 630 0,92 74,08
231 2 73 680 2 73
269 9 66 692 7 68
288 7 68 696 0,75 74,25
301 4 71 702 6 69
303 5) 70 856 4 71
344 3 72 857 1,08 73,92
346 4 71 858 & 72
366 9 66
Total 1413 Total 1362,66

/ Systéme d'Info Médicament, vaccins Ressources \
sanitaire at tech, méd humaines

Colrt du FAS dloed

Direction &
Gouvemance

Prastation des
services de santé

L risque de déces dans
le groups AS était 1,51
(0,76 ; 2,53] fois elui
dans le groupe AM,

Figure 2 : Résultat de I’analyse des causes profondes de la mortalité élevée dans le groupe AS comparativement a ’AM
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Figure 3 : Courbe de Pareto priorisant les piliers défaillants

La mortalité du paludisme grave

Le taux de mortalité global du paludisme grave durant
I’étude (tableau 1) était de 8,77 [6,41 ; 12,00] pour 1000
enfants-journées d’hospitalisation. Ce taux était de 8,30
[5,30 ; 13,02] et 9,27 [5,98 ; 14,36] pour 1000 enfants-
journées d’hospitalisation respectivement dans le groupe
AM et dans le groupe AS.

Années potentielles de vie perdues durant I’étude
Durant I’¢étude, 2775,66 années potentielles de vie ont été
perdues ; soit un taux d’APVP de 71,17 (tableau II).
Dans le groupe AS, 1413 années potentielles de vie ont été
perdues ; soit un taux d’APVP de 70,65 contre 1362,66
dans le groupe AM ; soit un taux d’APVP de 71,72.

Efficacité pragmatique de I’AS comparativement a
I’AM

Le risque de déceés dans le groupe AS était 1,12 [0,59 ;
2,09] fois celui dans le groupe AM. La différence
observée n’était pas statistiquement significative.
L’hypothese nulle selon laquelle le risque de déces est
plus faible si I’enfant est traité par AS que par AM ne peut
étre rejetée.

Causes profondes de la mortalité élevée dans le groupe
AS

La faible disponibilité du médicament, le non-respect des
heures d’administration et le cott élevé étaient les causes
directes de la mortalité élevée dans le groupe AS
comparativement a I’AM. La figure 2 présente le résultat
de P’analyse des causes profondes de cette mortalité
¢élevée. Plus d’un tiers (36%) des causes de la mortalité
élevée dans le groupe AS comparativement au groupe AM
provenaient du pilier « Médicaments, vaccins et
technologies médicales ». Ce pilier et le pilier « Prestation
des services de santé » ont totalisé 64% des causes de cette
mortalité élevée (figure 3).

Causes profondes de la mortalité élevée dans le groupe
AS

La faible disponibilité du médicament, le non-respect des
heures d’administration et le cofit élevé étaient les causes
directes de la mortalité élevée dans le groupe AS
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comparativement a I’AM. La figure 2 présente le résultat
de I’analyse des causes profondes de cette mortalité
¢élevée. Plus d’un tiers (36%) des causes de la mortalité
élevée dans le groupe AS comparativement au groupe AM
provenaient du pilier « Médicaments, vaccins et
technologies médicales ». Ce pilier et le pilier « Prestation
des services de santé » ont totalisé 64% des causes de cette
mortalité élevée (figure 3).

DISCUSSION

Pour analyser I’efficacité pragmatique de I’AS sur I’AM
chez I’enfant atteint du paludisme grave, nous avons
formulé I’hypothése que le risque de déces est plus faible
si un enfant hospitalisé pour paludisme grave au CHR
Tsévié est traité par AS que par AM. Les résultats
suggérent que cette hypothése ne peut étre rejetée méme
si le risque de déces dans le groupe AS était 1,51 [0,76 ;
2,99] fois celui dans le groupe AM.

Dans ce travail, le taux de mortalité du paludisme grave
dans le groupe AM était de 6,14 [3,64 ; 10,37] pour 1000
enfants-journées d’hospitalisation contre 9,27 [5,98 ;
14,36] pour 1000 enfants-journées d’hospitalisation dans
le groupe AS. Dans ECAMAS Tsévié, le taux de létalité
dans le groupe AM était de 6,27% [3,54 ; 8,99] contre
2,68% [0,87 ; 4,48] dans le groupe AS [4]. L’écart
s’explique par la méthode d’analyse utilisée et les critéres
d’inclusion. En effet dans ECAMAS Tsévié, 1'analyse des
cas complets utilisée dans la gestion des données
manquantes a fait supprimer les données de 24 enfants (5
dans le groupe AM et 19 dans le groupe AS). Les critéres
d’inclusion ’ECAMAS Tsévié travail ont fait supprimer
les données de 267 enfants dont 119 dans le groupe AM
et 148 dans le groupe AS. Ces données concernaient (i)
les enfants admis en hospitalisation dans le service pour
paludisme grave qui ont recu un traitement a base d'AM
ou d’AS ou de la quinine avant leur admission pour
Iépisode en cours ; (ii) les enfants sortis sur demande des
parents ; (ii) les enfants admis en hospitalisation dans le
service chez qui une autre pathologie était associée au
paludisme grave ; et (iii) les enfants dont les ordonnances
n’étaient pas honorées aprés inclusion dans un groupe.
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Parmi ces dossiers supprimés, on dénombrait 13 cas de
déces dans le groupe AS.

Les causes directes de la mortalité élevée dans le groupe
AS étaient la faible disponibilité du médicament, le non-
respect des heures d’administration et le colt élevé
étaient. La faible disponibilité du médicament et le co(t
élevé ont été identifiés comme des facteurs qui ont fait que
l'artésunate injectable n’est pas devenu (ou n’est pas resté)
le médicament préféré pour traiter le paludisme grave
dans les pays d'endémie palustre dans le monde et, en
particulier, en Afrique subsaharienne [19]. Les faibles
niveaux de disponibilité de I’artésunate injectable sont
courants en Afrique [20]. La faible disponibilité des
médicaments essentiels pour les femmes et les enfants
menace les progrés vers 1’objectif de développement
durable 3 en Afrique [20]. Pour ce qui concerne le colt
élevé, I’AS est plus cher que la quinine [21, 19]. Des
travaux ultérieurs pourront comparer les codts du
traitement par AS et AM. Le non-respect des heures
d’administration est en grande partie liée a la faible
disponibilité du médicament dans la pharmacie a usage
interne du CHR Tsévié et dans les officines privées de
Tsévié. Le Togo a appliqué la recommandation d’utiliser
I’AS en premiére intention dans le traitement du
paludisme grave en mai 2011, mais au moment de 1’étude,
I’AS n’était pas gratuit [4]. Les codts de traitement étaient
donc supportés par les parents.

Le but premier de la stratégie technique mondiale de lutte
contre le paludisme est de réduire le taux de mortalité liée
au paludisme [11]. La mortalité est le terme
épidémiologique et statistique du décés et de nombreuses
mesures sont utilisées pour ’évaluer [15, 22]. Dans ce
travail, le taux de mortalité a été préféré a la létalité du
précédent travail parce que la durée de suivi différe d’un
enfant a un autre et nous disposons d’informations
individuelles sur cette durée [23]. Le dénominateur du
taux de mortalité correspond donc a la somme du nombre
d’unités de temps pendant lequel chaque enfant
hospitalisé pour paludisme grave a été observé. Avec une
meilleure prise en compte de la durée de suivi,
I’estimateur de la fréquence de survenue du déces est la
densité d’incidence qui traduit alors la probabilité
moyenne de décéder pour une journée d’hospitalisation
pour paludisme grave dans le service de pédiatrie du CHR
Tsévié [12, 23]. La létalité du paludisme grave est la
proportion d’enfants atteints de paludisme grave qui ont
une issue fatale au cours de leur hospitalisation [24]. La
létalité, par son mode de calcul, est une incidence cumulée
et traduit la probabilité moyenne des enfants de décéder
pour paludisme grave dans le service de pédiatrie du CHR
Tsévié (et non pour une journée d’hospitalisation) [12].
L’incidence cumulée suppose que la durée de suivi est
identique pour tous les enfants, ce qui n’est pas le cas dans
les conditions réelles de pratique clinique. En effet, dans
certains cas, la durée d’hospitalisation équivalait a la
durée du traitement du paludisme grave, qui correspond a
la durée d’administration parentérale de I’AS ou I’AM et
les trois jours de relai par voie orale. Dans d’autres cas, la
durée d’hospitalisation a inclus, en plus de la durée du
traitement du paludisme grave, une partie de la période de
convalescence. Enfin, dans d’autres cas encore, la durée
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d’hospitalisation était inférieure a la durée du traitement
du paludisme grave et a inclus, en plus de la durée
d’administration parentérale de I’AS ou de I’AM, une
partie des trois jours de relai par voie orale.

Dans ce travail, I’analyse des données a pris en compte le
principe d’intention de traiter qui stipule que tous les
patients randomisés doivent étre inclus dans l'analyse
primaire et selon le schéma de randomisation quelle que
soit leur observance [5, 25]. ITT est une stratégie de
conception, de conduite et d'analyse d'un essai clinique
qui vise a évaluer l'efficacité pragmatique d'une thérapie
en pratique clinique [26]. Une analyse en ITT inclut toutes
les données disponibles pour tous les sujets randomisés.
Pour gu'une analyse en ITT respecte le principe de I'I'TT,
toutes les données « disponibles » doivent représenter une
fraction élevée de toutes les données potentiellement
observables [26]. Une analyse de tous les sujets
randomisés, dans laquelle une fraction élevée a des
évaluations incomplétes et des données manquantes,
s'écarte du principe de lintention de traiter dans sa
conception et/ou sa mise en ceuvre et est donc
éventuellement biaisée [26].

L’efficacité de la quinine et des médicaments dérivés de
l'artémisinine dans le traitement du paludisme grave a
falciparum a été établie [27]. Il a aussi été établi que I'AS
est plus efficace que la quinine pour traiter le paludisme
grave chez l'adulte en Asie du Sud-Est et chez les enfants
en Afrique [21, 28]. Les évidences avaient établi que I’AS
est plus efficace que I’AM pour traiter le paludisme grave
chez I’adulte [29]. Le fait que ’hypothése de ce travail
pragmatique ne peut pas étre rejetée renforce les résultats
d’ECAMAS Tsévié [4].

CONCLUSION

L’efficacit¢ de D’artésunate comparativement a
I’artéméther dans le traitement du paludisme grave chez
I’enfant au CHR Tsévié au Togo est remise en cause par
le manque de pragmatisme de son étude. Les résultats de
ce travail suggérent que I’hypothése selon laquelle le
risque de décés est plus faible si I’enfant est traité par AS
que par AM ne peut étre rejetée. Ces résultats renforcent
ceux du précédent travail. La gratuité du traitement par
1I’AS mise en ceuvre par le PNLP du Togo est a encourager
pour réduire la mortalité du paludisme grave. Pour que les
résultats soient meilleurs, une disponibilité permanente du
médicament doit étre garantie. Des travaux ultérieurs
évalueront I’efficacité de ces mesures.
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