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I-INTRODUCTION
Les maladies tropicales négligées (MTN) sont dé§ritomme étant un groupe de
maladies chroniques et débilitantes, causées par imfections parasitaires,
bactériennes et virales. Elles représentent lesadied les plus courantes des
populations les plus pauvres du monde, touchanir@nv2,7 milliards de
personnes [1]. L'Organisation Mondiale pour la $af@MS) définit les Maladies
Tropicales Négligées (MTN) comme les maladies #dfgicpresque exclusivement
les populations pauvres dans les régions ruralles efuartiers urbains défavorisés
des pays a faible revenu. Les populations lestplushées vivent souvent dans les
zones tropicales et subtropicales du monde. Uniamilld’individus (soit une
personne sur 6 de la population mondiale) souffdéame ou de plusieurs MTN a
la fois. En outre, plus de 70 % de pays sont tésigdar deux ou plusieurs de ces
maladies [2].
Pour la seule année 2007, un total de 546 milldmgpersonnes ont été traitées
dans le monde pour prévenir la transmission deldaidse lymphatique, plus
communément appelée éléphantiasis. En aolt 200Répaibligue populaire de
Chine a été le premier pays a déclarer avoir réasdliminer la filariose
lymphatique, en tant que probleme de santé publisuigie de la République de
Corée en mars 2008[3]. C’est dire que la lutte reolds MTN s’est renforcée au
cours des dernieres années. Elle est, a I'heureelbgt axée principalement sur
cing maladies pour lesquelles les outils de luttat slisponibles. Parmi ces outils,
nous pouvons citerla filariose lymphatique, I'onceose, la schistosomiase, les
helminthiases transmises par le sol et le trach@mié,des maladies pouvant étre
traitées au moyen d'un ensemble de médicamentgrése conformément aux
directives de I'Organisation Mondiale de la Sardgkatives a une chimiothérapie
préventive. Les médicaments nécessaires font Fotbjen don offert par des
societés pharmaceutiques ou peuvent étre acquipeaxurelativement faible [1].
Ahamadou Houna These de médecine 2014
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Le traitement de la schistosomiase (bilharziose)pgersuit pour 27 millions
d’écoliers en Afrique avec la distribution de com@s de praziquantel sur une
période de 10 ans. Cette maladie se traduit patauxi d’absentéisme scolaire
élevé et peut entrainer des retards de croissarae développement intellectuel.
Les maladies parasitaires et bactériennes connoes &ire négligées figurent
parmi les infections les plus courantes qui touthenviron 2,7 milliards
d’individus vivant avec moins de 2 US $ par jouar Eéfaut de traitement ou de
I'inefficacité dans le traitement, a un stade ole aerait encore réversible, la
schistosomiase peut occasionner une pathologiee gg\permanente, réduisant
fatalement la durée de vie du patient.

Le nombre de nouveaux cas de trypanosomiase hunadiitaine, également
connue sous le nom de maladie du sommeil, a étén@ame 16 378 en 2005 a 10
486 en 2008 grace a une surveillance efficace [3].

Le Mali, un des pays d’endémie des cing principd#BN, une enquéte de
prévalence réalisée en 2004 a permis de montrerpleur, la gravité de la
filariose lymphatique qui est en moyenne de 7.07%[des évaluations
épidémiologiques récentes sur I'ensemble des lmfisimaux sous contrdle ont
montré des prévalences de I'onchocercose variar@ €e0.86% et des charges
microfilariennes de la communauté (CMFC) de 0 4%%4]. Au Mali un individu
sur quatre a la bilharziose urinaire, les localiéssplus touchés sont les zones de
développement hydro-agricoles et le district de 8konplus de 70% des enfants
de 7-14 ans sont infectés dans les villages rinsrdu fleuve Niger et du Sénégal

[4].

A Diré au £ semestre 2014 le nombre de cas de bilharziosaaltiqué est de
431 avec un taux d’incidence de 6.57 pour 100Qur pes vers intestinaux 919 cas

ont été notifiés avec un taux d’incidence de 14r A&00.
Ahamadou Houna These de médecine 2014
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Avant 2007, la lutte contre les MTN au Mali étaiemée par quatre programmes
nationaux verticaux indépendants sous la direaioministére de la Santé. Ces
programmes nationaux verticaux spécifigues a unkdiegadonnée ont atteint

divers niveaux de couverture dans I'ensemble duws pyont obtenu un succés
remarquable jusqu'en 2007. L’intégration des atEs/ide lutte pour certaines
maladies avait déja était mise en place, notammeniveau d’une distribution

jointe des médicaments pour I'onchocercose, laidda, la schistosomiase et les

géo-helminthiases [3].

Cependant force est de constater que cekcamdents peuvent avoir des
effets indésirables. On appebdéfet indésirable « une réponse a un médicament
nocive et non recherchée, et qui survient aux dasesialement utilisées chez
I'nomme ». Dans cette description, il importe déewer qu’elle concerne la
réponse d'un patient, chez qui les facteurs indeisl peuvent jouer un role
important, et que le phénomeéne est nocif (une Pdhérapeutique inattendue,
par exemple, peut étre un effet secondaire maisipasfet indésirable) [5].

Le fait que nous avons constaté beaucoup d'effetorslaires pendant la
campagne dans le district sanitaire de Diré etwquia sujet du genre n’a éte traité
au Mali nous a motiveé a entreprendre cette étuoig: € faire, nous nous sommes

fixés un certain nombre d'objectifs.

Ahamadou Houna Theése de médecine 2014
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[I- OBJECTIFS

a. OBJECTIF GENERAL

s Etudier la prévalence des effets indésirables dsdicaments utilisés lors de

la campagne de traitement de masse 2014 contidTé¢ a Diré.

b. Objectifs spécifiques

’0

Identifier les personnes ayant participé a cettepeagne de distribution de

L)

masse contre les MTN.
s Déterminer les niveaux de connaissance des popugasur les MTN.

L)

*

Identifier les canaux de sensibilisation de la pagon sur la campagne de

D)

masse.

*

L)

)

» Recenser les difféerents types d'effets secondairés a la prise

d’Albendazole/lvermectine et Praziquantel.

s Déterminer la fréequence des effets indésirables mdédicaments utilisés

lors de la campagne des MTN selon le sexe et $seld’age.

Ahamadou Houna Theése de médecine 2014
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lII-GENERALITES
Plus d’'un milliard de personnes souffrent de maladiropicales négligées,
principalement les populations pauvres qui viveamnsles régions tropicales et
subtropicales.
Tres souvent, ces maladies se concentrent dans@&me zone geographique et se
superposent et les individus présentent simultanémlisieurs parasitoses ou
infections.
Tous les pays a faible revenu, sans exception, teachés simultanément par au
moins cing maladies tropicales négligées.
Plus de 70 % des pays et des territoires qui sghdh présence de maladies
tropicales négligées sont des pays a faible revamnua revenu intermédiaire
(tranche inférieure).
Les infections sont dues a l'insalubrité de I'edauaex mauvaises conditions de
logement et d’assainissement.
Les enfants sont les plus exposés aux maladieisaiep négligées.
Chaque année, les maladies tropicales négligées, tiragilisent ou frappent
d’incapacité définitive des millions de personnés’ensuit souvent une douleur
physique permanente, I'exclusion sociale et lesvaguraitements.
Nombre de ces maladies pourraient étre évitéamnjrées voire éradiquées si ces
populations pouvaient accéder plus facilement aayems de lutte sars, efficaces
et peu colteux qui existent déja.
Actuellement, 'OMS oriente son action sur les rdeda ci-dessous :

Ulcere de Buruli, Leishmaniose;

Maladie de Chagas, Lepre;

Dengue/dengue hémorragique, Onchocercose;

Dracunculose (ver de Guinée), Schistosomiase ;
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Filariose lymphatique, Trachome, Helminthiasesdnaises par le sol,
Trypanosomiase humaine africaine, ascaridiase |@stkyniase,
trichocéphalose, Zoonoses.
Une liste plus compléte comprendrait égalementépoinématose, la leptospirose,
la strongyloidiose, les trématodoses d’origine alitaire, la cysticercose et la gale
et d’autres infections tropicales [3].
Les principales MTN ciblées a I'heure actuelle aoyen d’'une chimiothérapie
préventive comprennent la filariose lymphatique )(FLL'onchocercose, la
schistosomiase, les géo helminthiases et le traeghom
Pour les campagnes de masse au Mali en 2014 les dwbléeés étaient la filariose
lymphatique (FL), 'onchocercose, la schistosomiaseles géo-helminthiases.
L’OMS recommande une utilisation coordonnée de meéslicaments dans les
mesures de lutte contre les helminthiases graes anterventions bénéficiant d'un
large soutien et qui ne se limitent plus a une eseoaladie, I'helminthiase et
d’autres maladies tropicales négligées figurenbwdfhui a I'ordre du jour des
programmes de santé publique. La chimiothérapievepté/e préconise
I'administration de médicaments antihelminthiqgueslément ou en association
avec d’autres comme outils de santé publigue axgslas prévention de la
morbidité imputable a plusieurs formes d’helminsieis.
Le principal défi a relever consiste a élargir lauwerture réguliere des
médicaments antihelminthiques en tant que mesusamke publique de maniere a
atteindre toute personne exposée au risque deactertrune maladie d’origine
helminthique. C’est pourquoi la chimiothérapie nétive devrait commencer a un
age précoce et c’est pourquoi il faudrait saigités les opportunités de couvrir les
populations a risque.
L’OMS préconise une approche coordonnée s’appustaria chimiothérapie pour

répondre a ce qui est aujourd’hui qualifié de peoi@ grave de santé publique et
Ahamadou Houna These de médecine 2014

22



Etude des effets indésirables des médicaments util  isés lors des campagnes de lutte contre les maladi  es
tropicales négligées (MTN) a dire édition 2014

d’obstacle majeur a la réduction de la pauvretgalRtement, les personnes
concernées etant si nombreuses et souvent diffiailatteindre, il s’agit de trouver
des méthodes innovantes pour élargir cette coueertu

Les résultats seront bénéfiques en termes de s@éthication et de bien-étre
économique et social pour des populations enti@esAucun médicament n’est
totalement dépourvu de risque.

On définit un effet indésirable médicamenteux conume réaction nocive et non
voulue, se produisant aux posologies normaleméigéats chez 'homme pour la
prophylaxie, le diagnostic ou le traitement d’unalaie ou la modification d’'une
fonction physiologique (OMS ,1972) [6].

I11.1. Classification des effets indésirables :

[11.1.1. Prévisibles et non prévisibles
% Prévisibles
0 Reéaction de mécanisme pharmacologique
0 Interactions médicamenteuses

< Imprévisibles:

0 Reéaction immuno allergique
o ldiosyncrasie

o Polymorphisme génétique

I11.1.2.Classification selon le deqgré de gravité

Nous avons trois stades de gravité :
= Effets indésirables médicamenteux graves
= Effets indésirables médicamenteux séveres

= Effets indésirables médicamenteux modéreés
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1.1.2.1.EIM graves
Un effet indésirable a 'origine :

v’ d'un décés, dune menace pour la vie du patientnamment de
I'apparition de I'événement.

v'd’une nécessité d’hospitalisation ou d’une proldingad’hospitalisation.

<

de séquelles ou incapacité notable et durable.
v' (incapacité signifiant toute impossibilité a réatisles gestes de la vie
courante),

v' d’une anomalie congénitale ou d’'une atteinte pétale.

I .1.2.2.EIM séveéres:

Effet indésirable nécessitant en plus de larrét médicament des soins

supplémentaires.

[11.1.2.3.EIM modeéreés:
Effet indésirable ni sévere, ni grave [6].

[11.2. Description monographique des molécules utisées pour cette

campagne.

[11.2.1. Albendazole

L’'albendazole est un helmintholytique de la famdks benzimidazolés longtemps
utilisé en médecine vétérinaire, c'est vers 1982l cqapparait en médecine
humaine. Il fut mis au point par les laboratoiresit Kline et French. Il a un

spectre tres large hautement actif sur les helmaisgis intestinales [7].
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[11.2.1.1. Présentation:

L'albendazole est présenté sous forme de comprianécuer dosé a 400 mg ou de

suspension buvable a 4%.

[11.2.1.2. Structure chimique [7].
R e M
: @ SN CH,
I }—D’r
2 0

[11.2.1.3. Propriétés physico-chimigues

Figure 1

Il se présente sous forme de poudre cristallinadbla. Sa température de fusion
varie de 208° a 210°C avec un poids moléculair26ie3 [7].

111.2.1.4. Pharmacocinétigue[9].

L’Albendazole est active par voie orale, c’est mmposé benzimidazolé dont
I'absorption est la plus grande. Apres administratiune faible proportion
d’albendazole est absorbée et la concentratiomaltigue maximale est atteinte
en 2 h 30 et sa demi-vie d’élimination est de 80h Son élimination se fait

essentiellement par voie biliaire et pour une fajtroportion par voie urinaire.

111.2.1.5. Pharmacodynamie[10].

L'albendazole, comme la plupart des benzimidazolézerce un effet
antiparasitaire sur les nématodes et la plupartcde®des. Il exerce son activité
antihelminthique en inhibant la polymérisation dasulines et leur incorporation

dans les microtubules, bloguant ainsi I'absorptlanglucose par les parasites et
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provoquant leur mort. A forte dose, il présente @rdon antiparasitaire dans
I'échinococcose Bchinococcus granulosust Echinococcus multilocularis.

Dans I'hydatidose, les études cliniques ont déréanie le taux de diminution du
diametre et/ou d'altérations morphologiques dedsysion infectés est d'environ
80-90 % chez les patients ayant recu 3 cycles diermment de 28 jours. La
guérison (disparition des kystes) a été obtenue ehgiron 30 % des patients, et
une amélioration (réduction du diametre des kysi@serieure a 25 %) a été

observée dans 70 % des cas

[11.2.1.6. Mode d’action

Figure2 Fixation sélective sur microtubules pasitaires|8].
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[11.2.1.7. Spectre d’action et indications :

Albendazole est un anthelminthique a large spedtrest trés actif sur les
nématodes : oxyures, ascaris, ankylostomes a k& ukslle de 400 mg en prise
unigue chez I'adulte et les enfants au-dessus ates2Il est également actif sur le
trichocéphale et I'anguillule a des degrés moindses les cestodes aux doses
usuelles. La posologie dépend de I'age du patiunttype de parasite. Pour un
adulte, il peut s’agir d’'une prise unique de 40Q mgd’un traitement de 400 mg/j

pendant 3 ou 7 jours, suivant le parasite.

[11.2.1.8. Contre-indications:

La résorption par I'’hote est faible ; cependantid@&ndazole s’est révélé tératogene
et embryotoxique chez le rat et le lapin, et soagasest formellement contre-
indiqué chez la femme enceinte au premier trimestrsusceptible de le devenir

sous traitement, et les cas d’hypersensibilité.

[11.2.1.9. Toxicologie :

Dans linfection aEchinococcus granulosyusl'action de [|'‘Albendazole est
probablement due a la liaison de la tubuline desagi@s a lintérieur des
microtubules. Cependant les benzimidazoles pewsefier a la tubuline de I'héte
et ceci est probablement responsable des anontedigatocellulaires observées.
Cette toxicité justifie la surveillance soigneuse ld fonction hépatique avant et
pendant le traitement. La fonction hépatique desttes malades a récupéré

rapidement a l'arrét de I'Albendazole [9].

En raison de la possibilité de survenue de leudepsm de pan cytopénie parfois
severe en début de traitement, une numération fersanguine est préconisée en

début de traitement ainsi qu'une surveillance déotmule sanguine toutes les
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2 semaines durant le premier mois de traitemeid, yme fois par mois et, apres le
3* mois, tous les 3 mois. En raison de ['observatdaugmentation des
transaminases en début de traitement, un bilantigépaest préconisé avant la
mise en route des traitements ainsi qu'une suaned des transaminases toutes les
2 semaines durant le premier mois de traitemeid, yme fois par mois et, apres le
3° mois, tous les 3 mois.

Néanmoins, les cas rapportés ont eté observéshen deé traitement et on décrit
des élévations isolées, transitoires et modéréegra@esaminases dont I'évolution a
eté favorable méme en cas de poursuite du traiterharest pas exclu que cette
elévation transitoire soit en rapport avec la lgsgarasite et ses conséguences sur
les cellules hépatiques. Une anomalie du bilantigmane doit donc pas conduire

a un arrét trop précoce du traitement [10].

[11.2.2.0. Effets indésirables
Des troubles digestifs a type de douleurs abdoesnalausées, vomissement ;des

céphalées, des vertiges ;des cas de fievre is@édapt les premiers jours de
traitement ;de rares cas d'alopécie réversiblea@ét' ou a la diminution du
traitement ;exceptionnellement, des rashs cutalgsgres cas de leucopénie et,
exceptionnellement, de pan-cytopénie parfois sévieles élévations des enzymes
hépatiques le plus souvent isolées, modéréesjtumas ou reversibles a l'arrét du
traitement Il existe un risque de réactions allprgs en raison de la présence de

jaune orangé S (excipient)[10].

[11.3. Ivermectine
C’est un dérivé des avermectines (a : anti, verver; ect : ectoparasite, in :
produit pharmaceutique) isolées a partir de la éemation deStreptomyces

avermitilis
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Structure chimique de I'ivermectine

Des 8 composés naturels obtenus a partStreptomyceavermitilic seulement 3
sont produits en quantité lors de la fermentatié2a, Bla, B2a. L’homologue E
possede le meilleur potentiel et spectre d’actiomireles nématodeB2 possede

par contre une meilleusgcurited’emploi. [9].

IVERMECTIN
Spiroketal

0., 23
@ 2 2 -:::. “(‘:‘H 3
Hs c f 0 .uu ] -'-_.__ ~

L] ‘.,

Disaccharide-oxy

Benzofuran

Figure 3 structure chimique de l'ivermectinel[8].

DL50 Souris : 15mg/kg pour B1 DL50 Souris : 50mgfaur B2 L’ivermectine
est obtenue par hydrogénation sélective en-C23 de lavermectine Bl.
Structuralement, [l'ivermectine est donc un interraiéd entre Bl €
B2.Biologiguement, il possede un excellent potémintiparasitaire (proche de B
mais avec une meilleure sécurité (s’approchant 2e DL50 Souris : 30mg/ki
pour IVERMECTINE.

[11.3.1. Pharmacocinétigue

L’ivermectine est active par voie orale. Sa résorptligestive est rapide avec

pic de concentration plasmatique en 4 heures, 58-vie d’environ 12 heures. L

liposolubilité de la molécule entraine un importsolume de distribution et ur
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persistance dans I'organisme. D’'ou avec de forteEentrations cutanées (ce qui
expligue son efficacité dans les ectoparasitoses) ingraoculaires. Les

concentrations sont trés élevées dans le foietetsie adipeux (zones de stockage)
mais faibles dans les muscles et les reins. Laeruration la plus basse concerne
le systéme nerveux central. L’ivermectine est tiggphile, mais ne passe que

partiellement la barriere hémato-encéphalique [9].

ng/ml

I 1

S
-

1
L]
0O 2 4 6 8 10 12 14 24 36 48 72

temp
(heures)

[11.3.2. Métabolisme et élimination

Le métabolisme est peu intense, en relation avestdailité chimique de la
molécule. Il est hépatique, tandis que son élinmonaest essentiellement fécale

(98%) sous forme inchangée. L’'excrétion urinairgem@ésente que 0,5 a 2%.

[11.3.3. Mécanisme d’action

L ivermectine présente une affinité importante gesrcanaux chlorures glutamate
dépendants présents dans les cellules nerveusassetlaires des invertébrés. Sa

fixation sur ces canaux favorise une augmentateofagermeéabilité membranaire
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aux ions chlorures entrainant une hyperpolarisatlenla cellule nerveuse ou
musculaire. 1l en résulte une paralysie neuromas@ipouvant entrainer la mort

de certains parasites [11].

acetylcholine
o /

o inhibition de &
ey Oo e § dépolarisation E
vermec! o o TITT
ivermectine

Figure 5[8].

[11.3.4. Spectre d’action:

Les filarioses sont des parasitoses causées pawetssronds (nématodes) et
transmises par des vecteurs (insectes ou crustac&@®mme, hote définitif,
héberge les stades adultes du parasite qui produdes embryons appelés
microfilaires.

Onchocerca volvulus

L'onchocercose communément appelée la cécité deeras, causee par
Onchocerca volvulysest transmise par des moucherons se reprodulaastles
cours d’eau a courant rapide : les simulies. Deggare en Amérique latine et en
Afrique de l'ouest du fait des programmes de luite]a trouve surtout en Afrique
centrale et de I'est. Elle touche environ 37 miliade personnes. Les vers adultes
vivent 10-15 ans dans des nodules sous-cutanésnicedfilaires, qui envahissent
le derme et les tissus de I'ceil, constituent ldesi@athogéne du parasite [12].
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Ornchocerea valvulus
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Figure6 cycle évolutif d®Onchocerca volvulugePilly2012)

Au Mali, en 2005 selon le Programme National d'lHimtion de la Filariose
Lymphatiqgue (PNEFL), la prévalence de la FL vardét 1% (Tombouctou) a
18,6% (Sikasso). Sa transmission est assurée pamémes vecteurs que le
paludisme, c’est a dirdnopheles gambise &1 Anophele funestus.
Si la filariose lymphatique n’est pas directemesise de mortalité, elle constitue
néanmoins un probleme majeur de santé publique,nisgau des zones
endémiques. Elle a été classée par 'OMS (Orgaoisadfiondiale de la Santé)
comme la 2éme maladie causant des incapacités pentes depuis 1998[13].

» Wuchereria bancrofti ;

» Strongyloides stercoralis ;

» Sarcoptes scabiei
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[11.3.5. Contre-indications

Hypersensibilité a 'un des composants

[11.3.6. Toxicologie :

Le risque principal est celui de la neurotoxicgéi chez la plupart des espéces de
mammiferes peut se manifester par une dépressiosystéme nerveux central
(SNC), avec pour conséquence une ataxie, commerait pu s'y attendre du fait
de la potentialisation des synapses inhibitricessgsteme GABA-ergique. Les
préparations de pesticides contenant de l'averngecte devraient généralement
pas avoir d’effet nuisible pour les mammiferes esdennormal d’'utilisation. Par
exemple, on peut déterminer pour une telle préjparaine DL50 (dose létale 50)
par voie orale de 650 mg/kg chez le rate (toxicitssée en catégorie Il : basse
toxicité).

Cependant, les préparations d'avermectine pureofgzosition aux formulations
de pesticides dilués) sont fortement toxiques failpour les insectes et pour les
mammiféres (également pour la vie aquatique, egpdessons). Une étude indique
une DL50 par voie orale de 10 mg/kg chez les raés qui correspond a la
catégorie | de toxicité ; toxicité élevée). Cer&aminraces de chiens plus
particulierement le colley, présentent des signastethte toxique du systeme
nerveux central aprés exposition a des doses wheatine dépassant 150 a 209
/kg. La cause de cette toxicité pour le SNC chezcléens sensibles au produit a
été attribuée a une mutation d’'un gene responsighie synthese d’'une protéine de
multi résistance aux médicaments [9].

Le premier cas d’encephalopathie post ivermectiée aecrit au Cameroun. Il
s’agit d’'un homme de 37 ans traité par une dosguend’ivermectine dans le

cadre d’une campagne de lutte contre 'onchoceree®uvé comateux a son

domicile quatre jour apres le traitement, il déc28gours plus tard malgré une
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prise en charge hospitaliere optimale. Les exam@alsés pendant
I'hospitalisation revelent, en plus de I'infectiarO.volvulus une forte
microfilaremie a L. loa .

Le 31 aout 2002, 207 cas deffets secondaires g(B®%) post thérapeutiques
dont 110 cas correspondaient a un tableau d’eatgpdithies ont été reportés au
programme de donnation de Mectizan. Parmi ces 287 £76 proviennent du

Cameroun [14].

[11.3.7. Effets indésirables
Les effets secondaires sont liés a la densité iparaset sont, dans la plupart des

cas, légers et transitoires, mais leur gravité géngt majorée chez les sujets poly
parasités, en particulier en cas d'infestation a loa. Rarement, des cas
d'encéphalite grave ayant pu entrainer la morteantdécrits apres administration
d'ivermectine, en particulier chez les sujets éggald fortement infestés par Loa
loa. Chez ces patients, les effets indésirablassts ont également été rapportes :
douleurs dorsales, hémorragie sous conjonctivalspriée, incontinence urinaire
et/ou anale, difficultés a se tenir debout/a marchmwdification de I'état mental,
confusion, léthargie, stupeur ou coma (Mises edeaj&récautions d'emploi). A la
suite de l'administration d'ivermectine chez degtsuinfestés pafOnchocerca
volvulus les réactions d'hypersensibilité observées m@sulde la mort des
microfilaires font partie des réactions de type kédtd: prurit, éruption
urticarienne, conjonctivite, arthralgies, myalg{esmpris myalgies abdominales),
fievre, cedéme, lymphadénite, adénopathies, naus@esissements, diarrhée,
hypotension orthostatique, vertiges, tachycardisthémie, céphalées. Ces
symptdmes ont rarement été séveres. Quelques eaxcelbations d'asthme ont
eté decrits. Chez ces sujets il a été égalemenit dée sensation anormale dans

les yeux, un cedeme de la paupiére, une uvéiteieum&r une conjonctivite, une
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limbite, une kératite et une choriorétinite ou wheroidite, qui peuvent également
se produire a cause de [laffection elle-méme, ogalegnent été décrits
occasionnellement apres traitement. Ces manifestatint rarement été séveres et
ont généralement disparu sans traitement corticoide

Lors des traitements de la filarioséNuchereria bancroftilintensité des effets
indésirables ne semble pas dépendre de la dosendgetine administrée, mais est
corrélée a la charge en microfilaires sanguines.éBnhdecrits : fievre, céphalées,
asthénie, sensation de faiblesse, myalgies, agtbradlouleurs diffuses, troubles
digestifs tels que anorexie, nausée, douleurs ainddes et épigastriques, toux,
sensation de géne respiratoire, maux de gorge térygion orthostatique, frissons,
vertiges, sueurs diffuses, douleur ou sensatiogéte au niveau des testicules.
Hyper éosinophilie transitoire, anomalies de lactmm hépatique, hématurie ont
été notées. Des observations d'expulsion d'asadwises ont été décrites a la suite
de la prise d'ivermectine. Trés rarement, ont égale été rapportés : nécro lyse

épidermique toxique et syndrome de Stevens-JoHASHn

I11.4. Praziquantel

Le praziquantel est un anthelminthique efficacetreonertains vers plats. Depuis
2005, le praziquantel est le traitement de premiétention pour la bilharziose

humaine, indication dans laquelle il est habitus#at efficace en dose unique. Il
est également utilisé pour traiter I'échinococcdse cysticercose, l'infestation

intestinale par les cestodes et les douves dwafbexception de la distomatose. En
médecine veétérinaire il est couramment utilisé @nés ténias, sous le nom
commercial de Prazitabs. Le prazigquantel a étéldgpé par les laboratoires de
recherche en parasitologie de Bayer en Allemaghm(teld) au milieu des années
70. Depuis lors il s’est réevélé indispensable ddes indications de plus en plus
nombreuses et est reconnu comme tel par I'orgamisatondiale de la sanf&5].
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[11.4.1. Structure chimique et synthes:

Il s’agit d’'une pyrazin-iso-quinoléine, série chimique dont l'efficacité cor

cestodes et trématodes a été découverte el[15].

Figure7 EnantiomerR du praziquantel (en haut) e-praziquantel (en be

[11.4.2. Propriétés physic-chimiques

Le praziquantese présente sous forme de poudre cristalline peatignt incolor:
a gout amer stable et trés légerement soluble Haas dans les conditior
normales. Il fond et se décompose entre 136° aCl4Db°est soluble dans It

solvants organiques.

[11.4.3. Présentation:

Praziquantel : Biltricide®; Bayer Pharma, comprian@00 mc

Ahamadol Houna These de médecine 2(

36



Etude des effets indésirables des médicaments util  isés lors des campagnes de lutte contre les maladi  es
tropicales négligées (MTN) a dire édition 2014

I11.4.4. Propriétés pharmacocinétigues:

Le praziquantel est rapidement résorbé aprés asinanon orale. La
concentration sérigue maximale est atteinte un®ia heures apres la prise. Le
principe actif est rapidement et completement nadisd, la demi-vie d'élimination
du praziguantel non modifié du sérum étant de 11hha30. Plus de 80 % de la
dose administrée sont éliminées en 4 jours parnémale, dont 90 % au cours des
24 premieres heures. Chez les femmes qui allaitess concentrations
plasmatiques de praziquantel sont en moyenne 4plois élevées que celles
trouvées dans le lait. Seulement 0,0008 % de la ddministrée est éliminée dans
le lait. En cas d'insuffisance rénale, I'excrétionpraziquantel (assurée a 80% par
le rein) peut étre retardée.

En cas d'insuffisance hépato cellulaire séveéreirandtion du métabolisme du

praziquantel peut entrainer une augmentation demsgvie plasmatique

I11.4.5. Propriétés pharmacodynamiques

Le praziquantel agit sur la plupart des trématqothogenes pour 'homme tel
que:

Schistosoma haematobium,

Schistosoma mansoni,

Schistosoma japonicus,

Schistosoma intercalatum;

© O O O o

D'autres especes de trématodes comme les douvedsialuelles que
Clonorchis sinensis, Opisthorchis viverriniles douves pulmonaires telles

gueParagonimus Westermani
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Les expérimentationsn vitro ont permis de définir le mode d'action du
praziquantel: a partir de Ogg/ml, on observe une contraction immédiate suivie
d'une immobilisation du parasite des qu'il entrecentact avec la solution du

produit. Il se produit une vacuolisation intenseélyument du schistosome [16].

Ca ++

Ca ++

o i

Figure: 8 the enigmatic antiparasitic" Day et al. D92 [8].
l11.4.6. Indications:
Infestations parasitaires par les trématodes dont:
Bilharzioses:

0 Schistosoma haematobium,

0 Schistosoma intercalatum,

0 Schistosoma japonicum,

0 Schitosoma mansagni
L'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) estimee gla bilharziose
(schistosomoses), affection parasitaire helminghique a un trématode, affecte
plus de 200 millions de personnes dans le monde.ti# de 14 000 a 200 000
personnes par an, selon les estimations. Outre wwittalité, ce sont 700 millions
de personnes qui vivent en zone d’endémie, 120omslqui présentent des formes

symptomatiques et 20 millions qui souffrent de cbhoapions séveres. La plupart
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des cas sont dusZchistosoma mansoresponsable de la schistosomose hépato-
intestinale. Quatre-vingt-cing pour cent des madaske trouvent sur le continent

africain. Les schistosomoses représentent la dewexpgarasitose au monde, apres
le paludisme, en termes de morbi-mortalité [12].

I11.4.7. Distomatoses

Clonorchis sinensis, Opisthorchis viverrini, Paragmus westermani [17].

111.4.8. Contre-indications:

Il N’y a pas de contre-indication absolue mais pnat chez les femmes enceintes,
les personnes atteintes de cysticercoses oculearela destruction des parasites

dans I'ceil entraine des lésions irréparables,dsdthypersensibilité au produit.

[11.4.9. Effets indésirables:

La majorité des effets secondaires apparaissenat suite de la destruction des
parasites, de la libération du contenu des pasasit@les réactions immunitaires
consécutives de la part de I'h6te. Normalement pdusharge parasitaire est
élevée, plus les effets secondaires seront lourdeguents. Systéme Nerveux
Central : Les troubles les plus fréquents sontvkrtiges, les maux de téte et le
malaise. La somnolence, la fatigue sont égalembsereés. Presque tous les
patients présentant une cysticercose cerébraleastemits d’effets secondaires au
niveau du SNC liés a la mort des cellules parasgaimaux de téte, exacerbation
de troubles neurologiques préexistants, convulsiarachnoidite, et signes
meéningés). Ces effets secondaires qui sont subleEptde mettre en jeu le
pronostic vital peuvent étre atténués par 'adnmaign conjointe de corticoides.
On recommande vivement I'hospitalisation pendardueée du traitement de tous

les patients atteints de cysticercose cérébralactlis gastro-intestinal : 90 %
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environ des patients présentent des nausées, ddsudo ou des crampes
abdominales avec ou sans vomissements. Une digoehdeapparaitre et évoluer
vers une forme sévere avec colite. Des sueurs fievire, et des selles sanglantes
peuvent étre associées a la diarrhée.

Foie: Une élévation asymptomatique et passagere dgsnes hépatiques (ASAT
et ALAT) est freguemment notée (jusqu'a 27 % desy.cAucun cas d’atteinte
hépatiqgue symptomatique n’a jamais été observéljagmesent.

Réactions allergiques Urticaire, éruption, prurit et éosinophilie diee a la
numeération des globules blancs.

Autres localisation/Dans I'ensemble du corps: Dotddombo-sacrées, myalgies,

arthralgies, fievre, troubles du rythme cardiagidyypotension [15].
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IV-METHODOLOGIE

IV.1. Cadre et lieu de I'étude
Cette étude a été réalisée dans le district semil@ Diré et a concerné dix-huit

(18) aires de santé.

SAaREY SN0

Figure : 9 Carte sanitaire de Diré Source (Healttmapper)

I\VV.1.0. Apercu historigue
Ancienne subdivision de la circonscription de GamdDiré a été érige en cercle

en 1961. Relevant de la région de Tombouctou (ad No Mali), le cercle de Diré
est situé de part et d’autre du fleuve Niger.

Selon la tradition orale, « Diré » serait une déf@tion du mot songhoi « Diiri ».

Le Diiri est une graminée de haute taille qui paussn abondance dans la zone a
tel point que les voyageurs fluviaux avaient chogdte zone pour leur escale car
les touffes de « Diiri » leurs permettaient de @getr leurs embarcations contre les
vents violents. Au fil du temps, la zone a fini panner un lieu de rencontre et de

floriss ants échanges de toute sorte.
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IV.1.1. Caractéristigues géographigues, démographiges et administratives

IV.1.2. Superficie et limites

Il couvre une superficie de 1 750 Km2 ; avec uersité de 68 habitants au Km?
en 2011.
Se trouvant au Sud de la région de Tombouctoesillimité :
v" au Nord par le Cercle de Tombouctou ;
v' au Sud par le Cercle de Niafunké ;
v' aI'Est par le Cercle de Gourma Rharous ;
v' al'Ouest par le Cercle de Goundam.
Le cercle de Diré compte 13 communes dont une nebat 12 rurales, 408

localités (villages et fractions).

IV.2.0._Climat — Relief — Hydrographie
Le Climat de type sahélien est sec et chaud avegrdeds écarts de

température (les températures nocturnes sont t@ujoettement inférieures aux
températures diurnes).
Trois grandes saisons caractérisent le climat :
- la saison froide (Novembre a Mars) ;
- la saison chaude (d’Avril & Juillet) ;
- la saison des pluies (de Juillet a Septembre).
Les pluies sont peu abondantes et tres irrégulEmemeéparties dans le temps et
dans I'espace.

Les vents soufflent en toute saison et dans tolgesdirections. Le vent
dominant est I'harmattan.

La végétation est de type sahélo-saharien ou lpp8tégerement arbustive
domine au nord tandis que la savane reste relatinemmportante au Sud. Les

especes dominantes sont les épineux et une counenpacee.
Ahamadou Houna These de médecine 2014

42



Etude des effets indésirables des médicaments util  isés lors des campagnes de lutte contre les maladi  es
tropicales négligées (MTN) a dire édition 2014

La faune jadis trés riche se trouve pour l'instappauvrie sous l'effet de la
sécheresse et l'introduction massive des armegs. ®ie y rencontre les lievres, les

chacals, des hippopotames etc.

Le Relief est fait de plaines, de mares, qui sdeptéa I'agriculture et
séparees entre elles par quelques dunes.

Sur le plan hydrographique, le cercle est arrosélgdleuve Niger, et ses
nombreux bras qui sont entre autres : le Bara-leddayelbinga, le Farabongo, le
Kondi, le Kora-gania etc...

Cette hydrographie subdivise le cercle en deuxgzart
- le gourma fortement inondé en période de hautex é&olt — Février) est
difficile d’accés et les moyens de déplacementdirsgent aux pirogues et
pinasses. Ce qui fait de Diré un cercle trés egdlaérieurement.
- et le Haoussa avec ses petites pistes est plussiuee
Ce climat de type sahélien favorise le développéndencertaines maladies
comme le paludisme, les infections respiratoirgaés. Les mares et certains petits
bras souvent temporaires, sont sources d’approvisibent en eau de boisson de
nombre de populations et aussi sources de contaamnales maladies a
transmission hydrigue comme la Bilharziose, le E€frwl et les maladies

diarrhéiques, ainsi que certaines Dermatoses.

IV.2 .1.Données démographiques :
Le cercle de Diré compte 118 793 habitants en 2BGIPH 2009).

Le taux d’accroissement est estimé a 2,2%.

La densité de 46 habitants/ Km?, est I'une des plavées du pays.
La population est composée de sédentaire : 104&38 88% et de nomade : 14

255 soit 12 % de la population totale.
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Les principaux groupes ethniques sont : Sonrhainataeq, Peulh et Bozo. La
communauté est organisée en famille dans laqueetibéf de famille est le pilier.
Selon ces données la population du cercle est it@jement féminine a 50,09%.

IV.2.2.Indicateurs démographiques :

Taux d’accroissement naturel : 3,3%

Taux de mortalité maternelle : 464 pour 100.00@s@ices vivantes
Taux de mortalité néonatale : 46%o

Taux de mortalité infantile : 96%o

Taux de mortalité infanto-juvénile : 191%o

Proportion des femmes en age de reproduction : 5%

Proportion des enfants de 0-11 mois : 4%

Proportion des enfants de 0-5ans : 20%

Proportion des personnes agées > 60 ans : 6%

IV.2.3. Organisation administrative et politigue

L’administration du cercle est sous l'autorité diefet. Il existe 04 sous-préfets
(dont un central) qui ont en charge la gestion atstrative des communes.

Le cercle compte 408 villages et fractions repati 13 communes dont une
urbaine (Diré) : Arham, Binga, Bourem Sidi-Amar,righa, Garba-Koira,
Tégueregefe-gari, Haibongo, Kirchamba, Kondi, Sameyu, Tienkour et

Tindirma.

Le cercle compte 23 partis politiques dont les ploiinants sont : .....
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IV.2.4. L élevage
L’élevage, pratiqué par les nomades (Tamachequdil®eet quelques sédentaires,

subi durement les contraintes suivantes : I'insafice de point d’eaux permanent,
I'élevage extensif, le surpaturage, les épizgotie

C’est un élevage de type transhumant nomade @enssre. La transhumance
s’effectue entre les points d’eau (permanents, -pEmnanents et temporaires), les
terres salées, les marres et le fleuve mais ai@msdres régions du pays. L’élevage
sédentaire ne concerne que les petits ruminategs éanes.
Malgré ces contraintes on note des atouts: laepoés de bourgoutieres ou
paturages inondés, les terres salées, les graodes de paturage (Sareyamou).

L’élevage domestique des petits ruminants estquétdans le cercle

I\V.2.5.Agriculture
L’agriculture est la principale activité sur lageetepose I'économie du Cercle.

Elle est de type quasi irrigué et porte sur leleylé, I'enice. Le maraichage y est
aussi pratiqué par les sédentaires (salade, canatiergine, tomate, choux).
Les cultures irriguées sont pratiquées dans I'ebfeniu cercle. Elles sont gérées
par les sociétés coopératives qui bénéficient devesuions de I'Etat et ses
partenaires.
* Le mil pluvial se fait dans les mares de : Nigfa et Bancoreye ( Sareyamou),
Dadji (Dangha), Malangol (Kabaika/ Haibongo), BgBawa/ Haibongo) et Faty
(Tindirma) ;
* Le riz de bas fond cultivé un peu partout.

Fortement tributaire des alias climatiques (fatbleviométrie, déprédateurs
etc.), la production est de plus en plus faible.
La quantité de pluie mesurée pendant ces 2 desn@meées est de 162,2mm en

2010 et 180,7mm en 2011. Elle est mal repartie tatesnps et dans I'espace.
Ahamadou Houna These de médecine 2014

45



Etude des effets indésirables des médicaments util  isés lors des campagnes de lutte contre les maladi  es
tropicales négligées (MTN) a dire édition 2014

IV.2.6.Le commerce :

Le commerce est assez développé. Les échanges coaumeportent sur divers
articles. Le cercle compte 07 grandes foires (Cx@éngha ; Bourem Sidi Amar,
Kirchamba, Haibongo, Kondi et Sareyamou) ou seaetient les commercants
venant des autres cercles de la région ainsi quedsela région de Mopti.

En résumé, le revenu des populations est tributigerésultats des campagnes
agricoles fortement influencées par les aléas tiimes.

L’exode rural a la recherche d’autres revenusyrige le risque de transmissibilité
de certaines maladies comme les infections sexnefle transmissibles
(IST/SIDA).

IV.2.7.Télécommunication :

Le réseau télécommunication a été renforcé pariM&@ardes opérateurs de
téléephonie mobile (Orange mali et Mali tel) et it couvrant entierement le
cercle.

Le cercle est desservi par 3 radios libres (BinDHRI et Barikobe) qui couvrent
I'ensemble du district sanitaire.

Les services sanitaires disposent de 14 RAC docuradonctionnel, crise

sécuritaire aidant.

IV.2.8.Voies de communication

Il existe deux voies de communication : la voie/ifle et la voie terrestre :

- la piste Niono-----Léré------- Niafounke-------- ehka--------- Diré qui relie le
cercle au sud du pays et a la capitale Nationatpietn’est praticable que de
Janvier a Juin ;

- la route Diré------ Goundam------- Tombouctou, laregde 135 km relie le cercle

au chef-lieu de la région ;
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- la voie fluviale allant de Koulikoro---Ségou-Mepti----Akka-----Niafunkeé---
Tonka---Diré

Le cercle de Diré est navigable seulement pendardid (AoUt — Novembre).
Les pinasses et les pirogues a perche navigud¢ntnsaison.

A lintérieur du cercle, les communes et villagestsreliés au chef-lieu de cercle
par des pistes praticables seulement en périodmske-eau (Mars — Juin) et par
des bras du fleuve Niger en période de haute ealt((AFévrier).

La desserte extérieure du cercle est assurée par :

- des camion-cars entre janvier et juin ;

- les bacs existent dans certaines communes (BSAg, [Bareyamou) et
permettent la traversée a Diré en tout période,rfighj Bourem SA et
Sareyamou en période de crue.

- le bateau entre Aolt et Novembre et les pinassegifes a perche en toute
saison.

Avec sa gare routiére, son escale fluviale la vi#eDiré constitue un carrefour ou

se rencontrent des populations de différents hosiZavorisant ainsi les risques de

propagation du VIH/Sida et les IST.

A l'intérieur du Cercle, ce sont les motos, lesasses, les pirogues et quelque fois

les charrettes qui constituent les principaux mey#ndéplacement.

IV 2.9.L’éducation

On retrouve les deux systemes d’enseignement :

- Le systeme éducatif formel dans les établissesnautlique et privé ;

- Le systeme eéducatif traditionnel est basé estiqu&e dans les écoles

coraniques ;
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L’alphabétisation fonctionnelle est pratiquée dées langues locales (Sonrhai,
Tamacheq) et s’adresse a des groupements assoclaifgés de gérer les intéréts
économiques au niveau des communes, villagescatioing.

Le cercle compte en 2011, 43 écoles publiques Boétoles fondamentales a
cycle complet, 8 écoles communautaires, 3 meddiagsremiers cycles et 1
second cycle) et 3 CED (Centre d’éducation podeéleloppement).

Au niveau secondaire : il y a I'enseignement norifhastitut de formation des
maitres : IFM); l'enseignement secondaire génémal lycée publiqgue et
'enseignement technique et professionnelle tnisti de  formation
professionnelle : IFP). Il existe un taux d’abandmolaire élevé avec 23 % au
premier cycle et 13% auf 2ycle. Le taux de scolarisation atl dycle de 65,30%
avec 66,75% pour les garcons et 63, 87% pour lles.fiAu second cycle elle est
de 16,05% soit 18,21% pour les garcons et 14,0196 lgs filles.(Source CAP
Diré).

IV.3.Type d’étude
Il s’agit d’une étude transversale, descriptiveagasage unique prospective réalisée

dans le cercle de Diré pendant la campagne esemeaine apres la campagne de
distribution des médicaments contre les MTN édi26t4.

IV.4.Période d’étude

L’étude s’est déroulée du 19 juin au 03 juillet 2@lans le district sanitaire de Diré

[V.5.Population d’étude

La population d’étude est constituée des persoagéss de 5 a 14 ans et de 15
ans et plus avec une priorité aux enfants d’agéiseodans toutes les aires de

santés du cercle de Diré.
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IV.6.Critéres d’inclusion

Toute catégorie de personnes de b5ans et plus aysEméficieé de
I’Albendazole/lvermectine et de Praziquantel loes ld campagne de masse de
distribution des médicaments contre les MTN a Bd#ion 2014.

IV.7.Criteres de non inclusion

Les catégories de personnes de 5ans et plus maladdemmes
enceintes et la tranche dage n‘ayant pas bénéfies

médicaments lors de la campagne.

IV.8.Echantillonnage

L’échantillonnage est de type exhaustif

IV.9.Méthode de collecte et Analyse des données

IV.9.1.Méthode de collecte des données

Pour la collecte des données, nous avons utiliggclanique d’entretien basée sur
les questionnaires qui sont remplis par nos sokis de notifier les effets
indésirables exprimés par les personnes interrpdgédgche d’entretien accorde
une grande place de choix dans la collection deséis.

IV.9.2.0utils

Un guestionnaire d’enquéte

IV.10. Analyse des données

Les fiches d’enquéte sont saisies avec le logkmelIinfo version

3.5.3 et analyse sur Excel.
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IV.11. Considérations éthiques
Il a fallu d’abord obtenir le consentement de ttess sujets inclus dans I'étude

avant le début de I'enquéte. Le but de I'étudepiacédure et le contenu du
qguestionnaire sont clairement expliqués en langoeal¢. Les sensibilités
culturelles et les valeurs traditionnelles sonpeesées. L’'anonymat des personnes
ayant répondu est rigoureusement préservé. AucugEi@ion nominative n’est

portée. Seul un code permet de differencier lesnéants.
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V. RESULTATS
Notre étude a concerné 675 personnes dont 392 feratri#83. Parmi ceux-ci 243
ont faits des effets indésirables soit une prévaate 36%. 85 ont eu des effets

indésirables a I'lvermectine Albendazole soit 82bet 158 au Praziquantel soit
23.40%.

Tableau I: Répartition selon le sexe

Sexe Fré&uence Poucentage

Féminin 392 58.1
Masculin 283 41.9
Total 675 100

Selon le résultat de I'enquéte réalisée le sexénfarprédomine avec 58.1% avec

un sexe ratio de 1.33 en faveur des femmes.

Tableau 1l : Répartition des sujets en fonction du niveau deonnaissance sur
les MTN

Connaissance Fréquence Pourcentage
Oul 159 23.6
NON 516 76.4
Total 675 100

76.4% des sujets interrogés ne connaissent papadfitamce des médicaments
utilisés lors de la campagne de masse.
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Tableau lll : La répartition des sujets ayant fait des effetsridésirables liés a la

prise antérieure des médicaments contre les MTN

Antécédents Fréguence Poucentage

Oui 157 23.3
Non 518 76.7
Total 675 100

76.7% des sujets affirment ne pas avoir fait detsindésirables

Tableau IV : Repas avant prise de médicaments

Prise en repas Fréquence Pourcentage
Oui 575 85.2
Non 100 14.8
Total 675 100

La majorité des sujets interrogés soit 85.2% a#imtmavoir mange avant la prise
des médicaments.

Tableau V: La répartition des sujets en fonction de leur étade santé au

moment de I'administration des médicaments.

Etat de santé Fré&uence Pouceniage
Bon 641 95
Mauvais 34 5
Total 675 100

Les sujets avec un bon état de santé étaientdessipimbreux soit 95%
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Tableau VI: les difféerents canaux de sensibilisations de laopulation sur la

campagne de masse contre les MTN.

Communication Fré&guence Poucentage
Radio 342 62.1
Relais 186 33.8
Télévision 23 4.2
Total 551 100

La radio était le principal Canal de communicati@n lequel les populations sont

sensibilisées.

Tableau VII: Répartition des effets indésirables enregistrés & suite de la

prise des Médicaments : Albendazole/ivermectine.

Effets/Alb-lvermectine Fréguence Poucentage
Maux de téte 31 36
Nausées et vomissements 20 24
Vertiges 17 20
Fiévres 7 8
Courbatures 6 7
Autres 4

Total 85 100

Les nausées et vomissements sont les manifestatiatesirables les plus
fréquentes avec 36%, suivis de nausées et vomissemec 24%

Autres : rash, diarrhée.
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Tableau VIII : Répartition des effets indésirables enregistrés B suite de la

prise des Médicaments : Praziquantel.

Effets/Praziquantel Fréguence Poucentage
Nausées/vomissements 58 37
Douleurs abdominales 37 23
Vertiges 28 18
Maux de téte 17 11
Fiévres 6 4
Autres 12 8
Total 158 100

Avec 37.% les nausées et vomissements sont lets affdésirables les plus
dominants, suivis de douleurs abdominales avec 23%

Autres : prurit, diarrhée, somnolence.

Tableau IX : Utilisation d’Albendazole/ivermectine selon la tranche d’age.

Tranche d’age fréequence pourcentage
5-14ans 308 45.77

15ans et plus 366 54.23

Total 675 100

Pour la distribution des médicaments contre laifif®e lymphatique et les géo
helminthiases la tranche d’age 15 ans et plus egbritaire avec un taux de
couverture de 54.23%
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Tableau : X Utilisation du Praziquantel selon la tranche d’'@e

Tranche d’age fréquence pourcentage

5-14ans 218 32.30
15 ans et plus 457 67.70
total 675 100

Pour le traitement de masse contre les schistosemia tranche d’age 15ans et

plus a plus bénéficié du traitement avec une cdurede 67.70%.
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VI-COMMENTAIRES ET DISCUSSION

Au cours de I'étude nous avons rencontré les ditis suivantes :

- L’enclavement du cercle de Diré

- Insuffisance de données sur les effets indésiratdssmédicaments contre

les MTN

La prévalence des effets indésirables selon naindeéest de 12.59% pour
I'lvermectine/Albendazole, avec une prédominances déphalées suivies de
nausées et vomissements avec respectivement 3@%%etCette prévalence est
comparable a celle réalisée gangaré. M[18] qui a trouvé un taux d’incidence
de 15.2% avec en téte les céphalées suivies dé pegpectivement 55.4%et
37.7%. Pour le praziquantel les réactions advesse$ plus nombreuses, 158
personnes ont présenté des effets indésirablesisagux d’'incidence de23.40%,
avec une prédominance des nausées et vomissemdniss sdes douleurs
abdominales respectivement 37% et 23%. Ces résdtaccordent avec ceux
obtenus par Dupouy[8] douleurs abdominale(42%), diarrhées(22%),
vomissement(16%) &arba A[19] dans une étude menée au Niger sur 'efficacité
et la tolérance du praziquantel chez l'enfant d'&pelaire en zone hyper
endémique avec douleurs abdominale(52%), céph¢lees).
Age:
Le taux de couverture thérapeutique de la filariygephatique dans le district
sanitaire est de 80%.
Pour la couverture thérapeutique la tranche d’d@geards et plus représente la
majorité avec un taux de couverture de 54.23%.
Le taux de couverture epidémiologique et thérapeetde la schistosomiase dans
le district sanitaire est de 67.02% et 97.02%.
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Le taux de couverture thérapeutique de la schisi@s® de la tranche d'age de 5-
14 ans est de 32.30% ce faible taux de couvepeue s’expliquer par fait que la
campagne s’est déroulée pendant les vacancesresolhe taux de couverture
thérapeutique de la schistosomiase de la tranélge de 5-14 ans est de 67.70%

Sexe:

Au cours de notre étude nous avons découvert ggexe féminin domine avec
58.1% ce résultat est proche de celui réalise pibé&SM [20] qui avait trouvé
76% en faveur du sexe féminin. Cette prédominangeseke féminin peut
s’expliquer par le fait que la campagne de mass®iacidé avec les travaux

champétres et que la plus part des hommes sorhamps.

Niveaux de connaissances

La proportion des populations qui avait un niveawcdnnaissance adéquat sur les
maladies tropicales négligés est relativement dadalit 23.6% contrairement aux
résultats obtenus pstaiga. K [21] qui avait obtenu un taux de 94% au niveau de
la communauté sur la connaissance de la bilharabskes vers intestinaux. La
baisse de niveau de connaissance au cours deétote peut s’expliquer par le
fait que nos enquétes ont porté essentiellemerdesipopulations rurales dont le
niveau d’alphabétisation est trés faibles. De muoeel'importance de l'utilisation
des médicaments utilisés au cours de la campagnesse, pour bon nombre des
personnes enquétées elles n'ont pas de connaissdmcéimportance de
médicaments mais ils sont sures d’'une chose, s que le gouvernement envoi
c’est au profit et de I'amélioration de la santénd c’est dire que malgré la

sensibilisation I'ignorance persiste encore.
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Sujets ayant fait des effets indésirables dans léditions antérieures:

Notre étude a révélé que la majorité des persoengsétées déclare n’'avoir pas
fait des effets indésirables dans les éditionsremiees soit 76.7% ce résultat
s’explique par le fait que la derniéres éditiomawate en 2011 en raison de la crise
politico-sécuritaire qu’ a connu notre pays en jan2012 d’'une part et d’autre
part par le fait que beaucoup d’entre eux sont waslgremieres cures de
traitements, en plus de ca S’'ajoute le fait quepdpulation de Diré est une

population en perpétuel mouvement entre les zoniesles.

Prise de repas avant les médicaments:

Au cours de notre enquéte nous avons constaté ajumajorité des personnes
interrogées soit 85.2% dit avoir mangé avant degre les médicaments, mais
force est de constater que tous ceux qui ont detdareffets secondaires ont pris
les médicaments a mi-parcours entre le petit déjeen le déjeuner c'est-a-dire
entre 11 heures et midi, le petit déjeuner esi fEarepas de midi n’est pas arrivé
autrement dit ils ont le ventre vide en ce momenée® distributeurs exigent a ce
gu’ils avalent les médicaments devant eux au risiguee pas les jeter apres.

Etat de santé:

Parmi les personnes traitées 95% disent étre etabme santé au moment de la
prise des médicaments. Les 5% qui étaient maladietoos avoué avoir fait des
manifestations indésirables a type de vertigessémaivomissements, céphalées et
diarrhées.

Canaux de sensibilisation:

Au regard des différentes opinions sur les canausethsibilisations, les stations de
radios locales et nationale ont été de loin les ptilisées avec 62.1% vient ensuite

la sensibilisation par les relais avec un taux 88%, notre résultat est inférieur a
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celui retrouver paMaiga K [21] qui a trouver 80%. La proximité et la langue
locale utilisée pour diffuser l'information font glies sont mieux adaptées aux
réalités locales. Donc les stations locales doiéémet mises a contribution dans les
campagnes de mobilisation sociale pour atteindvartage le plus grand nombre
de personnes afin de rehausser le taux de la daweles traitements de masse et
expliquer aux populations les effets indésirablas ppuvent survenir suite a la

prise de ces medicaments si certaines mesuresnpasobservées.
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CONCLUSION

Notre étude s’est portée sur les effets indésrmaldes médicaments utilisés lors
des campagnes de masse contre les maladies tespivadligées dans le district
sanitaire de Diré, édition 2014. C'était une étutdie type prospective a
échantillonnage exhaustif qui s’est déroulée duyul® au 03 juillet 2014. Au
cours de cette étude, nous avons enregistré Gsbrpes. 243 personnes avaient
eu des effets indésirables soit une prévalence @ 8ont 12.59% pour
Albendazole/ivermectine et 23.40% pour le Prazitglan

Force est de constater que tous ces effets indi&Esraont des effets mineurs et
passagers souvent ne nécessitant méme pas dedpriseedicaments ce qui

encourage la pérennisation de cette campagneitiarteat de masse.
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RECOMMANDATIONS
Au terme de cette étude, dans le cadre de l'attémuat la gestion des effets

secondaires des médicaments utilisés lors des cprapade masse contre les
MTN, les recommandations suivantes ont été foresuéel’endroit de:

1. Ministere de la santé

v Maintenir le financement des campagnes de traitenden masse par
I’Albendazole, I'ivermectine et le Praziquantel.

v" Modifier la molécule de Praziquantel en suspenbiorable

2. Programme National de lutte contre les Schistoemses et les Géo

helminthiases et la Filariose lymphatiqgue

v' La pérennisation de la campagne de traitement dsanafin de réduire la
morbidité et la mortalité liées aux schistosomiastemux géo helminthiases.
v' Renforcer la sensibilisation sur les MTN

<

Faire la recherche active des complications poprite en charge des cas

v' Respecter la durée de la campagne.

3. Personnels de santé/relais communautaires:

v' Faire manger aux enfants avant la prise des méditsnpour diminuer les
effets secondaires liés a la prise des médicameesn.

v' Poursuivre la sensibilisation sur les bilharziosegéo helminthiases et la
filariose lymphatique.(Symptdmes, complications,aitement, effets
indésirables, prophylaxie) dans les centres deé s#tnt travers les radios de
proximité pour ameliorer les niveaux de connaissanc

v' Mettre I'accent sur la communication interpersotael

v' Faire la campagne au cours de I'année scolairerepandant les vacances
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v' Mise en place des intrants et supports a temps
v' Doter les aires de santé en médicaments pourisa @n charge des effets
indésirables.

Ahamadou Houna Theése de médecine 2014

62



Etude des effets indésirables des médicaments util  isés lors des campagnes de lutte contre les maladi  es
tropicales négligées (MTN) a dire édition 2014

REFFERENCES BIBLIOGRAPHIQUES
1. Exposé de principe de HKI lutte contre les maladiesopicales négligees
http//mwww.hki.org/.../khi%20NTD%?20 external.fr
Consulté le 10 /08/ 2014 :12heures40mn

2. Plan cadre de lutte contre les MTN
http//www.ntdrevision.org/.../
Consulté le 10 Aout 2014 a 10h 20mn

3. Maladies tropicales négligees

www.whqlibdoc.who.int/9789242598704 /fr

Consulté le 11/08/2014 a 21h58

4. Module de formation intégré des relais communautags sur les

maladies tropicales négligées.
Consulté le 16/08/2014 a 18h40mn

5. Assurer la sécurité des interventions de chimio pxéntion des MTN
http://www.who.int/iris/bitstream/1066575185/1/9282502190 fre
Consulté le 10/08/2014: 17 heures 37mn

6. Les effets indésirables des médicaments
www.who.int/.../4effets indesirables
Consulté le 08/09/2014 a 13H 10mn

Ahamadou Houna Theése de médecine 2014

63



Etude des effets indésirables des médicaments util  isés lors des campagnes de lutte contre les maladi  es
tropicales négligées (MTN) a dire édition 2014

7. Togola OB.
Connaissances et appréciations des mamans de hawamv du
District de Bamako sur la lutte contre les bilhases et les géo helminthiases.
These de médecine ; faculté de Médecine de phagnedd’odontostomatologie
du Mali. 2010 Bamako. N° 34p

8. Dupouy-camet
www.infectiologie.com
Consulté le 12/08/14 a 12H40

9. Myriam M N.
Etude de la prévalence de la loase dans deux nmewidu Gabon dans la
perspective d'une chimiothérapie. Thése de phaemakiculté de médecine de

pharmacie et d’'odontostomatologie du Mali. 2009 BlaonN°

10. Dictionnaire Vidal 2010 France
Consulté le 04/09/14

11.lvermectine
www.medqual.fr/pro/maire/.../2-thera
Consulté le 04/09/14 a 09h45mn

12 E-Pilly trop édition web 2012
www.infectiologie.conconsulté le O6/09 14

Ahamadou Houna Theése de médecine 2014

64



Etude des effets indésirables des médicaments util  isés lors des campagnes de lutte contre les maladi  es
tropicales négligées (MTN) a dire édition 2014

13.Balam S.

Impact du traitement de masse sur l'infection etrégamsmission de la filariose
lymphatique par I'association Albendazole/lvermeetien zone de savane sud
soudanienne, Mali. These de Médecine; faculté deleldiée de pharmacie et

d’odontostomatologie du Mali. 2007 Bamako. N° 18p.

14 Pion S.
Contribution a la modélisation des filariose®®@chocerca volvulust Loa loa en
Afrique centrale. These de doctorat spécialité paagie Paris Xl -Val de
marne 2004 p85.
Consulté le 03/09/2014 a 20h 15 mn

15 Praziquantel
www.wikipedia.org/praziquantel
Consulté le 05/09/2014 a 19H 20mn

16 praziquantel-HUG
www.pharmacie.hug-ge.ch/.../praziquantel
Consulté le 05/09/14 & 21H 15mn

17 BILTRICIDE 600mg
www.ansm.santé.fr
Consulté le 05/09/14 a 22h 00mn

Ahamadou Houna Theése de médecine 2014

65



Etude des effets indésirables des médicaments util  isés lors des campagnes de lutte contre les maladi  es
tropicales négligées (MTN) a dire édition 2014

18.Sangare M.

Tolérance de I'lvermectine (MK-933) en traitemeatrdasse contre
I'onchocercose. These de médecine, Ecole NatialeaMédecine et de Pharmacie
du Mali. 1987 Bamako. 28pages

19.GarbaA., Tohon. Z, Sidiki. A, Chippaux. J-P & de Chabalier.
Efficacité et tolérance du praziquantel chezl’ehfdifge scolaire en zone
hyper-endémiqueaSchistosomahaematobium (Niger,)1999
20.SidibéM.

Effets secondaires des médicaments anti cancéremilieu hospitalier de
Bamako Thése de Médecine; faculté de Médecine denatie et

d’odontostomatologie du Mali. 2009 Bamako.

21 Maiga K.

Evaluation du taux de couverture de la campagrimadement de masse au
praziguantel et a I'albendazole, satisfactionlm@seficiaires dans les régions de
kayes, koulikoro et sikasso.Thése de Médecimeltiade Médecine de
pharmacie et d’'odontostomatologie du Mali. 2008 Blam

22 La filariose

www.ilm.pf
Consulté le 25.09.14 a 12H15mn

Ahamadou Houna Theése de médecine 2014

66



Etude des effets indésirables des médicaments util  isés lors des campagnes de lutte contre les maladi  es
tropicales négligées (MTN) a dire édition 2014

23.Programme africain de lutte contre I'onchocercose

www.who.int/apoc
Consulté le 29.09.14 a 10H 29mn

Ahamadou Houna Theése de médecine 2014

67



Etude des effets indésirables des médicaments util  isés lors des campagnes de lutte contre les maladi
tropicales négligées (MTN) a dire édition 2014

ANNEXES
QUESTIONNAIRE D'ENQUETE

Datede 'enquéte: /[ [ |

Nom :

Prénom :
Age:/___/(ans)
Taille:/____/(cm)

Sexe: masculin/__/ féminin/_/
Adresse :
Zone urbaine/ |/ zone rurale/ |/

Etat de santé avant la prise de médicaments
Bon/ __/ déficient/___/ inconnu/___/

La femme est-elle enceinteoui/ _/ non/___/nesaitpas/__ /.

Connaissance sur les MTN :
Oui/ /non/ |/

Notion de prise de médicaments MTN dans les éditisrantérieurs

Oui/ /non/ [/ Si owavez-vous manifesté des effets indésirables

oui/ _/non/__/
Médicaments recu :
Praziguantel:

Ivermectine/Albendazole :
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Effets indésirables :

Cocher les effets retrouveés :

es

Praziquintel Ivermectine/Albendazo

Nausé Somnolenc

Vomissemer Nausé

Vertige Anorexie

Douleurabdomina Fievre

Diarrhé¢ Douleurabdomina

Prurit Céphalées, Vertig
Prurit, Ras

Notion d’alimentation avant de recevoir le traitement :

Connue : oui/ [ non/ /

Prise supervisé du traitement :
Oui/ /[ non/ /

Avez-vous mangé avant de recevoir votre dose :
Oui : / /[ non/ /

Sensibilisation :

Vous avez recu I'information sur la campagne Gui / /[ non/ /

Quels moyens :

Radio / /| télévision/ / crieurslpue / / Relais / /

Le message a été compriad
Oui/ | non/ /

Les manifestations ont ils été expliquées par leéstributeurs ? :
Oui / / on/ /
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Prise en charge :

Avez-vous contacté le relais/agent de santé a [I'agition des effets

indésirables:
Oui / / non/ /
Médicaments recus ?0ui / / non/ /

Noms des médicaments

Durée du traitement:

Evolution :
Bonne /__/ Stationnaire/ _/ Aggravatios signhes/___ /

Source du formulaire :

Nom de la personne effectuant 'enquéte

Adresse

Contacts
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Titre de la these :Etude de=ffets indésirables des médicaments utilisés less d
campagnes de luttes contre les maladies tropinalgiggées (MTN ) dans le
district sanitaire de Dire, édition 2014

Année de soutenance2014

Ville de soutenance Bamako (Mali)

Pays d’origine : Mali

Lieu de dépdt :Bibliothéque de la Faculté de Médecine et d’Oddtimmatologie
(FMOS) Bamakao.

Secteur d’intérét : Pharmacovigilance, Santé publique

Email : a_houna@yahoo.fr

RESUME : Notre étude a porté sur I'étude des effets indélEisa des
médicaments utilisés en campagnes de masse cadrendladies tropicales
négligées dans le district sanitaire de Diré, édii014

Elle a porté sur 675 patients dont 243 ont eu dietseindésirables, Soit une
prévalence de 36%. Le praziquantel a plus d’effetésirables avec 23.40%

Parmi ces 243 patients le sexe féminin a été e miunbreux avec 58.1%.

Le niveau de connaissance des populations sur Ted bkt relativement faible
23.6%.

Pour l'association Albendazole/ivermectine, lepha#ées et les vomissements
étaient les plus nombreux avec respectivement 862#%.

Pour le praziquantel les vomissements et les damikodominales étaient les plus

nombreux avec 37% et 23%.
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Nous avons constaté que tous effets indésirabdgesnétdes effets mineurs et
passagers ce qui encourage la pérennisation decestipagne de traitement de
masse.

Mots-clés: Maladies Tropicales Négligées, effets indésirglitagtement de

masse, Mali.
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enfants l'instruction que j'ai recu de leur pere.

Que les Hommes m’accordent leur estime $& suis fidéle a mes
promesses.

Que je sois couvert d'opprobre et mépriséle mes confréres si jy
manque.

Je le jure!
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