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ACD Acide citrique citrate dextrose

ATP adénosine triphosphate

CHU centre hospitalier universitaire

CCMH Corpusculaire Moyenne en Hémoglobine.
CMV  Cytomégalovirus.

CPD citrate phosphate dextrose

CRP protéine c réactive

CTA combinaison thérapeutique a base d’artémisinine
DES diplome d’étude spécialisée

DFG débit de filtration glomérulaire

DPG di phosphoglycérate

dl décilitre

EBV Epstein Barr Virus.

EPO Erythropoiétine.

FM frottis mince

GB globule blanc

GE goutte épaisse

GR globule rouge

He hémoglobine

Hte hématocrite

HRPII  Histidine rich protein Il

IgA immunoglobine A

19G immunoglobine G

IgM immunoglobine M

IM intramusculaire

IRC insuffisance renale chronique

v intraveineuse
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LDH
OMS
P

PH
RAI
RCI
SIDA
TCMH
TDR
USA
VGM
VIH
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INTRODUCTION

Le paludisme constitue de nos jours un probleme majeur de santé publique dans
les pays tropicaux, spéecifiguement ceux situés en Afrique sub-saharienne. Il
demeure de loin la maladie parasitaire la plus rependue dans le monde
intertropical. Environ 3,2 milliards de personnes, soit prés de la moitié de la
population mondiale, sont exposees au risque palustre. Selon le rapport de
I’OMS en 2015, il y aurait eu environ 214 millions de nouveaux cas de
paludisme ayant engendrés 438 000 déces dans le monde. Quinze pays,
principalement en Afrique sub-saharienne, représentent 80% des cas de
paludisme et 78% des decés dans le monde. On enregistre chez les enfants de
moins de cing ans plus des deux tiers du total des deces liés au paludisme [1].
La derniére décennie a vu le développement et la mise en place de plusieurs
stratégies de lutte contre le paludisme. Ceci a eu comme conséquences une
réduction considérable entre 2000 et 2014 du taux de mortalité des moins de 5
ans soit de 65% (environ5, 9 millions de vies d’enfants épargnées. [1] Au Mali,
la mortalité et la morbidité liées au paludisme ont été estimé respectivement a 13
et 15,6% dans la population genérale, sans oublié que la maladie a une forte
répercussion socioéconomique sur les ménages [2]. Sur le plan national, il a été
enregistré en 2015 dans les établissements de santé 2242739cas cliniques (44%
des motifs de consultation) dont 1544 déces soit un taux de létalité de 0,09% [3].
La transmission du paludisme se fait par plusieurs voies dont la transfusion
sanguine. Cet acte médical n’est pas sans risque, surtout pour le receveur.
D'ailleurs, le paludisme post-transfusionnel est la premiere maladie due a la
transfusion sanguine en Afrique [4]. Mais 1’ampleur de la transmission du
paludisme par transfusion sanguine reste méconnue et sous-estimée. C’est en
1914 que Woolsey a décrit le premier cas de paludisme post-transfusionnel aux
Etats-Unis [5]. Puis dans les annéees qui suivirent, de nombreux cas de paludisme

post-transfusionnels ont été rapportés, dont certains ayant abouti a des déces par

THESE DE PHARMACIE Noumouténé SISSOKO BAMAKO 2020



Prévalence du paludisme post transfusionnel dans le service de néphrologie et hémodialyse du CHU du Point G.

acces pernicieux. En 2003 a Bamako, parmi 271 donneurs de sang entre
septembre et octobre, il a été observé 19 donneurs de sang hébergeant du
Plasmodium falciparum ; les poches récoltées contenaient jusqu’a 15%

d’hématies parasités [6].

Le Centre National de Transfusion Sanguine de Bamako qui distribue les
produits sanguins labiles ne fait pas systématiqguement la recherche de
plasmodium chez les donneurs de sang. Depuis une vingtaine d’année la plus
grande attention s’est portée sur les risques de transmission des virus (VIH,

hépatites B, C etc....) et la recherche de certaines bactéries.

Peu d’études ont été conduites en Afrique notamment en Afrique sub-saharienne
sur le risque infectieux de la transmission du plasmodium au cours de la
transfusion sanguine. D’ou D'intérét de notre étude sur le paludisme post-

transfusionnel chez les insuffisants rénaux.
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OBJECTIFS

v Objectif général
Etudier le paludisme post-transfusionnel dans le service de néphrologie et
hemodialyse du CHU du point-G.

v Obijectifs spécifiques

1. Determiner la prevalence du paludisme post-transfusionnel;

2. ldentifier les indications de la transfusion sanguine;

3. Determiner les manifestations cliniques du paludisme post-transfusionnel;
4

. Decrire la prise en charge.

THESE DE PHARMACIE Noumouténé SISSOKO BAMAKO 2020



Prévalence du paludisme post transfusionnel dans le service de néphrologie et hémodialyse du CHU du Point G.

1. GENERALITES
L’insuffisance rénale chronique se définit par la diminution progressive et
irréversible de débit de filtration glomeérulaire (DFG) inférieur a
60ml/min/1,73m?2 depuis plus de 3mois. Elle aboutit a une insuffisance rénale

terminale qui nécessite une épuration extra rénale [7,8].

L’anémie est définie par la baisse du taux d’hémoglobine par unité de volume de

sang en dessous des valeurs physiologiques [9].

Selon I’organisation mondiale de la sant¢ (OMS) ’anémie se définit par un taux

d’hémoglobine [10] :

o <13 g/dl chez ’homme
o <12 g/dl chez la femme non enceinte et enfant de 6 a 14 ans
o <11 g/dl chez la femme enceinte

o < 14 g/dl chez le nouveau-ne.

La transfusion sanguine est un acte médical qui apporte une correction
transitoire a un défaut quantitatif ou qualitatif par 1’injection au malade d’un
produit sanguin d’origine humaine : le sang total, fraction cellulaire ou

plasmatique [9].

1.1. Diagnostic de I’anémie des maladies rénales [9]

Les symptomes de I’anémie sont liés a son degré. Dans I’anémie chronique,
I’adaptation a I’hypoxie se fait progressivement. En outre, I’état cardiaque et la
respiration du malade jouent un réle important dans ses possibilités d’adaptation

ainsi que I’age.

Les signes cliniques de I’anémie traduisent grossiérement sa gravité. Ils sont

toujours moins marques au repos, on observe :
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— En premier lieu, une péaleur cutanée et muqueuse, une polypnée et
tachycardie d’effort, et pour des efforts de moins en moins marqués au
repos : I’asthénie est nette.

— A un stade plus grave on constate une polypnée permanente, avec
tachycardie, et a I’auscultation du cceur un souffle systolique anorganique,
voire plus tardivement des cedémes des membres inférieurs ainsi que des

signes d’anoxie cérébrale (céphalée, vertige, bourdonnement d’oreille).

Toute anémie chez un patient ayant une maladie rénale chronique doit étre

explorée quel que soit le stade de I’insuffisance rénale.

La prise en charge de I’anémie se justifie quel que soit I’age. L’objectif de cette
prise en charge est de corriger ’anémie afin de ralentir les complications

cardiaques et d’améliorer la qualité de vie du patient.

Avant toute prescription d’érythropoiétine, un bilan initial permet d’éliminer une
cause d’anémie associée a la maladie rénale chronique. Il comporte au

minimum ;

— la numération compléte avec comptage des réticulocytes

— le bilan martial comprenant : fer sérique, transferrine, coefficient de
saturation  de la transferrine, ferritinémie ;

— ladosage de laCRP;

— enfin la recherche de deux diagnostics différentiels de I’anémie non

régenérative : hypothyroidie et gammapathie monoclonale.

Une consultation en hématologie se justifie aprés élimination d’une cause
connue. Un bilan approfondi sera complété par un ou plusieurs des éléments

suivants :

— la recherche de saignements gastro intestinaux, et gynécologiques,

— le dosage de la parathormone,
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— les marqueurs d’hémolyse (haptoglobine, LDH, bilirubine),

— Le dosage de la vitamine B12 et de la concentration en folates intra
érythrocytaires,

— L’albuminémie,

— L’¢lectrophorese de I’hémoglobine,

— Et le contrdle de la qualité de 1’cau utilisée pour la dialyse.

1.2.  Produits Transfusionnels [11]

1.2.1. Le sang total frais

Il s’agit de sang prélevé depuis moins de 48 heures. Le prélevement se fait dans
une solution de conservation a activité anticoagulante. Les solutions utilisées en
pratique courante sont ’acide citrique citrate dextrose (ACD) et le citrate
phosphate dextrose (CPD). Elles permettent de conserver le sang pendant une
durée de 21 jours [12]. Le sang total frais apporte au receveur tous les
constituants du sang sauf les plaquettes et les facteurs dits labiles de la

coagulation :

(Facteurs V ou pro accelerine et facteur VIII ou facteur anti hemophilique A). I
a en plus une fonction oxyphorique, des fonctions hémodynamiques,
immunitaires et d’hémostase (lorsqu’il est utilis¢ dans les 24 heures qui suivent

le préléevement).

1.2.2. Le sang total conservé

C’est le sang conservé depuis plus de 48 heures. On distingue ce qu’on appelle

I’unité standard, 1’unité enfant et 1’unité nourrisson,

— L’unité standard est une poche de 500 ml contenant 300 ml de sang pur,

— L’unité enfant est prélevée dans un sac plastique de 250 ml ; elle contient au
moins 150ml de sang pur,

— L’unité nourrisson est prélevée dans un sac plastique de 125 ml ; elle contient

au moins 75 ml de sang pur.
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Au cours de la conservation, apparaissent trois phénomenes essentiels :
— Une diminution du taux de 2-3 di phosphoglycérate (DPG) dont la
conséquence est une augmentation de 1’affinité¢ de I’Hb pour ’oxygene,
— Une diminution de I’adénosine triphosphate (ATP) qui rend le GR plus rigide
et peu filtrable au niveau de certains organes notamment la rate,
— Une modification de la composition chimique qui est fonction de
I’anticoagulant utilisé et de la durée de la conservation :
e Le citrate complexe le calcium
e Le potassium augmente progressivement pour atteindre 25umol/l a partir
de la troisiéme semaine de conservation,
e [’ammonium augmente également pour atteindre 530 pumol/l vers la date
limite de la péremption du sang,
e Le PH chute (de fagon moins marquée en CPD qu’en ACD),
e Les facteurs de la coagulation disparaissent rapidement.

e Une altération de la viabilité des hématies conserveées.

Cette altération est secondaire a une diminution de I’ATP intracellulaire dont la
conséguence est un fonctionnement défectueux des pompes a sodium qui rend le

GR sphérique et rigide.

1.2.3. Les concentrés érythrocytaires

Ces concentres sont conditionnés en sac plastic.

L’unité standard contient 200 a 250 ml de GR.

L’unité enfant est la moitié de 1’unité adulte.

L’utilisation de 1’équipe de conservation riche en sérum physiologique adénine
et en glucose permet de les conserver pendant des délais longs atteignant 35

jours.
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L’unité standard est obtenue par un procédé de centrifugation décantation du
sang total. Sa conservation expose au méme type d’altération que ceux qui

surviennent au cours de la conservation du sang total.

1.2.4. Les concentrés érythrocytaires phénotypés
Sont des concentrés testés et connus pour plusieurs systemes de groupes
sanguins. Le recourt a ces concentrés limitent ainsi le risque d’allo

immunisation.

1.2.5. Les concentreés érythrocytaires laves
Sont obtenus aprés une opération de lavage qui permet d’éliminer le plasma et
d’appauvrir la préparation en leucocytes et en plaquettes. Ils doivent étre utilis€s

dans les 6 heures qui suivent le lavage.

Les concentrés érythrocytaires déleucocytés et déplaquettés sont obtenus par
filtration, centrifugation sédimentation, et lavage. lls sont pratiquement
dépourvus de leucocytes et de plaquettes. Ils ne se conservent pas au-dela de 6
heures aprés la manipulation. Les concentrés érythrocytaires congelés sont
congelés dans un Cryo preservateur a -25, -80°c ou a -196°c dans I’azote
liquide. Un lavage est effectué avant la transfusion pour éliminer le Cryo
préservateur, ce qui les appauvrit en leucocyte et en plaquette. Apres
décongélation et lavage ils doivent étre utilisés dans les premieres heures a 48

heures.

1.2.6. Les concentrés érythrocytaires irradiés
Sont des concentrées soumis a une irradiation de maniere a inactiver les
lymphocytes du sang, ce qui permet d’éviter une greffe lymphocytaire

responsable de réaction du greffon contre 1’hote chez I’immunodéprimé.
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1.2.7. Traitement de ’anémie par Transfusion sanguine [13]

Les transfusions doivent étre évitées autant que faire se peut chez les malades
rénaux chroniques et chez les patients en attente de transplantation (risque d’allo
immunisation et de VIH SIDA). Chez les autres patients les ASE sont
préferables (absence de risques transfusionnels)

Les seules indications des transfusions chez ces patients sont :

— Une anémie symptomatique (asthénie, vertiges, ischémie, douleur thoracique,
tachycardie, retentissement sur I’activité physique, céphalée, sueur froide,
dyspnée, etc....) et un facteur de risque associé tel que :

e Le diabéte,
e L’insuffisance cardiaque,
e La coronaropathie,
e L’artériopathie oblitérante des membres inférieur,
e Legrand age;
— Une aggravation aigue de ’anémie par perte sanguine (hémorragie ou

chirurgie), ou hémolyse

1.2.8. Prévention des risques transfusionnels non justifiés

Si la transfusion est un geste indispensable en cas d’hémorragie et d’hyper
hémolyse aigue menagant la vie du malade, elle n’est pas toujours nécessaire
dans un état d’anémie chronique. L’anémie chronique est souvent bien tolérée et
sous surveillance médicale en particulier en milieu hospitalier des chiffres de 6 g
d’hg pour 100 ml ou moins ne comportent pas nécessairement une indication de

transfusion.

Lorsque I’anémie releve d’une cause facilement curable (déficit en vitamine
B12, en acide folique et en fer), il est exceptionnel que la transfusion soit utile,
I’efficacité de I’érythropoie¢se des le début du traitement compense tres

rapidement 1’anémie.
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Le traitement systématiquement d’une anémie bien tolérée de cause inconnue
par des transfusions sanguines avant le diagnostic étiologique de celle-ci est une
faute thérapeutique grave. Toute anémie doit étre explorée et éventuellement

confiée au spécialiste autant que possible avant la transfusion.

Les transfusions sanguines doivent étre réservees a la seule situation ou il

n’existe de place pour aucune thérapeutique.

1.2.9. Quantité de globule rouge a transfuser

Chez un sujet ayant une anémie hémorragique on cherche d’abord a rétablir un
¢tat hémodynamique satisfaisant puis a compenser les pertes tant qu’elle se
poursuive. Chez tout autre sujet, la quantité de globule rouge a transfuser dépend
du degré d’anémie, du taux d’hémoglobine que 1’on veut atteindre, de la masse

globulaire.

1.2.10. Prévention du syndrome frissons hyperthermie
Il faut utiliser du sang déleucocyté et éventuellement faire des transfusions sous

corticoide.

1.2.11. Le respect des regles de compatibilité

La vérification du groupe sanguin du concentré érythrocytaire a transfuser et de
celui du malade a I’aide des réactifs speécifiques est obligatoire, de méme que la
RAI. Chez un patient dont la maladie expose au risque de transfusions multiples
(hémopathies malignes), il est tres souhaitable de faire avant toute transfusion un
<< phénotype complet>>, c'est-a-dire une étude non seulement des antigenes
ABO et D, mais aussi des autres antigénes du systeme rhésus et les antigénes
des systéemes de groupe KELL, KIDD, DUFFY.

Chez les sujets polytransfuseés, il faut régulierement rechercher les agglutinines

irrégulieres pour dépister et prévenir les accidents ou incidents d’allo
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immunisation. Une bonne pratique consiste a effectuer une recherche

d’agglutinine irréguliére toutes les cinq transfusions.

Pour cela il faut un panel d’hématies test suffisamment étendu, et des techniques
couvrant I’ensemble des possibilités d’identification, par exemple incluant un
test de coombs 1gG pour dépister un anti-Duffy, un test de coombs complet avec

des hématies trypsines pour dépister un anti-jka ou anti-Léa.

Si la recherche d’agglutinines est effectuée dans de bonnes conditions
techniques, et placées au bon moment grace a une collaboration étroite entre le
clinicien et le biologiste, elle devrait permettre de contrOler parfaitement la

sécurité des transfusions des polytransfusés.

Outre la recherche d’agglutinines irrégulicres, 1’épreuve de compatibilité au
laboratoire permet d’assurer également une bonne sécurité transfusionnelle.
Cette épreuve permet une sélection du sang compatible pour le receveur par

I’identification des anticorps immuns.

v Accidents immunologiques

La destruction des globules rouges transfusés est la plus grave ; elle survient soit
du fait d’anticorps naturels (incompatibilit¢ ABO) chez le receveur, soit en
raison de la présence chez le receveur d’agglutinines irrégulieres qui sont
acquises par immunisation contre des groupes rares. L’anticorps est alors
difficile a identifier. La destruction des globules rouges du receveur peut
entrainer des accidents graves quand, par erreur, du sang contenant des anticorps
immuns anti-A ou anti-B (hémolysines) est transfusé a un receveur A ou B. Les

tableaux réalisés dans les deux cas sont variables :

v" Hyper hémolyse aigue par incompatibilité érythrocytaire
Chez un malade conscient, c’est 1’apparition des céphalées, des douleurs

lombaires, et des frissons qui donnent ’alerte quelle qu’en soit la quantité¢ de
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sang perfusée. L hypotension artérielle est habituelle, I’élévation thermique est

souvent retardée.

Chez un malade sous anesthésie, seul le collapsus signale 1’accident ou un
syndrome de défibrination aigué. La suspicion d’un tel accident impose 1’arrét
de la transfusion, et la recherche de la preuve (il s’agit presque toujours d’une
erreur de groupe quelle qu’en soit la cause : culot globulaire destiné a un autre

patient, erreur de groupage, homonymie...)

Le traitement impose I’arrét immédiat de la transfusion, 1’apport des
macromolecules, la transfusion de sang compatible et au besoin
I’exsanguinotransfusion d’urgence, le risque majeur €tant 1’anurie qui peut se

révéler quelques heures apres un accident transfusionnel initialement méconnu.

v' Ictére retardé
Il s’agit habituellement d’un accident hémolytique lié a un conflit entre les
agglutinines irrégulieres. Elle doit étre évitée par la recherche systématique

d’agglutinines irrégulieres tout particulierement chez les malades a risque.

v’ Autres accidents immunologiques
Allo-immunisation anti-leucocyte : surtout génante pour les transfusions des

plaquettes qu’elles rendent inefficaces.

Syndrome frissons hyperthermie : il comporte des frissons et un clocher
thermique avec céphalées durant la transfusion. Il s’agit d’un accident bénin di
a D’existence d’anticorps anti-HLA acquis par immunisation antérieure du

malade et nécessitant I’emploi ultérieur de sang déleucocyté

v Accidents allergiques
Urticaire, prurit, cedéme de Quincke, crise d’asthme sont rares. Ils sont dus a des
anticorps actifs sur les IgA du malade, ou la présence de divers allergénes dans

le sang.
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v" Accidents infectieux
Le choc endotoxinique par contamination bactérienne massive :
Il est secondaire aux effets d’endotoxines bactériennes contenues dans le sang

transfuseé.

Il entraine un collapsus grave accompagné de céphalée intense, d’agitation, de

douleurs abdominales (et non lombaires), de vomissement et de diarrhée.

Le diagnostic est rapidement confirmé par la découverte des bacilles (gram
négatif le plus souvent) qui pilule dans le flacon. Malgré le traitement,
I’évolution est souvent mortelle. Ce type d’accident survient surtout apres
transfusion plaquettaire, car ces produits sont conservés a température ambiante

favorisant ainsi la multiplication des germes.

Le traitement impose 1’arrét immédiat de la transfusion de sang, un remplissage
vasculaire, une antibiothérapie a doses massives, et une corticothérapie a forte

dose.

Transmission des infections parasitaire

La transmission du paludisme est exceptionnelle en zone impaludée. C’est
I’infection parasitaire la plus fréquemment rencontrée au Mali. Ce parasite survit
environ trois semaines dans le sang conservé. |l est responsable du paludisme
post transfusionnel. Cet accident est prévenu par 1’administration systématique

d’un anti paludique au receveur.

La transmission d’autres infections parasitaires telles que la toxoplasmose, la
trypanosomiase et la filariose est possible, mais elle semble exceptionnelle dans

notre pays.

Infections virales
Les risques d’infection virale par la transfusion varient selon les types de virus.

Ce risque est plus important pour les virus de I’hépatite virale et le CMV. Il est
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plus faible pour d’autres virus dont ’EBV, le parvovirus B19 et I’HIV (le risque
résiduel est de 1 | 100 000 unités aux Etats Unis en 1990, 1/200 000 unités en
France ; il est ¢élevé dans les pays a forte prévalence de I’infection, en RCI il est

de 0,54% a 1,06%), le virus HTLV1, les rickettsies ...etc.

Si la recherche d’antigéne HBs et d’anti-HIV est systématique au Mali, celle des

anticorps anti-VHc ou d’anti-HBe ne I’est pas.

1.2.12. Accidents de surcharge

Accidents mécaniques

Ils s’observent, chez les sujets en insuffisance cardiaque et agés, au cours des
perfusions de sang trop rapides. La conséquence est un cedeme aigue du
poumon. Pour les éviter, il faut transfuser trés lentement des concentrés
globulaires (ne pas dépasser 8 ml/heure) et limiter autant que possible les
indications de la transfusion.

Accidents de surcharge en citrate avec hypocalcemie

I1s sont possibles en cas de transfusion massive ou d’exsanguino-transfusion et
doivent étre prévenus par I’injection du gluconate de calcium a 10% (10 ml) ou

de chlorure de calcium (2,5 ml) pour 500 ml de sang transfusé.

Surcharge ferrique

Chaque litre de sang apporte 500 mg de fer. La répétition des transfusions
comporte un risque d’hémochromatose chez les sujets qui ne saignent pas et
donc ne perdent que tres peu de fer. La des-ferrioxamine retarde cette

complication.

1.3. Paludisme
1.3.1. Définition
Le paludisme est une erythrocytopathie hémolysante et fébrile des régions
chaudes et marécageuses due au Plasmodium et transmis a ’homme par un

moustique femelle du genre anophéle. La présence dans le sang humain de ce
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parasite unicellulaire (protozoaire) provoque la maladie sous des formes plus ou

moins graves. [14]

1.3.2. Epidémiologie du paludisme [15-18]
Le paludisme est une protozoose dont I’agent est le Plasmodium. Les cing
especes parasites de I’homme sont : Plasmodium falciparum, Plasmodium vivax,

Plasmodium ovale, Plasmodium malariae et plasmodium knowlesi.

Plasmodium falciparum est prépondérant dans les régions tropicales, notamment
en Afrique, au Sud du Sahara ; en Asie du Sud et du Sud-Est, en Amérique
centrale et du Sud. Elle est la seule responsable du paludisme pernicieux et la

principale espece résistante aux antipaludéens.

P. vivax est présent en Asie sur toute la partie tropicale ; dans les régions de
basse altitude de I’Amérique centrale et du Sud ; a Madagascar. Il est peu

important en Afrique tropicale et est absent en Afrique de I’Ouest.

P. ovale est la plus rare des especes. On la retrouve en Afrique centrale et
occidentale surtout. P. malariae est plus fréquent en Afrique tropicale et dans

quelques foyers en Afrique du Nord.

P. knowlesi : C’est la derniére espéce contagieuse de I’Homme a avoir été
trouvée. Elle est surtout retrouvée en Asie du Sud-Est, en zone forestiére. Elle se
différencie des autres especes par son cycle érythrocytaire de 24 heures

responsable de fievre quotidienne.

Ce sont des protozoaires intracellulaires dont la multiplication est asexuee chez
I’homme et sexuée chez le moustique vecteur, I’anoph¢le femelle. En Afrique,
les deux principales espéces vectrices de I’homme sont : anophéles funestus et
anopheles gambiae. La répartition du paludisme est loin d’étre immuable. Le
paludisme a été éradiqué de I’Europe, de 1’Australie, de I’Amérique du Nord,

des Antilles, de la Polynésie francaise et de la Nouvelle Calédonie. Les zones les
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plus impaludées sont tropicales et intertropicales : il s’agit de 1’Afrique
intertropicale qui représente a elle seule 90% des cas de paludisme dans le
monde, I’Amérique centrale et I’Amazonie, 1’Asie du Sud-Est et méridionale et

a un moindre degré le Moyen Orient et ’Océanie

1.3.3. Modes de transmission

Il existe trois principaux modes de transmission du paludisme : la piqlire d’un
anophele femelle infesté (principal mode de transmission), la transmission
accidentelle par transfusion sanguine et la transmission congeénitale de la mere a
I’enfant pendant la grossesse ou I’accouchement. L’anophele femelle est le
vecteur des parasites du paludisme. Il existe plus de 400 espéces de moustiques
Anopheles dans le monde. Les especes vectrices les plus virulentes, qui

prédominent en Afrique, sont A. gambiae, A. arabiensis et A. funestus.

1.3.4. Cycle de vie des parasites du paludisme

Le cycle se déroule successivement chez ’homme (phase asexuée chez I’hote

intermédiaire) et chez 1’anophele (phase sexuée chez 1’hote définitif). Chez

I’homme le cycle est lui-méme divisé en 2 phases.

— la phase hépatique ou pre-érythrocytaire (= exo-érythrocytaire) : elle
correspond a la phase d’incubation, cliniquement, asymptomatique.

— la phase sanguine ou érythrocytaire : elle correspond a la phase clinique de la
maladie [19].

Les étres humains contractent le paludisme par le biais des sporozoites transmis
par la piqire d’un moustique anophele femelle infesté. Les sporozoites se
propagent alors dans le sang jusqu’au foie en une trentaine de minutes, ou ils
envahissent les hépatocytes et deviennent des schizontes intra tissulaires
(schizogonie pré-érythrocytaire). Les schizontes tissulaires forment un élément
central de toutes les espéces plasmodiales qui infestent les étres humains. Ils

amplifient ’infection en produisant de grandes quantités de mérozoites (10 000
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a 30 000) a partir de chague hépatocyte infesté par des sporozoites. Chaque
mérozoite libéré par le foie est capable d’infester un globule rouge (GR) humain

et de s’y reproduire suivant un cycle de reproduction asexuée.

Ce cycle asexu¢ commence avec 1’invasion des mérozoites et se poursuit jusqu’a
la rupture des schizontes (mérozoite — stade annulaire — trophozoite adulte —
schizonte — mérozoites), conduisant a I’invasion d’autres globules rouges.
Certains parasites intra érythrocytaires prennent les formes sexuelles, les
gamétocytes, qui sont nécessaires pour le cycle reproductif sexué qui s’opere
dans les vecteurs. Lorsque des gametocytes sont ingerés par un anophele femelle
lors d’un repas de sang, les micros et les macros gametocytes se développent et
deviennent des gametes males et femelles. La fécondation des gametes femelles
produit des zygotes diploides, qui se développent pour devenir des oocinétes.
Les oocinetes subissent ensuite une réduction méiotique et produisent des
sporozoites haploides, qui migrent vers les glandes salivaires du moustique et

réinfestent ensuite les étres humains.
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Figure 1 : Cycle biologique du Plasmodium [20]

Source : http://paludisme-tpe.e-monsite.com/pages/i-le-plasmodium/g.html
(Visite le 10 Juin 2020) [21]

1.3.4.1. Transmission du paludisme par les moustiques

La période d’incubation des parasites dans le moustique vecteur (ou incubation
extrinséque) est fonction de la température. Pour P. falciparum, cette phase dure
8 all jours a une tempeérature ambiante optimale de 28 °C, et 22 jours a 20 °C.
La température de I’intestin du moustique est égale a celle de son environnement
; s1 la température de 1I’environnement est basse, le parasite mettra davantage de
temps a se developper dans le moustique. P. falciparum ne peut pas se
développer en dessous de 19 °C, tandis que P. vivax peut se développer dans le
moustique a des températures allant jusqu’a 16 °C. Par conséquent, la

transmission de P. vivax a lieu dans des zones ou la température moyenne est
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trop basse pour P. falciparum. En raison de cette différence de sensibilité a la
température, P. falciparum est courant dans les régions tropicales, alors que P.
vivax domine a la fois dans les régions tropicales et les régions tempérées-

froides.

1.3.4.2. Autres modes de transmission

La transmission par transfusion sanguine, piqlire d’aiguille accidentelle ou
partage de seringues conduit a la transmission de stades asexués du parasite. La
période d’incubation de la maladie est par conséquent nettement plus courte
qu’elle ne I’est aprés transmission des sporozoites par la piqlire de moustique.
Une transfusion de sang infesté de parasites P. vivax et P. ovale ne produit pas
de rechute clinique parce que la schizogonie pré-érythrocytaire ne s’opere pas et
que, par conséquent, les formes hépatiques quiescentes ne sont pas produites. La
transmission du paludisme de la mere au foetus a travers le placenta est
diagnostiquée lorsqu’une parasitémie est constatée chez le nourrisson dans les
sept jours aprés sa naissance, ou plus tard en 1’absence d’autre possibilité de
transmission au nouveau-né (par le sang ou par pigdre de moustique). Malgré la
forte prévalence de I’infection placentaire, la transmission congénitale du

paludisme est rare.

1.3.5. Physiopathologie

1.3.5.1. Fievre

Les manifestations du paludisme sont dues a la parasitémie. L’€clatement
synchrone des hématies parasitées toutes les 48H — 72H provoque un acces
febrile. Cet éclatement entraine la libération du pigment malarique qui est
pyrogéne et celle de I’hémozoine (pigment de fer issu de la dégradation de

I’hémoglobine) et du potassium.
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1.3.5.2. L’hépato-splénomeégalie
Témoigne I’hyperactivité du systéme histio-monocytaire (cellule de Kupffer

pour le foie, formations lymphoides et histiocytes pour la rate).

1.3.5.3. L’anoxie tissulaire

Au niveau des organes nobles (cerveau, rein, foie) rend compte des
manifestations cliniques de I’accés pernicieux palustre ou neuro-paludisme par
suite probablement des mécanismes ischémiques du cerveau. C’est la
multiplication rapide du Plasmodium falciparum dans les capillaires viscéraux
qui entraine un trouble de la micro circulation, un éclatement des hématies, lyse
renforcée par des phénomenes cytotoxiques. Tout cela contribue a 1’anoxie
tissulaire des organes nobles. Plus précisément les hématies parasitées par
certaines souches de Plasmodium falciparum, développent a leur surface des
protubérances qui les rendent adhérentes aux cellules endothéliales des
capillaires et encombrent la lumiére vasculaire entrainant la formation des
micros thrombus capillaires. Les hématies agglutinées se lisent, libérent une
substance phospholipidiqgue qui amorce un processus de coagulation

intravasculaire diffuse.

Au niveau du cerveau, 1’endothélium capillaire cérébral devient anormalement
perméable amenant le plasma (fluide) a s’échapper du cerveau et du systéme
cerébro-spinal. La conséquence qui en résulte est ’cedéme cérébral. Le manque
du plasma entraine la concentration des globules rouges dans les vaisseaux
sanguins, suivi d’un blocage total de la circulation sanguine : source d’anoxie.
De nombreux points restent cependant a éclaircir dans la physiopathologie de
I’acceés pernicieux. On ignore en particulier pourquoi les seules hématies
parasitées par les formes matures du Plasmodium falciparum adhérent a
I’endothélium des vaisseaux ; alors que les érythrocytes contenant les schizontes
de Plasmodium vivax ou de Plasmodium malariae peuvent présenter des

protubérances qui ne modifient en rien leur adhésivité. Par ailleurs au sein de
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I’espéce plasmodiale il existe certaines souches qui ne provoguent jamais in
vitro des protubérances de la membrane érythrocytaire. On ignore si cette
hétérogénéité se retrouve in-vivo ; ce qui impliquerait alors que certaines
souches de Plasmodium falciparum sont seules capables ou plus réguliérement

de provoquer un neuro-paludisme [15].

1.3.5.4. Les désordres hydro électrolytiques

Sont notés dans certains cas accentuant les troubles et rendant encore plus
complexe cette physiopathologie et en conséquence la réanimation des malades.
Parmi ceux-ci nous retrouvons : I’hyponatrémie qui résulte des pertes sodées par
suite des vomissements, de I’hypersudation ou de la rétention d’eau par
hypersécrétion d’aldostérone et d’hormone antidiurétique sous I’effet de la

diminution de la volémie efficace.

1.3.5.5. Une déshydratation sévére

Peut suivre, entrainant une hypotension et méme un collapsus, 1’hyperkaliémie
en cas d’atteinte rénale. Beaucoup d’autres anomalies du milieu intérieur de
I’hote s’associent au développement plasmodiale : une des plus spectaculaires

est celle concernant la glycémie.

1.3.5.6. Glycémie

Dans certains cas d’accés pernicieux, une hypoglycémie inférieure a 0,4 g/l est
retrouvée associée a une hyper insulinémie. En effet les troubles de la
microcirculation et [’anoxie tissulaire qui en résulte semblent activer la
glycolyse anaerobie en augmentant la consommation de glucose et en produisant
une forte lactacidémie. Cette lactacidémie et les perturbations hépatiques
pourraient bloquer les mecanismes glycogéniques compensateurs de
I’hypoglycémie. Cette hypoglycémie au niveau cérébral explique les
manifestations cliniques, neurologiques (d¢lire, agitation, coma) que |’on

retrouve dans le neuro-paludisme, bien que ces manifestations peuvent étre dues
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aussi a I’encombrement des capillaires cérébraux par les globules rouges
contenant les trophozoites du plasmodium. Certains points obscurs demeurent
cependant a propos de cette hypoglycémie. Certains auteurs pensent que
I’hypoglycémie est plutdt liée a la quinine intraveineuse qu’au parasite du

paludisme.

Des récentes théses en Thailande, Gambie, Tanzanie Inde, et en Zambie ont
montré que I"’hypoglycémie est une importante complication du paludisme. Les
patients tharlandais avec hypoglycémie avaient une hyper insulinémie et puisque
la quinine stimule le transfert de I’insuline des cellules pancréatiques, la thérapie
a la quinine a été longuement impliguée dans la physiopathologie. Cependant
certains patients avaient une hypoglycémie avant le début du traitement [22].
Paradoxalement d’autres auteurs ont rapporté une hyperglycémie survenant au
paroxysme de la fievre chez I’homme. L’hypoglycémie vraisemblablement
existe. Toutes les études ont montré que la mortalité est plus élevee chez les
sujets hypoglycémiques que chez les autres [23]. Il reste a savoir le mécanisme
réel de cette hypoglycémie. Les hypothéses avancées pour expliquer la
physiopathologie du paludisme sont nombreuses et souvent contradictoires. Les
expériences faites sur les animaux ne sont toujours pas extrapolables a 1’homme.
La mortalit¢ due au Plasmodium falciparum continue d’augmenter, les
mécanismes par lesquels I’infection progresse doivent étre mieux compris. Les
recherches doivent étre encore poursuivies pour mieux élucider la

physiopathologie du paludisme.

1.3.5.7. Lanéphrite aigué
Peut s’accompagner de dépdts d’IgM sur les glomérules. Il semble bien que le
syndrome néphrotique (paludisme a Plasmodium malariae) soit en rapport avec

des depdts de complexes immuns et de complément sur la paroi glomérulaire.
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1.3.5.8. L’anémie
Le paludisme peut contribuer a causer une anémie suivant des mécanismes

différents :

Destruction des érythrocytes parasités : I’explication habituelle de 1’anémie
du paludisme est la destruction directe des érythrocytes par les plasmodies. Pour

GREGOR [24], I’hémolyse palustre est la cause principale de I’anémie.

Dis-érythropoiése, le deuxiéme mécanisme a 1’origine de 1’anémie parait étre
un trouble de 1’érythropoiése secondaire a cette lyse érythrocytaire massive [24].
L’hémolyse auto-immune est aussi impliquée en plus de ces mécanismes cités
ci-dessus [25].

1.3.5.9. Splénomegalie paludique hyper réactive

Ce syndrome est également connu sous le nom de syndrome de splénomégalie
tropicale, peut survenir a tout age une fois qu’une immunité anti malarique est
constituée. 11 s’agit d’une augmentation importante du volume de la rate (plus de
10 cm en dessous du rebord costal) avec anémie régressant favorablement au
traitement anti malarique [26]. |l faudrait signaler que les hématozoaires sont
rarement détectés dans le sang périphérique de ces patients. Ce syndrome se
complique souvent d’une anémie hémolytique aigué€ avec un ictere et des urines

foncées.

1.3.6. Formes cliniques [15, 18,27]

Les manifestations cliniques du paludisme sont diverses dans leur expression et
leur gravité et dépendent a la fois du parasite et de son hote. Elles vont de
I’accés fébrile aigu, avec ou sans défaillance viscérale grave, au parasitisme
sanguin prolongé asymptomatique subaigu et chronique avec anémie et

cachexie.
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1.3.6.1. Les acces simples

Ces acces se voient avec les quatre espéces plasmodiales :

* La primo invasion : Elle survient lors de I’infection d’un sujet non immun
aprés un délai d’incubation moyen de 10 a 20 jours. Cette incubation est
toujours breve pour P. falciparum ; prolongée de plusieurs mois pour certaines
souches de P. vivax et P. ovale. Le tableau initial est d’intensité variable et
associe une fiévre continue avec des cephalées et des troubles digestifs a type
d’anorexie, de diarrhée et de vomissements. Non reconnue ni traitée, cette forme
peut guérir spontanément mais évolue le plus souvent soit vers les acces

simples, soit vers I’aggravation.
9

« Les acces intermittents : Ils correspondent aux reviviscences schizogoniques
et réalisent les tableaux de la fievre tierce bénigne (P. vivax) ou maligne (P.
falciparum) ou de la fievre quarte (P. malariae). Classiquement, chaque acces se
déroule en trois stades : -une sensation de froid avec frissons intenses, céphaléees

et vomissements pendant une a deux heures ;

— une fievre d’ascension rapide a 40°C ou plus. Apres avoir été pale, le malade
est congestif, vultueux ; la sensation de malaise est intense et dure une a
quatre heures ;

— des sueurs profuses qui accompagnent la defervescence thermique, laissant le
patient asthénique et courbaturé. Ces acces se répetent tous les deux ou trois
jours selon I’espéce plasmodiale pendant environ une dizaine de jours. Ils
peuvent soit donner lieu ultérieurement a quelques rechutes similaires plus ou
moins éloignées (P. vivax, P. malariae et P. ovale) soit évoluer a tout instant

vers ’accés pernicieux (P. falciparum).

1.3.6.2. Le paludisme pernicieux ou neuro-paludisme
Elle est la forme maligne du paludisme, apanage de Plasmodium falciparum. Il

peut survenir brusquement ou aprés d’autres manifestations palustres non
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reconnues comme telles ou dont le traitement est inadapté ou tardif. Il réalise
une encéphalopathie aigue fébrile. Dans la forme typique, c’est un coma
d’intensité variable, souvent profond, associé a une fievre élevée (40 41°C). Il
s’accompagne parfois de convulsions, de signes méningés (raideur de la nuque).
A P’examen clinique, I’hypotonie est généralisée, avec aréflexie. La sudation est

abondante, la respiration stertoreuse, le pouls est rapide.

1.3.6.3. Les formes non comateuses sont essentiellement psychiques :

— la formes confusionnelles ou ébrieuses, toujours fébrile ;

— la forme algide, a température basse (36°C) et accompagnée d’un état de
choc. Elle est tres rare. L’hépatosplénomégalie ainsi que I’ictére peuvent
s’observer. En I’absence de traitement en urgence I’évolution vers la mort est

tres rapide.

1.3.6.4. Le paludisme viscéral évolutif

Ce type de paludisme se rencontre en zone d’endémie et s’observe lors des
infestations parasitaires repétées et/ou chez les sujets exposés se soumettant
régulierement a une prophylaxie par la chloroquine a laquelle les hématozoaires

sont résistants. Le tableau est celui :

— d’une anémie, parfois intense, ayant ses complications propres, avec
subictére;

— d’une splénomégalie constante ;

— d’une fébricule irréguliere a 38°c, parfois absente.

— laltération de 1’état général est évidente associant asthénie, anorexie,
amaigrissement. L’état s’aggrave jusqu’a la cachexie si le traitement n’est
pas mis en ceuvre.

— La fiévre bilieuse hémoglobinurique est exceptionnelle, cette complication
¢tait lice a 1’ingestion de quinine déclenchant une hémolyse massive avec

état de choc et fievre évoluant vers 1’anurie.

THESE DE PHARMACIE Noumouténé SISSOKO BAMAKO 2020



Prévalence du paludisme post transfusionnel dans le service de néphrologie et hémodialyse du CHU du Point G.

Elle est observée chez des sujets vivants en zone d’endémie et se soumettant a
une prophylaxie irreguliere par la quinine. Actuellement des cas analogues ont
été rapportés avec des traitements curatifs par 1’halofantrine. Il s’agit

probablement d’un accident allergique.

1.3.6.5. Le paludisme transfusionnel

Le risque de la transmission du paludisme par transfusion a longtemps été
méconnu et sous-estimé. Mais c’est un fait réel qui constitue une nouvelle
menace a la fois dans les pays endémiques ou les femmes enceintes et les
enfants sont les plus touchés mais également dans les pays non endémiques dans
lesquels la population n’est pas prémunie vis-a-vis du  parasite [8,6]. C’est en
1911 que Woosley a décrit le premier cas de paludisme post-transfusionnel aux
Etats-Unis dd & une transfusion de bras a bras. L’agent responsable s’avéra étre
un P. vivax. En 1946, en Chine, Chen rapporte 21 cas de paludisme post
transfusionnel et décide de mettre tous les patients receveurs sous quinine avant
la transfusion. Cela a constitué la premiére méthode de prévention véritable du

paludisme post-transfusionnel [8].

v’ Le terrain du paludisme transfusionnel

Dans les pays ou la pathologie n’est pas endémique, le paludisme transfusionnel
est essentiellement lié au flux des voyageurs et des immigrants provenant des
zones intertropicales, entrainant une diffusion rapide de 1’agent pathogene et une
augmentation de la proportion des donneurs de sang ayant potentiellement été en
contact avec le parasite [8,32]. Deux cas documentés de paludisme post-
transfusionnel survenant en Angleterre, enregistrés en 1986 et 1997,

impliquaient des donneurs ghanéens comme source de transmission [29].

Dans les zones d’endémie mixte, ou il existe une intrication de zones

endémiques et non endémiques, le paludisme post-transfusionnel est le résultat
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de deux phénomenes : résidents porteurs asymptomatiques et voyageurs

provenant de zones endémiques [8,32].

Les modalités de transmission post-transfusionnelle : Les quatre especes
plasmodiales pathogénes pour I’homme peuvent étre transmises par transfusion,
et la contamination peut se produire avec un tres faible nombre de parasites. La
transmission peut avoir lieu non seulement a partir de la transfusion de culots
globulaires, mais serait également possible a partir des autres produits sanguins

labiles (plasma frais, concentres leucocytaires et plaquettaires...) [8, 28].

Aux USA suite aux renseignements provenant du Systeme National de
Surveillance du paludisme, I'élément infectieux était du sang entier dans 63%
des cas, des concentrés de globules rouges dans 31% des cas et des plaquettes
(qui peuvent étre contaminées par des résidus globulaires) dans 6 % des cas
[31].

Parallelement au Canada, un homme a développé une fievre 16 jours apres avoir
recu une transfusion de plaquettes d’un donneur originaire du Cameroun qui
avait déja souffert de paludisme dans son pays 13 ans auparavant. Ce donneur
n‘avait pas eu de symptdmes de la maladie pendant plus de 3 ans et avait une trées

faible parasitémie [33].

En revanche le risque de transmission du paludisme ne concerne pas les produits
dérivés du plasma qui subissent des transformations en vue de leur
conditionnement, rendant la survie d’¢léments parasitaires quasiment

impossible.

La viabilité des parasites dans les poches transfusionnelles est directement
dépendante de la viabilité des hématies. Les techniques actuelles employant des
solutions de conservation de type SAG-Mannitol (Saline Adénine Glucose)

permettent une conservation des poches de trois a six semaines et donc des
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parasites, puisque ces derniers peuvent survivre a une température de + 4 °C

pendant plusieurs jours voire plusieurs semaines [8, 28, 30,32].

La période d’incubation apres la transfusion infectante est de 12 a 14 jours pour
P. falciparum, de 3 a 4 semaines pour P. vivax et de plusieurs mois pour P.
malariae [8, 38, 33]. En Angleterre, une femme de 81 ans, ne s'étant jamais
rendue dans une zone impaludée, a recu 3 unités de sang apres la chirurgie de la
hanche. Devenue fébrile 14 jours plus tard, les frottis sanguins ont montré P.

falciparum dans 4% de ses globules rouges [29].
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1.3.7. Diagnostic [39].
1.3.8. Diagnostic de certitude
C’est un diagnostic d’urgence qui repose sur la mise en évidence des formes
eérythrocytaires de Plasmodium sur un prélevement de sang periphérique. Le
résultat doit étre obtenu dans un délai maximal de 2 heures avec un contact
direct entre le médecin prescripteur et le biologiste.

Le prélevement
Le plus simple est de recueillir, sur une lame porte-objet de microscope, une ou
deux gouttes de sang par piqure au doigt (face latérale de I’annulaire), au lobe de
I’oreille ou au talon (chez I’enfant) et de confectionner immédiatement les
étalements (frottis minces et/ou goutte épaisse).
[1 Techniques de référence

Goutte épaisse Principe : La goutte épaisse consiste a realiser un etalement
¢épais de sang circonscrit dans un cercle d’environ un centimétre de diamétre sur
une lame porte objet dégraissée. La goutte de sang est défibrinée, séchée puis
colorée au Giemsa. L‘hémoglobine est dissoute, et sculs restes visibles au
microscope, les parasites et les globules blancs. La solution de Giemsa colore le
cytoplasme des plasmodies en bleu alors que la chromatine composante du
noyau est colorée en rouge intense.

Intérét : la Goutte épaisse permet de poser le diagnostic biologique et de
quantifier la parasitémie. Elle est trés sensible. [20]

Cette technique tres ancienne reste la méthode de réference. Elle consiste a
examiner quelques pl de sang aprés hémolyse des globules rouges et coloration
selon la méthode de Giemsa. C’est une excellente technique mais de réalisation
un peu délicate et qui nécessite une bonne expérience pour la lecture. Le
diagnostic d’espece n’est pas toujours possible. Le nombre de parasites pour 200
leucocytes doit étre compté.

Frottis mince
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Principe : le Frottis mince est une technique qui permet de faire plus
rapidement et plus facilement la reconnaissance des espéces grace a
I’observation de la morphologie du parasite et de I’érythrocyte parasité. Il
nécessite une fixation au

méthanol, suivie de la coloration au Giemsa. Une goutte de sang (3pl environ)
est étalée sur une lame porte objet et colorée apres fixation au méthanol. [20]

La lame est colorée selon la méthode de May-Grunwald-Giemsa ou par du
Giemsa apres fixation a ’alcool. Les parasites, colorés en rouge (noyau) et bleu
(cytoplasme) sont retrouvés a 'intérieur des globules rouges (pas d’hémolyse
dans cette technique).

Le diagnostic positif et le diagnostic d’espece s’en trouvent facilités. Par contre
la quantité de sang examinée est plus faible que sur une goutte épaisse et cette
méthode peut étre mise en défaut en cas de parasitémie faible (sensibilité
théorique 20 a 30 fois moindre qu’avec la goutte épaisse) [39].

Autres techniques

Pour tenter de simplifier et d’améliorer le diagnostic biologique du paludisme,
d’autres techniques ont ¢été développées dont les tests rapides par
immunochromatographie sur bandelette.

Tests de diagnostic rapide [20].

Les tests de diagnostic rapide (TDR) du paludisme permettent de déceler les
antigénes spécifiques issus des stades sanguins des parasites du paludisme. La
présence de 1’antigene est indiquée par une ligne de résultat sur une bande de
nitrocellulose. La sensibilité et la spécificité des TDR pour détecter le paludisme
a falciparum et vivax sont comparables a celles de la microscopie de champ. Les
tests de diagnostic rapide (TDR) peuvent permettre de diagnostiquer rapidement
le paludisme dans des contextes ou les examens microscopiques fiables sont
impossibles ou impraticables. Les TDR détectent les antigénes libérés dans le

sang par les parasites responsables du paludisme. En présence de ces antigenes,
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le test devient positif. S’ils sont absents, le test est négatif. Certains antigenes
sont produits par une espéce unique de parasite (Plasmodium falciparum, par
exemple), tandis que d’autres sont émis par I’ensemble des espeéces plasmodiales

(y compris P. vivax, P.malariae, P. ovale et P. knowlesi).

Les TDR les plus largement utilisés pour détecter P. falciparum ne visent que
les antigénes HRP2, qui s’éliminent relativement lentement ; ces TDR peuvent
donc rester positifs pendant plusieurs jours apres la négativation de la
parasitémie (15 a 21 jours). Cet aspect peut étre utile pour le dépistage des
patients atteints de paludisme grave ayant recu un prétraitement antipaludique et
chez lesquels la parasitémie a chuté au-dessous du seuil de detection par les

méthodes microscopiques.

Test QBC (quantitative buffy-coat) : Le principe consiste a centrifuger le tube

contenant le sang mélangé a I’acridine orange. Avec le microscope a florescence

a ’objectif 50 en immersion, faire la mise au point au niveau de la couche

leucocytaire et rechercher les parasites au niveau de la couche érythrocytaire

dont les noyaux sont colorés par ’acridine orange. Cette méthode ne permet pas

de porter un diagnostic d’espéces ni une densité parasitaire.[15]

Diagnostic étiologique [15]

Le mode de transmission du paludisme se fait comme suit :

— piqlre de I’anophele femelle (moustique)

— paludisme post transfusionnel

— le passage transplacentaire, Il repose sur la présence du Plasmodium
falciparum ou une des autres espéces présentes dans 1’échantillon de sang

examiné.
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1.3.8.1. Diagnostics différentiels [15]
Le paludisme et les autres syndromes ont en commun : la fiévre, les céphalées,
la sueur et les arthralgies. Il se differe des autres syndromes fébriles avec une

goutte épaisse négative :

— Les meéningites ;

— Les pneumopathies ;

— La fiévre typhoide ;

— Les septicémies ;

— Les infections génitales

— Les infections urinaires

1.3.9. Traitement curatif [39].

1.3.9.1. Prise en charge du paludisme simple

v Paludisme a P. falciparum

Se caractérise essentiellement par une fievre (Température axillaire > a 37,5°C)
ou antécedent de fiévre avec souvent des maux de téte, des douleurs
musculaires, de la faiblesse articulaire, des troubles digestifs, des frissons, et des

courbatures, confirmé par un examen biologique (TDR ou GE/FM positif)

Le paludisme simple se traite efficacement par voie orale.
Les traitements les plus efficaces aujourd’hui sont les Combinaisons
Thérapeutique a base d’artémisinine (CTA). Elles permettent de traiter

efficacement le paludisme simple en 3 jours.

1.3.9.2. Prise en charge d'un paludisme grave [39]

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). L’Artésunate 2,4 mg/kg de poids corporel administrés par voie

intraveineuse (IV) ou intramusculaire (IM) a I’admission (t = 0), puis 12 h et 24
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h plus tard et, par la suite, une fois par jour pour les patients de 20 kg et plus
jusqu’a ce que le patient puisse prendre ses médicaments par voie orale. Pour les
enfants de moins de 20kg : artésunate 3mg/kg de poids corporel conformément

aux temps indiqués précédemment. Prendre le relais avec le CTA.

v" Laquinine
— Posologie recommandée :

Quinine administrée par perfusion en intraveineuse

Dose de charge : 20 mg de sel de quinine/kg) a I’admission chez I'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, si

oui ¢’est la dose d’entretien qui est retenue

— Dose d’entretien :

Enfant : Posologie : 10 mg/kg de sels de chlorhydrate de quinine (8,3mg base)
dilués dans 10 ml/kg de serum glucosé a 10 % (ou dextrose a 4,3% ou sérum
salée a 0,9 % chez les diabetiques) Durée de la perfusion : 2 — 4 heures a
renouveler chaque 8 heures jusqu’a ce que le patient arrive a avaler.

Intervalle entre le début des perfusions : 8 heures

Passer a la voie orale avec les CTA des que le malade peut avaler

Posologie

15 mg/kg de sels de chlorhydrate de quinine (12,4 mg 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 — 4 heures Intervalle entre le début des

perfusions : 12 heures

Passer a la voie orale avec les CTA des que le malade peut avaler.
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Prévention

Lutte contre les vecteurs du paludisme

La promotion des moustiquaires (MILDA) ;

La promotion de I’utilisation de bio larvicide pour la destruction des gites
larvaires ;

La recherche opérationnelle dans ses composantes biologique, chimique et
génetique.

La pulvérisation intra domiciliaire dans les zones ciblées ;

La promotion de I’hygiéne et de I’assainissement

Interrelation Paludisme _Insuffisance rénale chronique [15, 35,10, 36, 37]

Le profil clinique de I’infection palustre et celle de I’insuffisance rénale
chronique fait admettre que leur comorbidité constitue un véritable probléme de
santé publique. Au cours de I’IRC, il y a une baisse de I’immunité a médiation
cellulaire, ce qui rend le sujet urémique fragile vis-a-vis des infections telles que
les infections parasitaires dont le paludisme. Les caractéristiques du tableau
clinique de I’infection chez I’urémique sont :

— Une fiévre modérée voire absente (38-38,5C) ;

— Une hyperleucocytose modérée ;

— Une altération de 1’état général [38].

L’infection palustre surtout avec Plasmodium falciparum provoque une
défaillance rénale due a I’adhésion des globules rouges infectés aux micro-
capillaires du cortex rénal entrainant ainsi une anoxie au niveau de cet organe
[15], ce qui peut aboutir a une nécrose rénale qui va accélérer 1’évolution de
I’insuffisance rénale. L’anémie lors de I'IRC est quasi constante et de type
normochrome normocytaire arégénérative. Généralement bien tolérée, elle est la
conséquence du déficit de production rénale d’érythropoiétine (EPO) et de
I’inhibition de la production médullaire des globules rouges entrainant une

hémolyse modérée. Le paludisme quant a lui cause des anémies normochromes
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régenératives hémolytiques. Le parasite lyse les hématies parasitées au moment

de I’éclatement des rosaces. L’intensité de 1’anémie est fonction de :

— L’état immunitaire du patient déja défaillant au cours de ’IRC ;

— L’espéce plasmodiale. Le paludisme augmente 1’hémolyse déja présente chez
I’'urémique et aggrave ainsi 1’anémie. Par ailleurs, le paludisme est
responsable de deux types d’atteintes :

— les néphropathies glomerulaires induites par le paludisme a Plasmodium
malariae ;

— les néphropathies glomérulaires ou tubulo-intersticielle qui peuvent survenir

au cours d’un acces pernicieux de Plasmodium falciparum [36].

Sur un terrain d’IRC, ces atteintes peuvent aggraver 1’état du sujet urémique. De
plus, au cours de Il’infection palustre, il y a une déshydratation due aux
vomissements et a la diarrhée. Ces symptémes surajoutés a ceux présents lors de
I’IRC (vomissements) pourraient entrainer des troubles hydroélectrolytiques
importants, aggravant également I'IRC. Le rein étant la principale voie
d’¢élimination des médicaments, I’importance de son débit sanguin et les
mécanismes de concentration urinaire exposent les structures fonctionnelles a
des concentrations médicamenteuses potentiellement toxiques. Chez le patient
présentant une altération de la fonction renale, la pharmacocinétique des
médicaments antipaludéens peut étre modifiée et nécessiter une réduction des
posologies car chez ces sujets, la demi vie d’élimination est significativement

augmentée [37].

Dans le cas de la quinine, en cas d’insuffisance rénale, il est utile de la doser
pour rester dans la zone de sécurité entre 8 et 15mg par litre et parfois méme

d’en diminuer les doses apres le troisiéme jour [27].
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Dans le cas de I’association Chloroquine+proguanil (savarine), I’administration
des deux principes actifs se fait séparément lorsque la clairance est en dessous

de 60ml/min.
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2. MATERIEL ET METHODES
2.1. Cadre et lieu d’étude
L’étude a été réalisée a Bamako, République du Mali précisément dans le

service de néphrologie et d’hémodialyse du Centre Hospitalier Universitaire du

Point G.

Le CHU est un centre de troisieme niveau de référence. Il est situé a huit
kilométres du centre-ville, sur la colline du Point G. Présentement 1’Hopital

regroupe 22 services dont le service de Néphrologie et d’Hémodialyse.

Le service de Néphrologie a été créé en 1981 et 'unit¢ d’Hémodialyse a été

ouverte en Avril 1997.

Le service comprend deux unités d’hospitalisation et trois unités d’hémodialyse.
Les unités d’hospitalisations comprennent : un pavillon principal et un pavillon

annexe comprenant une capacité d’hospitalisations de 34 lits .

Les trois unités de dialyse disposent au total 32 postes de dialyse
conventionnelle assurant une série de 3 séances de dialyse par jour, du lundi au

samedi et une unité d’urgence de deux(2) postes.

v’ Le personnel est composé de :

— Professeur titulaire=1

— Maitres assistants=3

— Nephrologues=6

— Meédecins en formation pour obtenir le Diplome d’études spécialisée
(DES)=dix Etudiants en Médecine en année de thése=6

— Infirmiers d’états=3

— Aides-soignants=2

— Assistant medical=1

— Manceuvres=2
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v" Les activités du service sont :

Activités de soins : consultations et hospitalisations du lundi au vendredi
Activités de recherche : these, travaux de recherche

Activités pédagogiques : formation des DES, assurer I’enseignement de la
néphrologie a la facult¢ de Meédecine et d’odontostomatologie (FMOS),

encadrement des éleves et étudiants.

2.2. Type et période d’étude
Il s’agissait d’une étude prospective qui s’est déroulée du ler septembre2019 au

30 septembre 2020 soit une période de 12 mois.

2.3. Population de I’étude

IL s’agissait de ’ensemble des patients en IRC, hospitalisés et transfuses dans le
service de Néphrologie et d’hémodialyse du CHU du Point G durant la période
d’étude.

2.4. Critére d’inclusion :

Patients en IRC hospitalisés dans le service de néphrologie ayant bénéficié
d’une transfusion sanguine et chez qui la goutte épaisse a été négative avant la
transfusion mais qui est revenue positive aprés la transfusion (plasmodium

falciparum).

2.5. Critere de non inclusion
Patients en IRC hospitalisés dans le service de néphrologie ayant recu de
transfusion sanguine et chez qui la goutte épaisse est revenue négative apres la

transfusion.

2.6. Taille de I’échantillon
La taille de 1’échantillon exhaustif était de 20 patients.
Definitions
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Insuffisance rénale aigué : I’insuffisance rénale aigué s’est definie par une baisse
brutale et importante de la filtration glomérulaire habituellement reversible
apres traitement.

Le diagnostic de I’insuffisance rénale chronique devant 1’association :

— deux petits reins a I’échographie

— anémie

— hypocalcémie

— créatininémie élevée et stable a quelques jours d’intervalle

— clairance créat<60ml /min pendant au moins 3mois

Diagnostic du paludisme : le diagnostic du paludisme a reposé sur une goutte
epaisse positive et un frottis mince positif. Le matériel utilisé nous a permis de

faire la réalisation de la goutte épaisse, du frottis mince. Il s’agissait :

— des vaccinostyles pour piquer le doigt ;

— des gants stériles ;

— du coton;

— del’alcool 4 90° ;

— un crayon ou un marqueur indélébile ;

— deslames; ;

— des boites OMS de conservation de lames ;
— de I’eau distillée tamponnée (pH= 7,2) ;

— des éprouvettes graduéees (100 ml ; 500 ml ; 1I) ;
— un Colorant GIEMSA a 5% ;

— des bacs de coloration ;

— un Chronometre ;

— de I’huile d’immersion ;

— un microscope optique
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Principe : La goutte épaisse a consisté a réaliser un étalement épais de sang
circonscrit dans un cercle d’environ un centimétre de diamétre sur une lame
porte objet dégraissée. La goutte de sang est défibrinée, séchée puis colorée au
Giemsa. L‘hémoglobine est dissoute, et seuls restes visibles au microscope, les
parasites et les globules blancs. La solution de Giemsa colore le cytoplasme des
plasmodies en bleu alors que la chromatine composante du noyau est colorée en

rouge intense.

Technique la goutte épaisse : est une technique de concentration pour le
diagnostic du paludisme. Elle permet un enrichissement important en parasites

mais sa lecture est difficile.

Confection de la lame La GE se déroule en 3 étapes :

(a)-La ponction capillaire et le dép6t de sang

(b)-La défibrination

(c)-Le sechage

Apres avoir mis des gants, il faut désinfecter ’annulaire du patient avec un
tampon d’alcool, piquer a I’aide d’un vaccinostyle et déposer ensuite une grosse

goutte de sang sur une lame (a).

Pour empécher la coagulation, étaler régulicrement avec le coin d’une autre
lame le sang sur une surface de 1 cm de diameétre environ en tournant avec des
mouvements circulaires pendant quelques secondes (b).

Laisser sécher la lame a plat sur un support (c).

Coloration : Le colorant utilisé a eté le GIEMSA a 5% préparé a partir de :

v 5 mesures de solution mére de GIEMSA ;

v 95 mesures d’eau tamponnée ;

Aprés préparation du colorant, les lames préalablement séchées sont plongées

dans un bocal contenant le colorant pendant 45 minutes. Les lames sont lavées a
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I’eau du robinet en y faisant couler I’eau trés délicatement, ¢liminant ainsi la

fine pellicule qui couvre la solution. Le séchage s’est fait a 1’air libre.

Lecture :

Les lames sont observées au microscope a I’objectif 100 en immersion. Avant
de dire qu’une GE est négative, il faudrait I’examiner sur 100 champs au moins.
On compte en paralléle le nombre de parasites et de leucocytes ; la parasitémie
est obtenue en multipliant par 25 le nombre de parasites compté sur 300
leucocytes. On obtient ainsi le nombre de parasites par microlitres (ul) de sang ;
c’est la méthode de Payne. La goutte épaisse est dite positive si on a 25
parasites/ pl, c'est-a-dire que la présence d’un parasite dans 1’échantillon analysé

permet d’affirmer la positivité de la goutte épaisse.

Frottis mince (FM)

Principe : le Frottis mince est une technique qui permet de faire plus rapidement
et plus facilement la reconnaissance des espéces grace a 1’observation de la
morphologie du parasite et de 1’érythrocyte parasité. Il nécessite une fixation au
méthanol, suivie de la coloration au Giemsa. Une goutte de sang (3ul environ)
est étalée sur une lame porte objet et colorée apres fixation au méthanol. La
lame est colorée selon la méthode de May-Grunwald-Giemsa ou par du Giemsa
apreés fixation a D’alcool. Les parasites, colorés en rouge (noyau) et bleu
(cytoplasme) sont retrouvés a ’intérieur des globules rouges (pas d’hémolyse

dans cette technique).

Technique

Confection de la lame.

Le FM a consisté en la réalisation d’un étalement monocellulaire des éléments
sanguins sur une lame porte — objet. 11 s’agssaitt apres la ponction capillaire de
déposer une petite goutte de sang a ’extrémité d’une lame. Avec la deuxiéme

lame, tenue a environ 45° par rapport a la premiere, on touche la goutte de sang
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puis on I’étale d’'un mouvement bref sur la premic¢re lame pour obtenir un

étalement fin. On a séché aussitot et on le fixe a ’alcool avant la coloration.

Coloration : La coloration s’est déroulé comme pour la GE.

Les poches transfusées n’ont pas été analysés de fagon systématique.

Indication de la transfusion : I’indication de la transfusion a repose sur :

— la présence d’une paleur conjonctivale a I’examen clinique ;

— D’asthénie ; douleur thoracique ; anorexie; vertige; cephalée; dyspnée
d’effort

— un taux d’hémoglobine < 10g/dl a la NFS.

L’anémie était dite modeérée lorsque le taux d’hémoglobine €tait compris entre 6

et 8g/dl et sévere lorsque le taux d’hémoglobine était inférieur a 6g/dl.

1.4. Analyse et recueil des donneées

Les variables ont été initialement stockées sur des fiches d’enquéte et
secondairement saisies sur un outil d’analyse épidémiologique SPSS version
22.0. Les moyennes arithmétiques ont été¢ calculées avec un risque a-1,96 et

p<0,05. La saisie et le traitement de texte ont été faits sur Word et Excell

1.4.1. Instrument de collecte :

Une fiche d’enquéte individuelle préétablie a permis de recueillir les données
des patients a partir de leur dossier d’hospitalisation et au lit des malades.
Aspects éthiques :

Un consentement éclairé verbal a été obtenu apres explication aux patients de
I’objectif de cette ¢étude, la confidentialité des données était respectée, les

résultats de ce travail n’ont servi qu’a des fins scientifiques
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3. RESULTATS

Tableau | : Répartition des patients transfusés selon la tranche d’age

‘Age(ans)  Effectif = Fréquence (%)
20-40 7 35

41 -61 8 40

62- 82 5 25

Total 20 100

L’age moyen a été de 47,15 ans avec des extrémes de 20 et 72 ans.

Tableau Il : Répartition des patients transfusés selon le sexe

Sexe Effectif Fréquence(%o)
Masculin 12 60
Féminin 8 40
Total 20 100

Le sexe ratio a été de 1,5 en faveur des hommes.
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Tableau 11 : Répartition des patients transfusés selon la voie
d’administration et d’évolution

Voie Favorable  Complication Déces Total
d’administration

Orale 6 0 0 6
Voie 12 1 1 14
intraveineuse

Total 18 1 1 20

La voie intraveineuse a été plus administrée chez les patients ayant une
évolution favorable.

Tableau 1V : Répartition des patients transfusés selon la voie
d’administration et le type de I’insuffisance rénale

\Voie IRC IRA Total
d’administration

Orale 11 3 14
Intraveineuse 3 3 6
Total 6 6 20

La voie orale a été plus administrée chez les patients ayant une insuffisance

rénale chronique
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Tableau V : répartition des patients transfusés selon les troubles

metaboliques.

‘Trouble métaboligue ~ Effectif ~ Fréquence (%)
Hyperphosphorémie 13 65
Hyponatrémie 11 55
Hypocalcémie 10 50
Hypokaliémie 5 25
Hypophosphorémie 4 20
Hyperkaliémie 3 15
Hypernatrémie 2 10
Hypercalcémie 1 5

L hyperphosphorémie,l’hyponatrémie et I’hypocalcémie ont été les principaux

troubles métaboliques.

Tableau VI : Répartition des patients transfusés selon la creatinémie

Créatinémie(pumol/l) Effectif Fréquence (%)
120-300 1 5
300-600 1 5
600-800 1 5

>800 17 85

Total 20 100

La créatinémie supérieure a 800umol /I a été observée chez la plupart des

malades soit 85% des cas. La créatininémie moyenne a été 1639,261umol /I

La creatininémie extréme a été 123 et 4194umol/I
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Tableau VII : Répartition des patients transfusés selon la clairance de la

creatinine

Clairance de la Effectif Fréquence (%)
créatinine

Modérée 1 5
Sévere 1 5
Terminale 18 90

Total 20 100

L’IRC au stade terminal a été quasi constante soit 90% des cas.

Tableau VIII : Répartition des patients transfusés selon la taille des reins

Taille des reins Effectif Fréquence (%)
Diminuée 14 70
Normale 6 30
Total 20 100

La taille des reins a été diminuee de fagcon fréquente soit 70% des cas

Tableau IX : Répartition des patients transfusés selon le taux

d’hémoglobine.

Taux Effectif Fréquence (%)
d’hémoglobine(g/dl)

<6 5 25

6-8 15 75

Total 20 100

L’anémie a été constante.
le taux d’hémoglobine moyen a été de 6,32¢g /dl

le taux d’hémoglobine extréme a été 4 et 8g/dl
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Tableau X : Répartition des patients transfusés selon le groupage

Groupage Effectif Fréquence (%)
O+ 9 45

A+ 4 20

B+ 3 15

AB+ 3 15

O- 1 5

Total 20 100

Le groupe O+ a été prédominant.

Tableau XI : Répartition des patients transfusés selon le rhésus

Rhésus Effectif Fréquence (%)
Positif 19 95
Négatif 1 5

Total 20 100

Le rhésus positif a été quasi constant

Tableau XI1 : Répartition des patients transfusés selon le type de ’anémie a

la numération formule sanguine

Type de ’anémie Effectif Fréquence (%)
Microcytaire hypochrome 7 35
Normocytaire hypochrome 6 30
Normocytaire normochrome 6 30
Microcytaire normochrome 1 5

Total 20 100

L’anémie a été microcytaire hypochrome ou normocytaire hypochrome ou

normocytaire normochrome.
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Tableau X111 : Répartition des patients transfuses selon les troubles

hématologiques.

Troubles Effectif Fréquence (%)

hématologiques

Anémie modérée 15 75
Anémie sévére 5 25
Thrombopénie (n=19) 7 36,84
Thrombocytose (n=19) 2 10,52
Hyperleucocytose 15 75

L’anémie modérée a été frégquente soit 75% des cas.

Tableau X1V : Répartition des patients selon le taux de réticulocyte (n=9)

Taux de réticulocyte Effectif Fréquence (%)
<120000 7 77,78
>120000 2 22,22
Total 9 100

L’anémie a été arégénérative de fagon fréquente.
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Tableau XV : Répartition des patients transfusés selon les signes propres du

paludisme.

Signes propres du paludisme Effectif Fréquence (%)
Vomissement 16 80
Céphalée 15 75
Fievre 11 55
Frisson 9 45
Arthralgie 9 45
Nausée 7 35
Langue saburrale 6 30
Douleur musculaire 6 30
Agitation 5 25

Le vomissement, la céphalée et la fievre ont éte les principaux signes du

paludisme

Tableau XVI : Répartition des patients transfusés selon la parasitémie

Parasitémie(ul) Effectif Fréquence (%)
20-40 6 30
41-61 4 20
62-82 10 50
Total 20 100

La parasitémie a été constante.
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Tableau XVII : Répartition des patients transfusés selon la température

Température Effectif Fréquence (%)
<375 7 35
> 37,5 13 65
Total 20 100

Un malade sur deux a eu une température supérieure 37,5.

Tableau XVIII : Répartition des patients transfusés selon les antipaludiques

Antipaludiques Effectif Fréquence
Artémether-luméfantrine 5 25
Quinine 15 75
Total 20 100

La quinine a éete utilisée de facon fréquente soit 75% des cas.

Tableau XIX : répartition des patients transfusés selon I’évolution

Evolution Effectif Fréquence (%)
Favorable 18 90
Complication 1 5

Déceés 1 5

Total 20 100

L’évolution a été favorable chez la plupart des malades soit 90% des cas .
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Tableau XX : Repartition des patients transfuses selon la voie

d’administration aux antipaludiques.

Voie d’administration Effectif Fréquence (%)
Voie orale 5 25
Voie intraveineuse 15 75
Total 20 100

La voie intraveineuse a été la plus administrée.

Tableau XXI : Répartition de patients transfusés selon la symptomatologie

de anémie.

Symptomes de I’anémie Effectif Fréquence
Dyspnée 18 90
Vertige 17 85
Anorexie 16 80
Asthénie 16 80
Céphalée 15 75
Douleur thoracique 5 25

La dyspnée, le vertige, I’anorexie, 1’asthénie et la céphalée ont été les principaux

symptomes de 1’anémie.
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Tableau XXII: Répartition des patients transfusés selon les résultats de la

goutte épaisse apres la transfusion.

Goutte epaisse Effectif Fréquence (%)
Positive 20 20
Négative 80 80

Total 100 100

La goutte épaisse a été positive dans 20% des cas.

Tableau XXII1 : Répartition selon le type de I’insuffisance rénale.

Type de I’'insuffisance rénale Effectif Fréquence (%)
IRC 14 70
IRA 6 30
Total 20 100

L’insuffisance rénale a été chronique chez la majorité des malades.

Tableau XXIV : Répartition selon le mécanisme.

‘Typed’IR  Meécanisme  Effectif  Fréquence(%)
Vasculaire 9 45
IRC Glomerulaire 3 15
NTIC 1 5
Indéterminée 1 5
Indéterminée 4 20
IRA Organique 1 5
NTA 1 5

Total 20 100

La néphropathie vasculaire a été la principale cause de I'IRC
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Tableau XXV :Répartition des patients selon le traitement par dialyse

Traitement par dialyse Effectifs Fréquences
Dialyseés 13 65
Non dialysés 7 35
Total 20 100

Le traitement par dialyse a été fréquent soit 65% des cas
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4, COMMENTAIRES ET DISCUSSIONS
Il s’agissait d’une étude prospective réalisée dans le service de néphrologie et
d’hémodialyse du CHU du point-G. Du 1 septembre 2019 au 30 septembre 2020
424 patients ont été hospitalisés. Parmi eux 100 patients ont bénéficié d’une
transfusion sanguine soit 23,58%, dont 20 patients ont développé le paludisme
post-transfusionnel soit une fréquence de 20%. L’incidence est de 1,7cas par

mois.

4.1. Donnees sociodémographiques

La tranche d’age prédominante est celle de 41-61 avec une fréquence de 40%.
Au Mali, I’IRC touche en général le sujet jeune [52, 53], contrairement a
I’Europe et aux USA ou elle touche les sujets agés [41]. Moussa Sadou a
rapporté une fréquence de 63% pour la tranche d’age de [34-54] [10]. Le sexe
masculin est plus représenté soit 60% des cas. Le sexe masculin était également
retrouvé majoritaire en Cote d’Ivoire et au Burkina Faso, avec respectivement
61,8% [40] et 70% [41]. La majorité des patients résidait a Ségou (15%). Selon
la profession, les ménagéres sont plus représentées soit (35%), suivies des
ouvriers (15%), des cultivateurs (10%) et des fonctionnaires (5%). Diallo [13]
rapporte 25% de fonctionnaires. Cette disparité pourrait s’expliquer par le lieu

de 1’étude.

4.2. Motif de consultation

Taux élevé de la créatinine soit 85%

4.3. Examens cliniques

v' Les signes fonctionnels

Le vomissement (80%), les céphalées (75%), la fievre (55%) sont les principaux

signes fonctionnels du paludisme rapportes par les receveurs en post-transfusion.

Cette symptomatologie n’est cependant pas spécifique au paludisme et peut se

retrouver au cours d’autres maladies telles que 1’hypertension artérielle le
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syndrome urémique et 1’hyponatrémie ce qui ne facilite pas le diagnostic du
paludisme sur ce terrain. Le vomissement peut s’expliquer par le non suivi des
malades ayant un syndrome urémique et qui nous arrivent au stade avancé.
L.Y.Anani et al avaient quant a eux observé la fievre dans 100% des cas, les
céphalées dans 66,66% des cas, les vomissements 66,66% des cas, les frissons
dans 33,33% des cas et les courbatures dans 33,33% des cas [42]. Emmaline E.
B et al ont rapporté la fievre comme signe fonctionnel [43]. Slinger. R et al ont
rapporté la fievre chez tous les patients et un cas de convulsion [44]. Ce résultat
montre bien que le risque du paludisme post-transfusionnel existe. D’autres
signes fonctionnels ont été retrouves a des proportions importantes. IL s’agissait
de la dyspnée d’effort (90%), le vertige (85%), les céphalées (75%), 1’asthénie
(80%), la douleur thoracique (25%). Ces derniers symptomes sont en rapport
avec I’anémie au cours de I'insuffisance rénale chronique. Moussa Sadou a
retrouvé les vomissements incoercibles (29,5%), la dyspnée d’effort (22,7%) et

I’asthénie (21,6%) comme signes fonctionnels [10].

v' Les signes physiques

Les signes fréquemment retrouvés a I’examen étaient : la paleur conjonctivale
(100%), Kané, Diallo, Lengani ont rapporté respectivement 91,7% ; 87,5% et
86,8% de péaleur conjonctivale [45, 13, 46].

4.4. Examen complémentaire

v LaGE

Parmi 100 patients transfusés 20 patients avaient une goutte épaisse positive soit
une prévalence de 20% de paludisme post-transfusionnel. Une étude réalisée au
CNTS en 2003 a rapporté une prévalence de 25,49% du paludisme chez les
donneurs de sang [47]. Cette similarité entre les résultats obtenus au CNTS et a
la néphrologie s’expliquerait par le fait que les deux études ont été réalisées
pendant la période de forte transmission du paludisme (entre septembre et

novembre). Au cours d’une étude réalisee en 2007 a Yaoundé par Yombissi et

THESE DE PHARMACIE Noumouténé SISSOKO BAMAKO 2020



Prévalence du paludisme post transfusionnel dans le service de néphrologie et hémodialyse du CHU du Point G.

collaborateurs, une prévalence de 6,5% a été rapportée [48]. Le frottis qui

détermine 1’espéce a été mis en évidence le plasmodium dans 100% des cas.

v Numération

L’anémie a été modérée dans (75%) des cas. L’anémie a été arégenérative dans
77,78% des cas. Ce résultat est similaire a celui de Awa Diallo qui a rapporté
une prédominance de 1’anémie arégénérative dans 96 ,2% des cas [49].cette
fréquence élevée de I’anémie arégénérative par la prédominance était di a

I’insuffisance rénale chronique.

v Créatininémie

La créatinémie était supérieure a 800umol /I dans 85% des cas avec des
extremes 123 et 419umol/I

IRC au stade terminal a été observee dans 90% des cas. Diallo et Kane
rapportent respectivement une fréquence de 97% et 77,8% des cas [52, 13]. Cela
témoigne du retard dans la référence de ces patients aux spécialistes ou du

manque de suivi néphrologique.

v Troubles hydroelectrolyques

L’hypocalcémie a été retrouvée chez 50% des malades. Une étude menée dans
le méme service a retrouvé I’hypocalcémie dans 64,3% des cas [50].
L’hypocalcémie est généralement la conséquence d’une hyperphosphorémie
et/ou du défaut de synthése du métabolite actif de la vitamine D3, le 1,25-
dyhydroxyvitamine D3 au niveau rénal [41]. L’hyperkaliémie a été retrouvée
chez 15% des patients et ’hyponatrémie était présente chez 55% des patients
Djanda Kassadji retrouvait pour les mémes parametres 36,2% (21/58) et 32,7%
(16/49) des malades [50]. Selon la littérature, la kaliémie ne s’éléve qu’en cas
d’insuffisance rénale chronique avancée, d’apport alimentaires importants ou en

cas d’erreur thérapeutique [51].
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4.5. Criteres de transfusion sanguine

Une anémie symptomatique (asthénie, dyspnée d’effort, vertiges, céphalée,
douleurs thoraciques) avec un taux d’hémoglobine inférieur a 8 g/dl associant un
facteur de risque (insuffisance cardiaque, diabéte, grand age), des anomalies
électriques (HVG, tachycardie, infarctus du myocarde, micro voltage),
radiologiques (cardiomégalie), et écho cardiographiques (HVG, dilatation

ventriculaire ou auriculaire gauche).

Diallo et Kané ont rapporté comme motif de transfusion une anémie avec signes

d’intolérance et/ou paleur conjonctivale [50, 13].

4.6. Complications de la transfusion sanguine :
Les complications transfusionnelles infectieuses sont de diagnostic difficile, sauf

cliniguement ; car le bilan doit étre demandé avant et apres transfusion.

Cependant 20 patients de notre étude ont présenté un paludisme post-
transfusionnel. Cela s’explique que le CNTS qui distribue des produits sanguins
labiles ne fait pas systématiquement la recherche de plasmodium chez les
donneurs de sang. Diallo [13] trouve 12,5% des patients ayant présenté un prurit

(allergie).

4.7. Traitement

Le traitement institué aux receveurs symptomatiques était en majorité fait a base
de quinine (75%) et de I’artemether- lumefantrine (25%). LORRIS Delphin
avait trouvé dans son étude que le traitement était a 100% a base de sel de

quinine et a 100% a base d’Artésunate + Amodiaquine [34].

L’évolution a été favorable dans 90% des cas. Le déces a été di a une

cardiomyopathie.
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CONCLUSION

L’étude prospective a été réalisé sur les patients insuffisants rénaux chroniques
du Service de néphrologie du CHU du point G dans le but d’étudier le paludisme
post-transfusionnel. La prévalence du paludisme post-transfusionnel chez les

insuffisants rénaux chronique au cours de cette étude était de 20%.

Chez les insuffisants rénaux chroniques ayant fait le paludisme post-
transfusionnel, les principaux signes cliniques étaient le vomissement et la
fievre. Les cephalées ne constituaient pas un critére de diagnostic de paludisme
car chez les patients insuffisants rénaux, [’hypertension est fréquente. L’anémie
chez ces patients était modérée. L’hypocalcémie, fréquente au cours de I’IRC
n’est pas majorée au cours de I’infection palustre. La parasitémie était élevée
chez les insuffisants rénaux chroniques présentant le paludisme post-
transfusionnel. L’évolution a été favorable en majorité mais il y a un déces et

une complication
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RECOMMANDATIONS
> Au CNTS
Faire le dépistage du paludisme sur toutes les poches avant toute tranfusion
» Au service de néphrologie
Demander une goutte épaisse chez tous les patients devant tout état febrile
apres la transfusion.
» Au ministére de santé:
Mettre en place des tests de diagnostic rapide dans les structures de santé afin
de faire un dépistage sur les poches de sang avant toute transfusion pour une

prise en charge adéquate des patients.
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ANNEXES
Fiche d’enquéte

Données personnelles

1-N° d’identification ...............

4-Sexe 1=féminin 2= masculin

5-Profession : —-------mmmmm oo e
6-ProvenancCe : ==-===-===memmmem e oo
DIAGNOSTICS CLINIQUES

- Manifestations du paludisme :

1. symptomes du paludisme 1=Oui 2=Non

Température| | Frissons| | fievre| | Céphalées| | Nauseées| |
Vomissements| | Diarrhée|__| Douleurs  abdominales| |
Anorexie|__|

Asthénie| | douleurs des muscles| | Arthralgies| | TA pincée| |
Langue saburrale| | Hépatomégalie| | Oligurie|__| Etat de
conscience| | 1=Somnolence 2=Obnubilation 3=Coma Convulsions|__|
Agitation| |  Splénomégalie| | Raideur de la nuque | | Etat des

conjonctives : 1=colorees 2=Péles 3= Ictere| |

2. SYMPTOMES DE L’ANEMIE: oui ou non
— Douleur thoracique-------------------
— Asthénie----------------mrmmm -

— Dyspnée d’effort-----------------=nnmnm--

— Paleur conjonctivale-----------------------=----
— IOt == mm e
3. DIAGNOSTIC BIOLOGIQUE

A. Syndrome uremique

1. Biochimique
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— Créatinine..............cooevvvennnnnn.

— acide urique........ccevvinveiiiiieiiiieeans
— Glycémie.............oooveene..

— Natrémie..........coevviiiiennnnnn.n.

— Kaliémie...........................

— Calcémie.........cceovvvviiiinnnnn..

— Phosphorémie........................

— Protidémie........................lll -

— Clairance (ml/min) ............

. Hématologiques

NFS

*Groupage| | 0=01=A2=B 3AB
— Rheésus|__| 1=Positif 2=Negatif

B. Paludisme

1- test rapide| | : -1=Positif -2=Neégatif
2-Goutte épaisse : || : -1=Positif -2=Neégatif
*parasitémie :(parasites / pl) | |

3-Frottis

*Espece plasmodiale|__| 1=falciparum 2=malariae 3=vivax 4=ovale

*Forme plasmodiale | | 1=Trophozoites 2=Schizocytes 3=Rosaces
4=Mérozoites

4. TRAITEMENT

Syndrome urémique
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ANtINYPertenseurs .......c.ooiiiii e

*Traitement adjuvant

-Correction de ’anémie. ...........oooiiiiiiiiiiiiiiiii s
-Réhydratation .............ooviiiiiii
-Supplémentation calcique .............coeiiiiiiiiiii

YN 13 (= TP

-transfusion|__| 1=Oui 2=Non EPO|__| 1=0Oui 2=Non
B- Paludisme

1-Antipaludiques |__|

2=Artésunate + amodiaquine (coarsucam®)
3=Artéméther + luméfantrine (coartem®)

4=Artesunate+ SP(coarinate®) 4=Quinine

5= SP (fansidar®)

Durée du traitement : ........oveeneeeee e

Voie d’administration : || 1=IM 3=P.O
2-Traitement adjuvants -Antipyretiques : |_|

1=Paracétamol 2=acide acétyle salicilique

Voie d’administration| | 1=IV 2=IM 3=P.O

-Antiémétique : |_| 1=Dompéridone (motilium®)
(vogalene®)
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Voie d’administration : || I=IV 2=IM 3=P.O

-Sedatif : || 1=Diazépam (valium®) 2=Phénobarbital

Voie d’administration : || I=IV 2=IM 3=P.O -Autres ..................
Evolution

1 Favorable

2 Complication

3 Déces
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Fiche signalétique
Nom : SISSOKO
Prénom : NOUMOUTENE
Titre de la thése : Prévalence du paludisme post-transfusionnel dans le service
de Néphrologie et d’Hémodialyse du CHU du Point G.
Année universitaire : 2019-2020
Ville de soutenance : Bamako
Pays d’origine : Mali
Lieu dépot : Bibliothéque de la faculté de médecine, de pharmacie et
d’odontostomatologie
Secteur d’intérét : Nephrologie
Résume :
Objectif : Etudier la prévalence du paludisme post-transfusionnel dans le
service de Nephrologie et hémodialyse du CHU du point -G.
Meéthodes : 11 s’agit d’une étude prospective de la prévalence du paludisme
post-transfusionnel portant sur 20 patients hospitalisés entre le 1°" septembre
2019 au 30 septembre 2020 dans le service de Néphrologie et d’Hémodialyse du
CHU du Point G.
Résultats :
La prévalence du paludisme post-transfusionnel était 20%.
Les signes fonctionnels du paludisme les plus fréquents étaient le vomissements
(80%) et la fievre (55%).
Le traitement était en majorité fait a base de quinine (75%) et de I’ Artémether-
lumefantrine (25%).
Les taux d’hémoglobine compris entre 6 et 8g/dl étaient les plus représentés.
L’anémie était arégénérative dans 77,78% des cas.
Le signe physique était la paleur conjonctivale (100%).
Mots clés : transfusion, paludisme post-transfusionnel, insuffisance rénale,

Bamako, Mali.
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SERMENT DE GALIEN

Je jure en présence des maitres de la faculté, des conseillers de 'ordre des

pharmaciens et de mes condisciples ;

D’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes de mon art et de leur

témoigner ma reconnaissance en restant fidele a leur enseignement ;

D’exercer, dans I'intérét de la santé publique, ma profession avec conscience
et de respecter non seulement la Iégislation en vigueur, mais aussi les regles de

I’honneur, de la probité et du désintéressement ;

De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le malade et sa

dignité humaine.

En aucun cas, je ne consentiral a utiliser mes connaissances et mon état pour

corrompre les moeurs et favoriser des actes criminels.
Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidele a mes promesses ;

Que je sois couverte d’opprobre et méprisée de mes confréres si 'y manque.

Je le jure !
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