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RESUME

Introduction. Le paludisme grave est une affection préoccupante chez les enfants en
Afrique. Cette maladie est a 1’origine de 80 % des déces liés au paludisme chez les
moins de 5 ans. L’ Artesunate constitue le traitement de premicre intention selon les
recommandations de ’OMS. Malgré 1’efficacité de cette molécule, 1’évolution sous
traitement est variable. L’objectif de 1’étude était de décrire les modalités
thérapeutiques utilisées et 1’évolution des enfants admis pour paludisme grave.
Méthodologie. Nous avons mené une étude transversale du 1°" Avril au 30 Septembre
2022 dans trois hopitaux de référence au Cameroun. Nous avons inclus les enfants gés
de 3 mois a 18 ans, présentant des criteres de gravité du paludisme avec positivité du
TDR ou de la goutte épaisse. Les variables étudiées étaient 1’age, le sexe, les critéres
de gravité cliniques et biologiques, les traitements administrés et 1’évolution des
patients. Une valeur p < 0,05 était statistiquement significative. Résultats. Nous avons
inclus 328 enfants. Les critéres de gravité cliniques étaient la prostration (42,4 %), la
fievre (40,9 %) et les convulsions (40,5 %). Le traitement a base d’Artesunate a été
administré chez 9 patients sur 10. La durée médiane d’hospitalisation était de 4 (3 - 5)
jours. La guérison était obtenue dans 87 % des cas. Le taux de mortalité était de 4 %.
Conclusion. Le traitement du paludisme était conforme aux recommandations de
I’OMS. Malgré un traitement bien conduit, la mortalité liée au paludisme reste élevée
dans notre contexte.

ABSTRACT

Background. Severe malaria is a very concerning issue in children in Africa. Under-
five years children are concerned with 80% of malaria-related deaths. Severe malaria
is mainly caused by Plasmodium falciparum. Artesunate is the first-line treatment
according to WHO guidelines. Despite the effectiveness of this treatment, the
outcomes are variable. Objectives. To describe the therapeutic regimen used and the
outcomes of children admitted for severe malaria in our context. Methods. This was a
cross-sectional study conducted from April 1st to September 30, 2022 in three referral
hospitals in Cameroon. We included children aged 3 months to 18 years, with malaria
severity criteria with RDT or thick blood smear positivity. The variables studied were
age, sex, clinical and biological severity criteria, treatment administered and patient
outcomes. A p-value < 0.05 was statistically significant. Results. We included 328
children. The most common clinical severity criteria were prostration (42.4%), fever
(40.9%) and convulsions (40.5%). Treatment with Artesunate was administered to 9
out of 10 patients. The median duration of hospitalization was 4 (3-5) days. Recovery
was effective for 87% of cases. The mortality rate was 4%. Conclusion. Treatment of
malaria was in line with WHO recommendations. Despite well-conducted treatment,
malaria-related mortality remains high in our context.
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POUR LES LECTEURS PRESSES

Ce qui est connu du sujet

En 2021, 95 % des nouveaux cas de paludisme et 96 % des
déces étaient répertoriés en Afrique. En outre, 80 % des
déces étaient enregistrés chez les moins de 5 ans.

La question abordée dans cette étude
Conduite du traitement et facteurs associés a I’évolution des
enfants dans 3 hopitaux de référence du Cameroun.

Ce que cette étude apporte de nouveau
1. Le traitement était conforme aux recommandations de
I’OMS (Artesunate chez 9 patients sur 10).
La durée médiane d’hospitalisation était de 4 jours.
La guérison était obtenue dans 87 % des cas.
Le taux de mortalité était de 4 %.
La détresse respiratoire augmentait le risque de déces.

ok wN

Les implications pour la pratique, les politiques ou les
recherches futures
Mettre un accent sur la prévention.

INTRODUCTION

Le paludisme traduit I’infestation des globules rouges par
des hématozoaires de type plasmodium. Cette maladie peut
se présenter sous sa forme simple ou sa forme grave [1]. Les
formes graves sont provoquées par le Plasmodium
falciparum.

Le diagnostic de paludisme grave est posé devant la
présence de critéres de gravité définis par 1’Organisation
mondiale de la santé (OMS) et la confirmation biologique
d’une parasitémie a Plasmodium falciparum [2].

L’Afrique subsaharienne paie le lourd tribut de cette
maladie. Selon ’OMS, en 2021, 95 % de nouveaux cas et
96 % de décés étaient répertoriés en Afrique. Les enfants
sont les plus atteints avec 80 % de déces chez les moins de
5 ans [3]. Face a ’ampleur de la maladie, les stratégies
thérapeutiques ont été revisitées.

En 2013, ’OMS a institué 1’artesunate comme traitement de
premiere intention du paludisme grave [2]. Cette molécule
est un dérivé de Il’artémisinine au méme titre que
I’arthemeter et la dihydroartémisinine. Elle permet la
destruction rapide des formes jeunes intra-érythrocytaires et
limite la séquestration parasitaire des formes adultes de
Plasmodium falciparum [1].

La supériorité de 1’ Artesunate par rapport a la quinine a été
démontrée par I’étude SEAQUAMAT en Asie et ’étude
AQUAMAT en Afrique [4, 5]. Dans I’étude AQUAMAT,
la mortalité était de 8,5 % dans le groupe Artesunate contre
10,9 % dans le groupe Quinine [5]. Une méta-analyse de
2012 a confirmé les bénéfices de 1’utilisation de
I’ Artesunate notamment par la réduction significative du
risque de décés et d’hypoglycémies [6]. Malgré la
vulgarisation de 1’utilisation de cette molécule, le paludisme
grave continue a faire des ravages en Afrique
subsaharienne.

Au Mali, en 2022, la fréquence du paludisme grave était de
32,5 % avec un taux de mortalité de 5,5 % [7]. Le Cameroun
est le troisieme pays le plus touché d’Afrique centrale avec
13,6 % des cas de la région en 2020. A 1’échelle nationale,
le taux de mortalité est de 77,6/100 000 enfants. Les régions
du Centre, de I’Est et de 1’Adamaoua regroupent des
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districts de santé a haut risque [8]. Le risque de déces serait
majoré par la présence de critéres de gravité tels que la
Iésion rénale aigué, le coma, I’hypoglycémie et 1’état de
choc malgré un traitement bien conduit [9].

Au vu de I'ampleur de la maladie dans notre contexte, il
nous a semblé opportun de revisiter les stratégies
thérapeutiques et de rechercher les facteurs associés a
I’évolution des enfants dans 3 hopitaux de référence situés
dans les régions a haut risque de notre pays.

PATIENTS ET METHODES

Nous avons mené une étude observationnelle sur une durée
de 6 mois (1° Avril au 30 Septembre 2022) dans trois
hopitaux de référence situés dans les régions de forte
endémicité du paludisme. I1 s’agit du Centre Mére et enfant
a Yaoundé, ’'Hopital Laquintinie de Douala et 1’Hopital
Régional de Ngaoundéré. Ces 3 hdpitaux disposent d’un
plateau technique adéquat et d’un personnel outillé pour la
prise en charge du paludisme grave chez I’enfant.
L’échantillonnage était consécutif et non exhaustif constitué
de tout enfant et adolescent 4gé de 3 mois & 18 ans, admis
et suivi en hospitalisation pendant notre période d’étude et
dont les parents ont donné leur consentement. Ces enfants
devaient présenter au moins un critere de gravité du
paludisme associé a une positivité du Test de diagnostic
rapide (TDR) ou de la goutte épaisse. Les criteres de gravité
étaient répartis en 02 groupes tels que définis par ’OMS et
adaptés par le programme national de lutte contre le
paludisme [2, 10]:

e Les criteres de gravité cliniques: troubles de la
conscience, les convulsions, la  détresse
respiratoire aigué, les vomissements incoercibles,
la déshydratation, I’ictére, un saignement anormal,
une hémoglobinurie, la prostration, 1’oligurie et
une température rectale supérieure ou égale a 40
°C, un état de choc

e Les critéres de gravité biologiques: Hypoglycémie
(Glycémie<40mg/dl ou glycémie <2,2mmol/l) ;
Acidose métabolique (Bicarbonates plasmatiques
<15mmol/l) ; Anémie sévére (Hb<5g/dl ou
Hématocrite ~ <15%) Hyperparasitémie
(parasitémie >5% de globules rouges parasités ou
> 250 000/ul) ; Hyperlactatémie (lactate
>5mmol/l) ; Insuffisance rénale (créatininémie >
265 umol/1)

Apres obtention du consentement éclairé de chaque parent,
les données de 1’étude ont été collectées a 1’aide d’une fiche
technique ; Les variables étudiées comprenaient : ’age, le
sexe, les critéres de gravité cliniques et biologiques, les
traitements administrés  (Artesunate, antipyrétiques,
anticonvulsivants, antibiotiques, solutés) et 1’évolution en
hospitalisation (Guérison, décés, séquelles). La durée
d’hospitalisation correspondait a la différence entre la date
de sortie et la date d’entrée.

Les données ont été analysées a I’aide du logiciel SPSS
version 20.0. Les variables qualitatives étaient représentées
par les fréquences et pourcentages. Les variables
quantitatives étaient présentées sous forme de médiane
associée a l’intervalle interquartile. La recherche d’une
association entre variables indépendantes et les modalités
de I’évolution a été réalisée grace au test de Chi carré. Une
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valeur de p < 0,05 était considérée comme statistiquement
significative.

Tableau I: Caractéristiques générales de la
population d’étude

n %

Tranches d’age

<2ans 120 36,6

2-5ans 125 38,1

>5ans 83 25,3
Genre

Masculin 190 58

Féminin 138 42

Cette étude a été menée apres obtention d’une clairance
éthique et des autorisations de recrutement des différents
hopitaux. Nous avons respecté les principes de
confidentialit¢ et d’anonymat dans la publication des
résultats.

RESULTATS

Nous avons inclus 328 enfants parmi lesquels 58 % (n =190)
étaient des gargons.

L’age médian des patients était de 31,5 (16 - 63,2) mois. Les
enfants de moins de 5 ans représentaient plus de la moitié
des cas (Tableau I).

Sur le plan clinique, les critéres de gravité étaient dominés
par la prostration (42,4%), la fievre (40,9 %) et les
convulsions (40,5%) comme I’illustre la figure 1.
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Figure 1 : Distribution selon les critéres de gravité du
paludisme

L’artesunate était le traitement de choix dans 96,3 % des
cas. L’ Arthemeter a été utilisé dans 3,7 % des cas. Tous les
enfants avaient recu au moins un traitement adjuvant. Les
traitements adjuvants comportaient du paracétamol (93,9
%), les antibiotiques (44 %) et les anticonvulsivants (30,8
%) (Tableau II). Un tiers des patients avaient recu une
transfusion sanguine (n= 100 ; 30,5 %). Le recours au sérum
glucos¢ 10 % pour la correction de I’hypoglycémie
concernait 17,1 % des cas.

La durée médiane d’hospitalisation était de 4 jours (EIQ 3-
5). Plus de la moitié des patients (n= 184 ; 56 %) ont
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sé¢journé a I’hopital pendant 3 a 5 jours. La durée
d’hospitalisation était supérieure a 5 jours dans 23 % des cas
(n=76).

Tableau I1: Répartition des patients selon les
traitements adjuvants administrés

Traitement adjuvant n %
Paracétamol 308 93,9
Antibiotiques 145 442
Anticonvulsivants 101 30,8
Transfusion sanguine 100 30,5
Bolus de Glucosé 10% 56 17,1
Antiulcéreux 45 13,7
Dexaméthasone 26 7.9
Antianémique 17 5,2

Au décours de I’hospitalisation, la guérison était compléte
dans 87 % des cas et 3 % des patients ont présenté des
séquelles. Le déces est survenu dans 4 % des cas (Figure 2).

W Déces

B Guérison compléte

H Guérison avec séquelles Sortie contre avis médical

Figure 2 : Evolution des patients

Apres analyse univariée, le risque de déces était élevé chez
les enfants présentant une hypoglycémie, une altération de
la conscience et une détresse respiratoire a 1’admission
(Tableau I1). Aprés régression logistique, seule la détresse
respiratoire était significativement associée au déces [RR
53,80 ; IC (10,94 — 264,52), p < 0,001].

Tableau I11: Criteres de gravité associés a la mortalité

Criteres de Déces RR Valeur
gravité Oui Non 1C95% p
n (%) n (%)
Convulsions 8(2,7) 115 3,94 0,05
(389) (1,024 -
15,17)
Coma 414) 29 5,04 (1,39 0,024
9,8) -18,27)
Détresse 9(3,00 22 53,80 < 0,001
respiratoire (7,9) (1094 -
264,52)
Hypoglycémie  2(0,7) 7(24) 8,82 (1,60 0,039
—48,60)
]
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DISCUSSION

Le paludisme grave constitue un motif d’hospitalisation
fréquent en pédiatrie dans notre pays. Nous nous sommes
intéressés aux modalités thérapeutiques et a 1’évolution des
enfants pris en charge dans trois régions de forte endémicité
de notre pays. Il en ressort que 1’artésunate est le traitement
de choix du paludisme grave et que 9 enfants sur 10 sont
guéris au décours de I’hospitalisation. La mortalité est de
I’ordre de 4%.

Nous avons recensé 328 enfants dont plus de la moitié
avaient moins de 5 ans. Ce résultat corrobore les trouvailles
de Mpinbaza et al en Uganda et Chiabi et al au Cameroun
[11, 12]. Cette susceptibilitt au paludisme pourrait
s’expliquer par I’absence d’immunité de prémunition chez
les jeunes enfants. Il s’agit d’une immunité acquise au
décours d’une exposition prolongée au plasmodium pour les
populations résidant en zone de transmission pérenne du
paludisme [13].

Les critéres de gravité étaient dominés par la prostration, la
fievre et les convulsions. Ces trouvailles ont été rapportées
par d’autres auteurs en Afrique Subsaharienne [7, 12, 14,
15]. Ces critéres associés a une microscopie positive
constituaient une indication de traitement parentéral.
L’artésunate était le traitement de choix du paludisme tel
que recommandé par I’OMS et le programme national de
lutte contre le paludisme [2, 10].

Les études SEAQUAMAT et AQUAMAT ont montré
I’efficacité de cette molécule dans la réduction de la
mortalité liée au paludisme grave. Cette molécule diminue
de facon significative le portage et la multiplication des
formes jeunes de plasmodium [4, 5]. Le traitement
antipaludéen était associé a d’autres traitements en fonction
de la présentation clinique. Le paracetamol était le chef de
file parmi les traitements adjuvants. L’utilisation du
paracétamol pourrait s’expliquer par la présence de la ficvre
chez la plupart des enfants atteints de paludisme. Chez les
moins de 5 ans en particulier, le risque de convulsions est
majoré en présence de fievre d’ou I’importance de ce
traitement adjuvant. Le recours aux antibiotiques concernait
44 % des patients. La présence concomitante d’une
bactériémie et d’un paludisme grave était retrouvée chez
23,3 % d’enfants hospitalisés au Nigéria [16]. Dans une
série gabonaise, 68,4 % d’enfants fébriles avaient une co-
infection avec une espéce plasmodiale [17]. Une revue
systématique a montré I’augmentation de la mortalité chez
les enfants africains présentant cette co-infection bien que
les raisons de cette association ne soient pas élucidées [18].
Des hypothéses sur la baisse de la réponse immunitaire
cellulaire et humorale sont énoncées.

S’agissant de 1’évolution des patients, la durée médiane de
séjour était de 4 jours. Ce résultat pourrait s’expliquer par
les signes de gravité retrouvés a I’admission notamment les
convulsions et le coma. Par ailleurs, la présence d’une co-
infection bactérie - plasmodium a été identifiée comme un
facteur prolongeant le séjour des enfants hospitalisés pour
paludisme grave [18].

La guérison était compléte dans 87 % des cas. Ce résultat se
rapproche des trouvailles de Chiabi et al en 2020 [12].

Le taux de mortalité dans notre série était est similaire a
celui rapporté dans d’autres séries africaines [11, 12, 14,
15].
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Les facteurs associés a la mortalité étaient le coma,
I’hypoglycémie et la détresse respiratoire. Ces facteurs font
partie des cing criteres de mauvais pronostic identifiés dans
le cadre d’une méta-analyse publiée en 2017 [9]. La lésion
rénale aigué et 1’état de choc n’étaient pas associés au risque
de décés dans notre échantillon. Aprés régression
logistique, la détresse respiratoire constituait le seul critére
de gravité associé au déces.

CONCLUSION

Le traitement du paludisme dans notre contexte est
conforme aux recommandations nationales qui découlent
des directives de I’OMS. Le recours aux antibiotiques dans
prés de la moitié des cas fait suspecter une co-infection avec
des bactéries. Malgré un traitement bien conduit, la
mortalité liée au paludisme reste élevée. La détresse
respiratoire augmente le risque de décés dans notre
contexte. Ce constat suggere qu’une attention particuliere
devrait étre accordée aux enfants présentant une détresse
respiratoire a I’admission vu le risque de décés.
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