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I. INTRODUCTION

La Schistosomose uro-génitale est une affection parasitaire chronique due a un trématode (ver plat), a
sexes separés, hematophage, vivant dans le systeme circulatoire: Schistosoma haematobium (Sh). Déja
citée dans le papyrus d’Eber(1500 avant J.C) son existence a été établie par la découverte d’ceufs
calcifiés dans la vessie d’une momie égyptienne de la 20°%me dynastie. De nombreuses découvertes ont
été faites durant plusieurs siécles sur la schistosomose jusqu'a celle de Théodor Bilharz qui décrit S.
haematobium en 1852 [1].

Considérée comme la deuxieme parasitose apres le paludisme dans le monde [1], la schistosomose a
Schistosoma haematobium, figure parmi les maladies tropicales négligées (MTN) de ’OMS.

Selon ’OMS en 2014, cette affection touchait plus 258 million d’individus dans le monde. La
transmission de la schistosomose est avéerée dans 78 pays, dont 90% en Afrique [2].

Durant les 20 derniéres années, des progres significatifs dans la lutte ont été réalisés suite aux
stratégies recommandées par I’OMS. Plusieurs pays ont réduit I’endémicité de la Schistosomose a Sh
a un faible niveau (Egypte, Iraqg, Syrie, Libye, Oman etc. )[3].

Au Mali, les schistosomoses sévissent de facon endémique. Les lésions bilharziennes représentent la
troisiéme cause d’intervention en urologie de 1’hdpital du Point G [4].

Le taux de prévalence de la schistosomose varie selon les régions, Les localités les plus touchées sont
les zones de développement hydro-agricole (Office du Niger, plateau Dogon, Baguineda) et les villages
situés le long des cours d’eau dans les régions de Kayes, Koulikoro, Ségou, Mopti et dans le district de
Bamako. Plus de 70% des enfants en age scolaire sont infectés dans les villages riverains du fleuve
Sénégal et du fleuve Niger ainsi que dans les villages de I'Office du Niger et du Plateau Dogon [5].

Le taux de prévalence globale était, en1991,de 55,2 % (43,2 a 74,2 %) dans les régions de I’office du
Niger et dans la zone du plateau dogon au Mali [6].

A Sotuba, le taux de prévalence de la schistosomose a S.h était de 38,3% entre 2004 et 2006 et
encore élevée a Diema dans la région de Kayes environ 51.2% (173/338) a Diéma au Mali en 2011
[71, [8]

Cette maladie est décrite comme une affection du milieu rural et urbain [9]. Elle est présente dans les
zones ou les conditions d’hygiene sont défectueuses. La lutte contre le sous-développement et les
grands travaux d’irrigation comme les barrages hydro-électriques dans les zones tropicales et
subtropicales ont abouti a un accroissement de la fréquence de cette maladie par une augmentation de

la transmission modifiant ainsi 1’épidémiologie. A c6té de ces facteurs, ’exode rural massif et
P g
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I’installation anarchique des populations migrantes autour des points d’eaux situés en milieu urbain et
I’augmentation des surfaces d’irrigation ont contribué a créer de nouveaux foyers de transmission de la
schistosomose [9][10].

La schistosomose urogénitale se manifeste par une hématurie en général terminale et peut étre
responsable d’une anémie, des malformations urogénitales, de granulomes ou un cancer de la vessie
entrainant une diminution de la qualité de vie des personnes vivants dans les zones endémiques [1].
Son diagnostic repose sur la mise en évidence des ceufs dans les urines et se fait essentiellement par la
technique de filtration [3].

Afin de réduire les conséquences et la morbidité liées a la schistosomose urogénitale, ’OMS
recommande depuis 2001aprés la 54°™ Assemblée mondiale de la santé, trois composants majeures:
la chimiothérapie a base Praziquantel (PZQ), I’amélioration de la situation sanitaire et 1’éducation pour
la santé.

Au Mali, la mise en ceuvre de la politique du traitement de masse (TDM) pour I’atteinte de 1’objectif de
WHADb54.19 a été effective depuis 2005 par le Programme national de lutte contre les schistosomoses
[11].

Depuis cette date, une campagne annuelle ou biannuelle de traitement a lieu dans les zones d’endémie
(régions de Ségou, Mopti, Koulikoro et Kayes) ciblant les enfants d’age scolaire [12].

Bien qu’aucune résistance au PZQ n’ait été cliniquement observée [13], la schistosomose demeure
toujours un probleme de santé publique dans la population surtout chez les enfants d’age scolaire.

Nous nous sommes proposés de mener une étude longitudinale dans une cohorte d’enfants agés de 3
mois & 25 ans vivants a Kalifabougou afin d’évaluer I’impact de cette campagne de masse a base de

praziquantel.

ILHYPOTHESE
Le taux de prévalence de I’infection a Schistosoma haematobium aurait diminué de 2011 a 2016 dans

le village de Kalifabougou suite aux campagnes de distribution de masse a base de PZQ.
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1. OBJECTIFS

3.1 Général :

Evaluer I’évolution de I’infection a Schistosoma haematobium a Kalifabougou de 2011 a 2016.

3.2 Spécifiques :
-Déterminer la dynamique annuelle du taux de prévalence annuel de 1’infestation &
Schistosoma haematobium de 2011 a 2016 ;

- Comparer le taux de I’infestation enregistrés entre les différentes années de 2011 a
2016 ;

- Déterminer I’intensité de I’infestation suivant 1’age et le sexe de 2011 a4 2016 ;

- Déterminer la fréquence de la coinfection Sh /Pf de 2011-2016.
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IV. GENERALITES
4.1 Définition:
Les bilharzioses ou schistosomes sont des affections parasitaires dues a des trématodes, vers plats, a
sexes sépares, hématophages, vivant au stade adulte dans le systéme circulatoire des mammiferes et

évoluant au stade larvaire chez un mollusque d’eau douce.

4.2 Historique:

Son existence a été déja évoquée dans le papyrus d’Eber (1500 avant J.C).L’infestation bilharzienne
est connue dans la vallée du Nil depuis des millénaires par la découverte d’ceufs calcifiés dans la vessie
d’une momie égyptienne de la 20°™ dynastie (plus 1000 ans avant J.C). Au Moyen —Age, les
médecins arabes ont eu a parlé de pissement de sang des caravaniers revenant de Tombouctou et ces
hématuries sont également signalées par les chirurgiens qui accompagnent Bonaparte en Egypte. C’est
ainsi qu’en 1852, Theodor Billarz découvre le ver adulte de S.haematobium et il démontre par la suite

que ces vers pondaient des ceufs qui s’éliminaient avec les urines [1].

4.3 Epidémiologie

4.3.1 Agents pathogenes:

Les Schistosomes sont les agents responsables de la bilharziose avec plus 18 espéces dont cing sont
pathogenes pour I’homme.

Schistosoma haematobium : agent de la schistosomose uro-génitale elle est rencontrée en générale en
Afrique, Inde et dans le Péninsule arabique.

Schistosoma mansoni : agent de la schistosomose intestinale et hépatique elle est généralement
rencontrer en Afrique et aux Antilles.

Schistosoma japonicom : donne des complications artério-veineuses. On le rencontre en Chine, au
Japon et en Thailande.

Schistosoma mekongi : qui entraine les mémes conséquences que le S. japonicum et est retrouve au
Japon, en Chine et en Thailande.

Schistosoma intercalatum : Regroupé en deux especes Schistosoma intercalatum et Schistosoma

guineensis (découvert récemment), sévissent en Afrique Centrale et de 1’Ouest.
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4.3.2 Les Stades parasitaires :
4.3.2.1 Le Ver adulte du schistosome :

Le ver male : 6 a 20mm de long suivant I’espéce, cylindrique a deux ventouses. Le reste du corps est
aplati, les bords latéraux et des téguments couverts d’épines. L’enroulement de ses bordsdelimite le
canal gynécophore ou se loge la femelle lors de 1’accouplement.

La femelle : 7 820 mm de long cylindrique, filiforme, est plus longue que le ver méle de la méme
espece et sa surface est lisse. Les organes genitaux males et femelles étant situés face a face, permettent

une copulation quasi permanente, au cours des déplacements du couple a contre-courant sanguin.

3

k—h & N ._’-? y

Figure 1: Couple du Schistosome adulte [14]

4.3.2.2 Les (Eufs :

Les ceufs de S.haematobium et de S.mansoni sont ovalaires et mesurent 115 a 170 um de long sur 40 a
70 um de large. La coque de I'ceuf est lisse, épaisse, transparente, et percée de nombreux pores
ultramicroscopiques; elle entoure un embryon cilié et mobile : le miracidium. Le miracidium présente,
dans sa région postérieure, de nombreuses cellules germinales. Les ceufs de S.haematobium portent, a
un des péles, un éperon caractéristique (éperon apical ou terminal). 1ls sont pondus par paquets, dans la

sous mugqueuse vésicale et sont éliminés avec les urines.
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La ponte journaliére de chaque femelle est d'environ 300 ceufs. Les ceufs de S.mansoni présentent, sur
une des faces latérales, un éperon proéminent. lls sont pondus un par un dans la sous muqueuse
intestinale et sont éliminés avec les matieres fécales. Chaque femelle pond environ 150 a 200 ceufs par
jour. La ponte journaliére de la femelle de S.japonicum dépasse 3 000 ceufs. Ces ceufs, pondus en
paquet dans la paroi intestinale, mesurent 70 um sur 40 um et présentent une petite protubérance
latérale [15] Les ceufs de S.mekongi sont plus petits et plus arrondis que ceux de S. japonicum (60 um
X 50 pm), mais porteurs également d'un petit éperon latéral. Les ceufs de S. intercalatum se distinguent
des autres ceufs de schistosomes infestant I'nomme par leur forme grossiérement losangique, en
navette, par leur longueur atteignant jusqu'a 250 um, par l'existence d'un long éperon terminal. La
ponte est faite au niveau de la paroi rectale. Les ceufs de S.mansoni sontcolorés en rouge sous l'action

du Ziehl Nelsen. Alors que les ceufs de S.haematobium se colorent en vert.

S intercalatum S japonicum
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S mékongui

Figure 2 : (Eufs de Schistosomes [16]

4.3.2.3 Miracidium:
C’est la larve ciliee, a cuticule mince, libéré de 1’ceuf. Elle est de forme allongée, avec une longueur de
150 a 200 pum. Les cils sont insérés sur des plaques épidermiques bien délimitées, réparties en rangées.

Le miracidium présente, dans sa région antérieure, deux glandes de pénétration [15].

4.3.2.4 Cercaire:

C’est une larve qui comprend essentiellement deux parties : le corps circadien et I'appendice caudal
terminé en forme de fourche. La cercaire a le corps recouvert d'un tégument épineux ; elle est de forme
ovale et mesure de 250 a 450 um de long pour 40 a 60 um de large. La caractéristique majeure de ce
stade est I'existence de glandes acétabulaires, situées en position antérieure, destinées a lyser les tissus
de I'néte [17].

4.3.3 L’hote intermédiaire:

Les mollusques pulmonés appartenant au groupe des bulins du genre Bulinus. Les Bulins sont des
mollusques a coquille globuleuse, a ouverture senestre sans opercule. Les principaux hotes
intermédiaires au Mali sont Bulinus truncatus, Bulinus globulus, Bulinus senegalensis. Leurs gites se
trouvent toujours dans des eaux peu profondes, stagnantes ou faiblement courantes, riches en matieres

organiques et comportant une végétation aquatique qui sert de support et de nourriture aux mollusques.

THESE DE PHARMACIE Page 26



Dynamique de la schistosomose a Schistosoma haematobium de 2011 a 2016 dans le village de Kalifabougou ; Mali

La température de I’eau doit étre comprise entre 25 et 30°C cependant le PH et la salinité peuvent
varier dans de larges proportions.

Certaines especes de Bulinus sont trés résistantes a la sécheresse, peuvent vivre dans des mares
temporaires et étre transportées a grande distance avec les boues séchées par des oiseaux. En saison
séche, la densité des mollusques sont élevées dans les gites permanents [1]. Les bulins capables de
survivre en anhydrobiose. lls résistent plusieurs mois a la dessiccation en s’enfongant dans les fonds

vaseux des mares temporaires.

Figure 3: Schéma du Bulinus [18]
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4.3.4 Cycle biologique des schistosomes:

Chez I’hote définitif: La contamination se fait par voie transcutané, les furcocercaires libérés
perdent leur queue en entrant dans le derme et donnent des schistosomules qui migrent dans
I’organisme, par voie sanguine et lymphatique. Apres un passage cardiaque, pulmonaire, cardiaque
encore et ensuite hépatique. Les vers deviennent adultes. Apres accouplement dans le systeme porte le
couple migre dans les veines mésentériques ou péri-vésicales selon 1’espéce.

Les femelles gravides (préte a pondre) vont libérer des ceufs dont certains parviendront a franchir la
paroi intestinale ou vésicale selon I’espéce et sont ensuite éliminés avec les excrétas (selles et urines)

dans 1’eau.

Chez I’héte intermediaire: Les ceufs contenus dans les excrétas sont libérés dans 1’eau ou ils éclorent
et libérent des larves ciliées, le miracidium (durée de vie limitée 2H-48H). Ces larves vont nager
activement et pénetrent dans un mollusque (spécifique a chaque espéce). A I’intérieur du mollusque au
niveau de I’hépatopancréas, le miracidium se transforme en de milliers de sporocystes primaires
(polyembryonie). Dans le sporocyste primaire, les cellules germinales se multiplient et se différencient
en sporocystes secondaires, puis en furcocercaires, qui vont étre libérées dans 1’eau et commencer un

nouveau cycle en infectant 1’hote définitif.
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CYCLE EVOLUTIF
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Figure 4: Le cycle du Schistosome [18]
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4.3.5 Facteurs de risque:

La spécificité des schistosomes aux hotes et la compatibilité biologique des hotes aux schistosomes se
sont développées durant de long processus d’évolution et sont formellement liées aux conditions
environnementales et genetiques [17].

4.3.5.1 Facteurs liés aux parasites
a-Facteurs de virulence:
Les schistosomes sont des parasites qui ne se multiplient pas chez leur hote definitif [19].
La notion de virulence le plus souvent est appliquée aux pathogénes qui ont une variation antigénique
chez leur hote. Les catégories de virulence suggérés dans le cas du schistosome sont en général en
rapport avec les protéines exprimés sur leur surface, ces différentes protéines ont des fonctions
specifiques telles que 1’évasion a la réponse immunitaire de 1’h6te, la pénétration de cercaire dans
I’hdte, la dégradation des protéines protectrices de 1’hdte et 1’installation du ver adulte chez 1’hote.
La capacité relative des schistosomes a induire la pathogénie est contrdlée par un nombre de protéines
ou protéases, exprimées a des stades précis du cycle biologique du schistosome y assurant des
fonctions spécifiques et indispensables a leur développement.
Quatre catégories ont été identifiees:
Les protéases impliquées dans
- I’absorption des nutriments
I’homéostasie rédox
Les protéases de I’invasion
- D’inhibition de la protéinase
- la pénétration dans 1’hote
Il est intéressant de noter que toutes les protéines entrées ont au moins 5 putatifs antigéniques, les plus
élevées étant celui de la Capthapsine L et le SmSP1 avec 55 épitopes putatifs, ce qui fait que
I’ensemble de ces roles de la virulence parasitaire en font des cibles potentielles en thérapie et dans la
vaccination antiparasitaire [20].
Le parasite a également :
- une capacité hépatophagie qui entraine une anémie en fonction de la charge
parasitaire(CP).
- le parasite peut étre également la niche de salmonella ce qui peut provoquer une

bactériémie a salmonelle chez ’homme.
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b- Liés a I’environnement : Conditions environnementales :

De nombreuses d'études ont montré que la recrudescence de la prévalence, l'intensité et I'incidence des
infections humaines sont dues a I’environnement et des comportements de 1’hdte définitif dans son
milieu. En effet dans les régions endémiques du monde, la Schistosomose est intimement liée a la
construction et I’exploitation de systémes d’irrigation de petits barrages polyvalents et grands barrages
hydroélectriques pour la population qui contribue a une croissance de la distributionde 1’hote

intermédiaire aboutissant a une modification de 1’épidémiologie de la bilharziose [21].

4.3.5.2 Facteur Liés aI’hote:
Facteur génétique ou héréditaire:
L’immunité stérile contre la schistosomose a été démontrée dans plusieurs études. Kouriba

B, Hagan, Dessein A et al ont eu a montrer en 2004 que la schistosomose dépendait des niveaux
d’IgE, d’éosinophiles et sur I’équilibre Th1/Th2. Les niveaux d’infection a S.m dans une population
brésilienne sont contrélés par un locus majeur sur le chromosome 5g31-q33 [22]-[24]confirmé par
une autre étude au Sénégal [23].Cette région génétique contient plusieurs genes liés aux fonctions
immunitaires du type Th2, y compris le groupe de genes qui codent pour les cytokines de la voie
Th2: IL4, IL5, IL13 et le géne STAT 6. C’est ainsi que Kouriba et al ont démontré 1’association entre
un niveau plus élevée d’infection & Schistosoma haematobium chez les sujets ayant un
polymorphisme sur le géne IL13 (IL13-1055C/T et 1L13-1055C/C) et chez les sujets ayant un
polymorphisme du géne STAT-6 (rs324013C/T). Ce qui suggere une association des génes IL13 et
STAT6 a un risque d’infection a Schistosoma [22], [25].

4.3.5.3 Facteurs liés a 1’dge: De nombreuses études ont montré que la fréquence de la schistosomose
est plus élevée chez le enfant d’age scolaire [7], [26]. L’age est directement lié a I’infestation a la
schistosomose par le fait que les enfants d’age scolaire sont plus active et ont plus tendance a avoir des
activités comme la natation pendant la saison chaude dans nos cours d’eau, ce qui fait ils sont plus apte

a contracter la maladie que les autres personnes comme les adultes et les enfants de moins de 5 ans .

4.3.5.4 Facteur liés a la profession: Les populations a risque d’une infestation a schistosomose sont

les personnes qui sont en générale en contacte permanent avec les eaux contaminées. Les professions
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comme I’agriculture, la péche et les activités des femmes ménagere dans nos cours d’eaux constitue

des facteurs a risque pour ces personnes.

4.3.6 La Répartition géographique mondiale des schistosomes

[Js.mansoni [] s.haematobium [I Snabeon: ™ [l S ntercatatum S mansom, .

Figure 5: La répartition géographique des schistosomoses dans le monde [27]

4.4. Physiopathologie:
La schistosomose a Sh se manifeste aprés le dépot d’ceuf par la femelle fécondée dans la sous
muqueuse vésicale. Les femelles fécondées vont pondre de millier d’ceufs. Ces derniers auront trois
destinées possibles:
- certains réussissent leur migration dans la lumiéere vésicale et sont éliminés par les urines ;
- d’autres sont bloqués dans la vessie et induisent une réaction a corps étranger a 1’origine de la
formation du granulome bilharzien. La présence des ceufs dans la vessie peut entrainer une

hématurie terminale, des malformations uro-génitales, le cancer de la vessie et une diminution
de la qualité de vie liée a la santé [28] ;
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- enfin, certains vont étre embolisés dans d’autres organes comme les reins et I’appareil uro-
génital ou ils induiront la formation de granulomes aboutissant a des conséquences
irréversibles.

4.5. Clinique:

Manifestations cliniques: Les schistosomoses se manifestent a des degrés différents: sous forme de
fievre, céphalées, dyspnée, diarrhée, une hépatomégalie et une hyper éosinophilie qui est constante
[29]

La schistosomose urinaire se manifeste par des hématuries, des infections urinaires chroniques et des
lésions de 1’appareil urinaire qui se constituent lentement pendant des années d’évolution pour
finalement aboutir au cancer de la vessie ou la mort du rein. Les atteintes génitales sont fréquentes chez
les femmes sous la forme de: annexite, cervicite, facteurs éventuels de dystocie ou de stérilité. La
schistosomose intestinale se caractérise par une symptomatologie moins bruyante (alternance de
troubles digestifs banaux avec parfois des rectorragies). Mais le pronostic a long terme est dominé par

les complications suivantes : I’hépatomégalie, la splénomégalie, 1’ascite et I’hypertension portale.

4.6. Diagnostic:
4.6.1 Cliniques:
En générale la Schistosomose est évoquée devant une « fievre des safaris », une hématurie, des selles

striées de sang.

4.6.2 Diagnostic biologique:

Dans le diagnostic des infestations par schistosomes, les techniques de diagnostic parasitologique sont
les plus employées et permettent de diagnostiquer avec confiance une infestation active. Ces méthodes
sont basées sur la découverte des ccufs de schistosomes chez les patients, soit dans les urines (S.
haematobium), soit dans les selles (S. mansoni), soit plus rarement dans les tissus. Les méthodes
parasitologiques sont trés spécifiques contrairement aux méthodes de diagnostic cliniques et

immunologiques qui demandent souvent un équipement colteux et un personnel hautement qualifié.

4.6.3 Moyens diagnostic

4.6.3.1 Parasitologique:

a- La Technique de filtration urine:

C’est une technique qui consiste a recueillir 10cc d’urine dans une seringue (prélever entre 10 et 14

heure du matin), faire passer I’urine sur le papier filtre (Papier Wathman) dans un port filtre, ensuite
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coloré le papier filtre par la Ninhydrine 5%, qui colore les ceufs en violet a fin qu’ils soient plus
visibles. L’observation du filtre se fait aux objectifs 10 et 40 x du microscope optique pour plus de

spécificité et de sensibilité [30].

b-La Technique de centrifugation:
Elle consiste a récupérer le culot de sédimentation des urines de 24 heures apres centrifugation,

I’observation des ceufs se fait entre lame et lamelle aux objectifs 10 ou 40x.

c-Examen des selles:

Le rectum étant un carrefour pour les 5 espéces de schistosomes, les ceufs de S. mansoni, S. japonicum,
S. mekongi, S. intercalatum et parfois S. haematobium peuvent étre rencontrés au cours d’un examen
de selles.

L’examen direct et les techniques de concentration sont réalisés en utilisant, de préférence la partie
superficielle (externe) de la matiere fécale plus riche en éléments parasitaires. Diverses techniques
peuvent étre utilisées, entre autre la recherche d’ceufs dans le culot de selle apres centrifugation et le
Kato Katz, qui consiste a recouvrir sur une lame de selles fraichement étaler par de la cellophane
colorer par le vert de malachite et ensuite observé apres éclaircissement des parasites a 1’objectif 10 ou

40 du microscope.

d- Les Biopsies:

Méme en cas de bilharziose uro-génitale, la biopsie de la muqueuse rectale est aussi performante et
préférable a la biopsie vésicale plus traumatisante. Elle doit étre pratiquée lorsque les examens d’urine
et de selles sont négatifs. On préléve des petits fragments de mugueuse et de sous-muqueuse, soit au
niveau d’une Iésion (granulome, ulcération), soit sur le bord d’une valvule de Houston, sans les fixer.
Les fragments sont ensuite écrasés entre lame et lamelle (ou montés dans de la gomme au chloral pour
son grand pouvoir éclaircissant) puis examinés au microscope. C’est la forme des ceufs et la position de
1I’éperon qui donnera le diagnostic.

Coloration de Ziehl Neelsen modifiée: utilisée en générale dans les prélevements de biopsie.

Les ceufs de Schistosoma mansoni, Shistosoma japonicum et Shistosoma intercalatum apparaissent en
rose de par leur coque acido-alcoolo-résistante. Toute fois les ceufs de Schistosoma haematobium ne
sont pas colorés en rose par la fushine de ziehl. Ils apparaissent verts ou bleus.

4.6.3.2 Immunologique:
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L’ELISA et I’IFI sont deux techniques de diagnostic indirect, longues et colteuses. Elles sont basées
sur la mise en évidence des anticorps spécifiques.

Immunoélectrophorése : est une méthode qui, en couplant une électrophorése avec une solution
contenant des anticorps spécifiques, va separer les composants de I'urine en formant un précipité qui

sera spécifique de chaque immunoglobuline .

4.6.3.3 Autres :
Il existe en outre des examens para cliniques utilisant les bandelettes réactives (hématurie, proteinurie,
Créatininemie), 1’échographie abdominale (dilatation des reins, irrégularités de la paroi vésicale) et la

Radiographie (cystoscopie, bilharziome)

4.7. Prise en charge

4.7.1 Moyens médicamenteux :

4.7.1.1 Les Molécules utiliseées

Antibilharziens actuels : Le traitement de la bilharziose s’est enrichi depuis 1975 de produit efficaces,
bien tolérés et pour la plus part actifs en prise unique (donc utilisables en traitement de masse). Entre
autre :

a-Praziquantel : BILTRICIDE®

Structure : Le 2-(cyclohexanecarbonyl)-3,6,7,11 b-tétrahydro-1H-pyrazino[2,1-a] isoquinoléine-4-one
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Figure 6: Structure chimique de la molécule de praziquantel [31]
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Présentation:

La molécule du praziquantel se présente sous forme de comprimes sécables dosée a 600 mg.

Le praziquantel est efficace sur toutes les espéces de schistosome a la dose 40 mg/kg de poids corporel
en prise unique par voie orale. Son taux de guérison varie de 80% a 100%. Toutefois, on assiste a une
baisse progressive de ces taux de guérison notamment sur Schistosoma mansoni (Mali, Sénégal,
Egypte.) [32].

Pharmacologie:

Mode d’action:

Le praziquantel perturbe 1’hémostase calcique (Ca2+) du ver adulte, ce qui induit une contraction
musculaire spasmodique entrainant une immobilisation paralysante du ver.

Relation dose et effet:

A une concentration de 1pg/ml, le PZQ est efficace contre tous les stades de vers de S.m agés de 7-48

jours, provenant des poumons, du foie et du mésentere [1].

Pharmacocinétique:
» Absorption: Rapide (Tmax 2 a 2,6 h) avec une biodisponibilité faible variant
considérablement entre les individus et la prise d’aliment.
> Distribution: Apres la prise du praziquantel, la molécule reste disponible dans tout le corps
particulierement dans le foie et les reins. Des concentrations plus élevées que celles du
plasma ont été rencontrées dans les poumons, I’hypophyse, les glandes surrénales, le
pancréas et les glandes salivaires. Le volume de distribution est inconnu de nos jours. Le
PZQ traverse la barriere hémato-encéphalique ce qui explique son utilisation dans la neuro
cysticercose. la concentration dans le lait maternel est d’environ un quart de la concentration
plasmatique. Le PZQ est fortement lié aux protéines (environ 80% exclusivement a
I’albumine).
» Meétabolisme : Le PZQ subit un métabolisme de premier passage important dans le foie par
le systtme CYP ( CYP1A2 , CYP3A4, CYP2B1, CYP3A5 et le CYP2C1) [33], cela rend
sa pharmacocinétique sensible a la variation due a:
- des différentes pharmacogénétiques individuelles ;

- de certaine interaction médicamenteuse ;
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- de I’état de la fonction hépatique.
Le métabolisme du PZQ est stéréo-sélective, plusieurs études ont analysé les métabolites du PZQ in
vivo (souris, rat et ’homme) et in vitro (rats et les microsomes hépatiques). Les métabolites identifiés
varient en fonction des espéces et des méthodes d’analyse, mais sont en général des produits
d’hydroxylation avec 1 a 3 groupements hydroxylés.
Le principal métabolite chez I’homme est le Trans-4-hydroxypraziquantel.
Une étude récente a identifié jusqu'a neuf métabolites du PZQ, deux métabolites déshydrogénes et sept
métabolites mono hydroxylés [34].

» Elimination: L’élimination du PZQ se fait essentiellement au niveau rénal [13].

Effets indésirables:

- Vertiges;

- Douleurs abdominales ;

- Céphalées.

Contre-indications :

L e PZQ est contre indiqué chez les enfants de moins de 4 ans, ainsi que chez le patient ayant déja
présente des réactions d’hypersensibilité a la molécule.

Il reste contre indiqué dans le traitement de la cysticercose oculaire car la destruction des parasites a

I’intérieur de 1’ceil peut provoquer des lésions irréversibles.

b— Métrifilate: BILARCYL®
Posologie : Administré en deux prises orales de 7,5 a 10 mg/ kg a 15 jours d’intervalle. Il est efficace
uniquement sur S.haematobium. C’est un inhibiteur des cholinestérases.
c-Oxaminique : VANSIL® ou MANSIL®
Posologie : il est administré & la dose unique de 15-20 mg/kg (I’administration se fait de préférence au
cours du repas). La molécule est active uniquement sur S.mansoni. Elle a permis I’élimination de S.m
au Breésil.
d-Nitrodazole : AMBILHAR®

Autre fois utilisé, Le nitrodazole se présentait sous forme de comprimés dosés a 0,50 g, retiré
actuellement pour ses effets indésirables[1].

e-Artémisinine et ses dérivés :
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L'artémisinine et ses dérivés sont surtout connus pour leur réle thérapeutique en premiére intention
dans le traitement du paludisme chez I'nomme, ils sont aussi utilisés dans les cas des schistosomoses.

Il a été rapporté que I’artémisinine et ses analogues éradiquent le Plasmodium par I’intermédiaire d’un
mécanisme actif complet de cytotoxicité radicalaire en ciblant le systéme rédox du fer hémique [35].
Etant donné que le Plasmodiumet les Schistosomes partagent le méme mécanisme dans 1’utilisation du
fer hémique[36], les dérivés de I' artémisinine ont été décrits comme ayant des effets cytotoxiques chez
les trois espéces de schistosomes: S. mansoni , S. haematobium et S. japonicum [36].

Les effets complémentaires des PZQ et artémisinine contre les schistosomes ont été reconnus
récemment. Le PZQ est tres efficace contre le stade adulte de schistosomes, mais moins efficace
contre les stades jeunes de développement des schistosomes : les schistosomules [37], tandis que
I' artémisinine est plus efficace contre les schistosomules [38].11 est ainsi démontré que la conjugaison
des deux molécules possede une activité a potentiel anti-schistosomique a large spectre contre les deux
formes ; juvéniles et adultes de schistosomes [39].

Par conséquent, la conception rationnelle de nouvelles molécules hybrides de PZQ et ARTs avec
double mode d'actions représenterait une intéressante stratégie pour fournir des agents antischisotomes
plus efficaces avec un risque réduit de développer une résistance aux médicaments [40].

Cela a été confirmée par une étude réalisée au Mali en 2001 qui montre une efficacité comparable
entre I’artésunate en combinaison avec le SMP (Sulfaméthoxypyridazine) et le PQZ [41].

Structure chimique de I’artémisimine:

H

Figure 7: Structure chimique de 1’artémisinine [40]

Présentation:

THESE DE PHARMACIE Page 38



Dynamique de la schistosomose a Schistosoma haematobium de 2011 a 2016 dans le village de Kalifabougou ; Mali

La biodisponibilité de I'artémisinine étant assez faible (51,9 mg/L), celle-ci est transformée en dérives
semi-synthétiques ayant tous la liaison peroxyde :
o dihydro artémisinine (synonyme: arténimol) : obtenu par réaction d'oxydoréduction, notamment,
grace a un cytochrome P450, est le métabolite secondaire de tous les dérivés de I’artémisinine :
o artésunate: obtenu par 1’action de l'acide succinique anhydre sur l'artémisinine dans un milieu
alcalin et aune bonne hydrophilie,
o artéméther (synonyme : arténam) obtenu par I’action du méthanol sur I'artémisinine dans un milieu
acide et est tres liposoluble.
Pharmacologie
Mode d’action: L’artémisinine est une lactone sesquiterpénique portant un groupe peroxyde qui
semble étre la clé de son efficacité. Elle bloquerait une enzyme qui permet au parasite de pomper
le calcium et I'empéchant ainsi de se développer.

Tandis que l'artéméther, c'est-a-dire la molécule de peroxyde réduite de I’artémisinine, réagit avec
le fer des globules rouges pour créer des radicaux libres qui, a leur tour, détruisent les membranes des

parasites

Indication: l'artémisinine et ses dérivés sont surtout connus pour leur réle thérapeutique en premiére
intention dans le traitement du paludisme due aux cing espéces de Plasmodium responsables de la

maladie chez I'nomme, ils sont aussi utilisés dans les cas de bilharziose.
Pharmacocinétique :

» Absorption: I’artéméther est absorbé lentement allant jusqu'a 7 jours ;

» Distribution : I’artéméther distribue dans le plasma et dans les érythrocytes ;

» Meétabolisme : se passe dans le foie sous I’action du CYP 3A4, ’artéméther se transforme
par demethylation en un composé le dihydroartémisinine qui est 100 a 200 fois plus active
que I’artéméther lui-méme ;

» Elimination: est biliaire et rénale, sous forme de dérivés (dihydroartémisine) en partie

glycuroconjugués.

4.7.2 Moyens chirurgicaux :

La chirurgie n’est pas indiquée sauf pour les complications : les varices ecesophagiennes et le cancer.
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4.7.3 Stratégies d’élimination des schistosomoses

4.7.3.1. Evolution de I’approche stratégique de la lutte contre la schistosomose
Les deux piliers de la lutte contre la schistosomose ont consisté de longue date en interventions
) contre le parasite présent a I’intérieur de son hote humain et
i) contre le gastéropode qui joue le role d’hdte intermédiaire
Le but etant de faire reculer la morbidité, de réduire la transmission et éliminer cette
affection. C’est respectivement en Egypte et au Japon qu’ont eu lieu au début du XVIéme
siécle les premiéres tentatives de lutte contre la schistosomose basées sur de telles mesures
[32], [42].
Les stratégies de lutte ont évolué avec I’apparition de nouvelles armes et c’est ainsi qu’elles sont
passees de la destruction des gastéropodes a la chimiothérapie au moyen de médicaments plus sdrs tels
que le niridazole, le métrifonate, I’oxamniquine ou le praziquantel [43]
L’objectif visé par les résolutions de WHA 54.19 était d’assurer au minimum I’administration régulic¢re
d’une chimiothérapie par une combinaison de Paziquantel, Albendazole et du Mebendazole (PZQ ALB
ou MEB) a au moins 75 % et jusqu’a 100 % de tous les enfants d’age scolaire exposés au risque de
morbidité d’ici 2010 [11].
Dans cette méme résolution, I’Assemblée reconnaissait également I’importance des mesures
complémentaires de santé publique (promouvoir I’accés a une eau saine, a un systeme d’assainissement
et a I’éducation sanitaire par une action de collaboration intersectorielle) en tant que moyens de réduire
la transmission.
En 2002, aprés 1’adoption de la résolution, il fallait traduire en actes concrets les recommandations
figurant dans la résolution. La stratégie visée était notamment de maitriser la morbidité par la
distribution a grande échelle de praziquantel aux populations exposées au risque, en fixant le seuil de
prévalence a partir duquel on déterminerait I’intervalle convenable entre les traitements successifs.
En 2006, la population cible a été élargie a tous les adultes des zones a haut risque, a certains groupes a
risque (agriculteurs et pécheurs par exemple), aux femmes en age de procreer, et méme les enfants
d’age préscolaire vivant dans des zones de forte endémie [12].
A la méme période, I’OMS recommande I’administration de la trithérapie praziquantel-albendazole-
ivermectine aux populations précédemment soumises & un TDM distinct contre la filariose

lymphatique, 1I’onchocercose, la schistosomose ou les géo helminthiases [44]

THESE DE PHARMACIE Page 40



Dynamique de la schistosomose a Schistosoma haematobium de 2011 a 2016 dans le village de Kalifabougou ; Mali

Ces médicaments selon 1’organisation peuvent étre administrés simultanément sans risque [45]-[48]
notamment dans les régions ou ces maladies sont co-endémiques. La politique fut adoptée au Mali en
2011.

Selon I’OMS, la fréquence du traitement (intervalle entre deux traitements) est déterminée en fonction
du taux de prévalence de I’infection dans une zone endémique donnée :

- communautés exposées a un risque ¢élevé (P>50% chez les enfants d’age scolaire), il faut traiter tous
les enfants d’age scolaire (scolarisés ou non) une fois par an. Il faut aussi traiter tous les adultes
considérés comme exposés au risque (groupes particuliers et communautés entiéres vivant dans les
zones d’endémie);

- communautés exposees a un risque modéré (10%<p<50%), il faut un traitement biannuel de tous les
enfants d’age scolaire (scolarisés ou non). Il faut aussi traiter tous les adultes considérés comme
exposés au risque (groupes particuliers uniquement) ;

- communautés exposées a un risque faible (p<10%), il faut traiter tous les enfants d’age scolaire
(scolarisés ou non) deux fois en tout : une fois a 1’dge d’entrée a I’école primaire, une seconde fois a la
sortie de 1’école primaire par exemple [2].

Au ceeur de la stratégie actuelle de controle recommandée par ’OMS contre la schistosomose est la
chimiothérapie préventive (CTP) au praziquantel (PZQ) [10]. L’un de ses avantages majeurs est la
maitrise de la morbidité et la prévention ou la réduction du risque de nouvelles lésions. Une fois que
celle-ci aura été maitrisée, il conviendra d’adapter la chimio prévention a la nouvelle situation
épidémiologique en réduisant le seuil de prévalence envisagé ci-dessus. Au-dela du stade ou la
parasitose aura disparu en tant que probléme de santé publique, il serait nécessaire d’adopter une
stratégie plus agressive visant un but plus ambitieux, a savoir 1’élimination ou I’interruption de la
transmission: cette chimio prévention intensifiée consiste a augmenter la fréquence de distribution du
praziquantel et/ou a en distribuer a des groupes de population qui pourraient étre différents de ceux qui

sont mentionnés plus faut.

4.7.3.2. De la maitrise a I’élimination de I’endémie bilharzienne:

En s’appuyant sur les réussites et sur les nouvelles données accumulées, I’OMS [19] officialise a
travers le rapport 2001-2011 et le plan stratégique 2012-2020, la nécessité, pour tous les pays
d’endémie, 1’élimination de la parasitose en tant que probléme de santé publique par I’interruption de

la transmission. Pour chaque étape de cette progression, des indications sont données en vue d’aider les

THESE DE PHARMACIE Page 51



Dynamique de la schistosomose a Schistosoma haematobium de 2011 a 2016 dans le village de Kalifabougou ; Mali

pays a suivre leurs progres en direction de 1’objectif final. Certains pays comme le Burkina Faso, le
Cambodge, la Chine, I’Egypte, le Maroc et Maurice se sont illustrés par une réduction significative de
la parasitose [49]-[51].

L’indicateur clé a surveiller absolument est la couverture dont la progression peut-étre suivie par la
résolution WHA 54.19. A cela s’ajoute une série d’indicateurs complémentaires dont la prévalence et
I’intensité de I’infection. La couverture est avant tout un indicateur d’exécution, alors que la prévalence
et I’intensité de I’infection sont des indicateurs d’impact.

Aprés la résolution WHAS54.19, une nouvelle dénommée, WHAG65.21 a été adoptée 1’Assemblé
générale de I’OMS en 2012 sur I’élimination de la schistosomiase notamment par I’intensification des
interventions de lutte et de surveillance, la mobilisation des ressources nécessaires, le soutien aux
programmes intégrés et multisectoriels, 1’élaboration des procédures d’évaluation de I’interruption de

la transmission en vue de certifier I’élimination de la transmission dans ces pays [47].

4.7.4 Prévention :
Elle consiste a interrompre le cycle de transmission de la maladie.
Action sur le réservoir du parasite : Elle consiste :
- en un dépistage et un traitement de tous les sujets parasités
- & la lutte contre le péril fécal : 1’utilisation des latrines
- al’approvisionnement en eau potable et a I’éducation pour la santé des populations.
Action sur les mollusques hétes intermediaires : elle porte sur :
- lalutte écologique par la modification de I’habitat

- lalutte chimique par I’utilisation de molluscicides.

4.7.5 Développement de candidats vaccins:

L’existence d’une immunité naturelle dans 1’infection a schistosomose rend possible au
développement de vaccins anti-schistosomes. La recherche de vaccin a été longtemps mis en arriére
par le fait qu’on pensait que traitement était suffisant, il s’est avéré que s’était pas le cas. Le
traitement au PZQ ne protége pas contre une réinfection de ce fait I’élaboration d’un vaccin est

primordiale pour une stratégie a long terme contre la schistosomose.
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Le but essentiel de la vaccination n’est pas de bloquer I’infestation ou sa transmission, mais plutot
d’empécher le développement de la maladie vers des formes graves résultant de la formation du

granulome bilharzien.

Il existe plus d’une vingtaine de candidats vaccins contre la schistosomose, a ce jour, seulement 2
vaccins ont fait 1’objet d’essai clinique : Sh28GST (Bihvax®) et le Sm14GLA. Cependant il existe
plusieurs candidats vaccins, tels que Sm-TsP-2, Sm-p80, Sm-capthepsine B qui produisent des

résultats prometteurs dans les études precliniques [52], [53].
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Tableau | : Les Candidats vaccins testés en différentes phases contre les Schistosomoses.

Les vaccins Auteur La Ville d’essai | Année Stade
Sh28GST Capron A Sénegal 2001 Phase II de I’essai
(Bihvax®) clinique chez I’homme
Sm-p80 Gul Ahmad Kenya 2011 Etudes précliniques
chez les babouins
Sm-Tsp-2 Elena Curti USA 2013 Etudes précliniques
chez les hamsters et
chez les babouins, prét
a entrer en essai
clinique
Sm-capthesine B | Alessandra Canada 2015 Etudes précliniques
Ricciardi chez les babouines
Sm14GLA M Tendler Brésil 2016 Phase Il de I’essai
clinique chez ’homme
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4.8. Co infection Paludisme/ Schistosomoses :
Les deux parasitoses les plus fréquentes au monde, la coinfection paludisme et schistosomose sont tres
fréquents surtout en Afrique sub-saharien, du fait de leur forte transmission (conditions
environnementales) et les mauvaises conditions de vie de ces populations.
Cependant, plusieurs études menées sur la coinfection paludisme et schistosome, donnent des résultats
discordants. Certains résultats démontrent 1’aggravation du paludisme en présence de schistosome,
d’autres montrent plutdt la protection des sujets co-infectés contre le paludisme. C’est ainsi qu’au
Sénégal, une augmentation de la susceptibilité et surtout le développement du paludisme au cours de la
coinfection schistosome - paludisme a été rapporté par plusieurs auteurs [54]-[56].
D’autres études ont montré que la coinfection des enfants par Plasmodium falciparum pouvait
influencer le développement et 1’acquisition d’'une immunité associée a la résistance contre 1’infection
par les schistosomoses. Une réduction des parametres associés a la morbidité (INF-y, STNF-RII, IL10)
due a la schistosomose a été constatée chez les sujets co-infectés [57].
Au Mali, le portage de S.haematobium a été associé a une protection age-dépendante contre le paludisme
chez les enfants. Au cours de cette étude, le groupe d’age d’enfants de 4-8 ans a présenté un retard dans
la survenue de l’infection palustre, de faibles nombres d’épisodes cliniques et de faibles densités
parasitaires & Plasmodium falciparum comparé aux non porteurs [58].
Un retard dans ’apparition des accés palustres chez les volontaires co-infectés par S. haematobium et
Plasmodium falciparum a été observé au cours d’une étude longitudinale menée dans le village de
Kalifabougou au Mali [59].
Sur le plan de leur impact immunologique chez ’homme, les deux affections semblent étre assez bien
décrites, mais des points d’ombre demeurent quant aux mécanismes d’action de leur coinfection sur
I’immunité de I’hote humain. Le paludisme est une affection aigué€ et chronique au cours de laquelle le
contrdle de I’infection implique une bonne réponse de type Thl avec augmentation de la production
d’IL2, de ’INF-gamma et de TNF-beta. Une réponse Th2 intervient secondairement avec production
d’anticorps [60].
Tandis que la schistosomose est une affection plutdt chronique pendant laquelle la réponse immunitaire
de I’hote est fortement modulée et I’infection induit une réponse de type Th2 avec production de

cytokines (IL4, IL5, IL13) et d’IgE.
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Tableau Il : Variation du taux de couverture de la distribution du praziquantel par années dans

les TDM dans le village de Kalifabougou.

Année Population Nombre ciblés Nombres Taux de
Total atteints couverture
Juin 2012 14210 5620 2940 52,3%
Juin 2013 14980 5600 3340 59,6%
Juin 2015 15741 6200 5140 83%
Novembre 2016 | 16944 6780 4889 2%
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METHODOLOGIE
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V. METHODOLOGIE

5.1. Lieu d’étude : Le village de Kalifabougou
5.1.1. Situation :

Kalifabougou est un village rural situé a 46 km au Nord-Ouest de Bamako dans le cercle de Kati,
région de Koulikoro, coordonnées 12°56°39”°N et 8°10°15”°W avec une superficie de 24129 Km?.
L’accés au village se fait a partir de la grande piste OHVN Kati-Faladié.

Figure 8: Situation géographique du village de Kalifabougou
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5.1.2. Relief
Il est situé en zone de savane soudanienne nord avec la présence de rivieres temporaires qui entourent

le village.

5.1.3. Climat
Il est de type soudanien et caractérisé par deux saisons :
- une saison seche de novembre & Mai qui se divise en une saison froide (de novembre a
février) et une saison chaude (de mars a mai) ;
- une saison des pluies de Juin a Octobre, avec le maximum de précipitation en ao(t-

septembre. La pluviométrie annuelle varie entre 800-1200 mm d’cau/an.

5.1.4. Population
Le village compte prés de 12356 habitants. La population de Kalifabougou est essentiellement

composée de Bambaras, de Sarakolés, de Malinkés, de Peuhls, de Dogons, de Mossis et de Bozos.

5.1.5. Habitat

L’architecture des habitations est composée de maisons en banco couvertes de toles.

5.1.6. Activités économiques
Elles sont essenticllement basées sur ’agriculture, I’¢levage et le commerce entraimant un contacte

homme-eau.

5.1.7. Infrastructures

Le village de Kalifabougou possede une école publique avec un premier cycle, un second cycle et un
lycée. Il existe CSCOM qui abrite en son sein un dépot de vente de médicament et une maternité. Ce
centre de santé est dirigé par un médecin, qui regoit tous les malades de ’aire de santé. Le nombre de
consultation moyenne mensuelle était de 340 dont 182 pour le paludisme au cours de I’année 2011.
Les références sont faites au centre de référence de Kati et Bamako. La maternité¢ dispose d’un

personnel médical composé d’infirmiéres obstétriciennes et de matrones.
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5.2. Type d’étude
11 s’agissait d’une étude longitudinale de cohorte de plusieurs passages transversaux de 2011 a 2016.
5.3. Période d’étude
Notre étude s’est déroulée de Mai 2011 a Mai 2016.
5.4. La population d’étude
Il s’agissait de I’ensemble des sujets agés de 3 mois a 25 ans vivant a Kalifabougou.
5.5. Echantillonnage
Nous avons procédé a un échantillonnage raisonné, de I’ensemble des volontaires de 1’étude de
cohorte de Kalifabougou.
Les volontaires, stratifiés selon 1’age, étaient sélectionnés de fagon aléatoire (a partir de 1’ordinateur)
sur la base des données du recensement préalablement fait. La stratification selon 1’age a été faite de la
fagon suivante:

- 3-6mois: n=~30;

- >6mois-lan=~30;

- >lan:n=~30;
- 2ans:n=~30;
- 3ans:n=~30;
- 4ans:n=~30;
- 5ans:n=~30;

- 6ans:n=~30;

- T7ans:n=~100;
- 8ans:n=~100;
- 9ans:n=~100;
- 10 ans: n=~100;

- 1lans—17 ans : n=~30 ;

- 18 ans —25 ans: n=-30.

5.5.1. Critéres d’inclusion
Tout volontaire, résidant du village de Kalifabougou, agé de 3 mois a 25 ans qui accepte de donner des

¢échantillons d’urine et de sang.
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5.5.2. Criteres de non inclusion
Les critéres de non inclusion étaient:
- P’anémie (taux d’hémoglobine <7 g/dl) ;
- I’utilisation d’antipaludiques, de corticoides ou d’autres immunosuppresseurs ;
- une maladie cardiaque sous-jacente, un trouble du saignement, ou autres conditions qui selon le
jugement des cliniciens augmenteraient le risque chez les sujets d’étude
- une fiévre (température axillaire > 37,5 degrés Celsius (°C) ou évidence d’une infection aigue
- étre présentement enceinte ou programmer de contracter une grossesse pendant la durée de
I’¢tude (une année)

- refus de donner les échantillons des urines.

5.6. Déroulement de I’étude sur le terrain

5.6.1. Organisation du travail

5.6.1.1. Poste d’identification

Le lieu du premier contact entre les volontaires et les investigateurs cliniques apres obtention de la
permission communautaire. Ce poste était tenu par des investigateurs et des guides (originaires du
village). Leur travail consistait a identifier les volontaires a travers le registre de recensement du
village. Un numéro d’enr6lement est donné a chaque volontaire par 1’investigateur clinique aprés avoir
veérifié son identité et obtenu son consentement éclairé ou assentiment (le consentement parental pour
les enfants de moins de 18 ans).

Les volontaires sont ensuite dirigés vers les postes cliniques par les guides.

5.6.1.2. Poste clinique
Il était composé de quatre médecins tenant chacun une salle de consultation médicale. Un examen
cliniqgue complet a été effectué par chaque médecin. Les participants étaient ensuite orientés vers la

salle de prélevement munis de leurs cartes d’étude.

5.6.1.3. Poste de prélévement
Pour chaque participant orienté au laboratoire aprés examen clinique, une goutte épaisse est faite, le
taux d’hémoglobine est également déterminé. Le participant recevait ensuite un pot de prélevement

d’urine qu’il devrait ramener le lendemain.
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5.7. Variables mesurées et techniques de mesure

5.7.1. Variables mesurées

5.7.1.1. Variables sociodémographiques

Nom, prénoms, age, genre, et occupation.

5.7.1.2. Variables cliniques

Hématurie, dysurie douleur abdominale, la température axillaire, le poids, la splénomégalie.

5.7.1.3. Variables biologiques
- Hématologiques
Taux d’hémoglobine
- Parasitologiques

La prévalence et I’intensité des plasmodie et des schsitosomes

5.7.2. Techniques de mesure

5.7.2.1. Variables cliniques

L’hématurie, la dysurie, la douleur abdominale ont été évaluées a 1’interrogatoire.

La splénomégalie a été mesurée chez le volontaire en position couchée a la palpation de la rate au
cours de I’examen physique. Elle était classée en 6 stades selon la méthode de Hackett :

- stade O : rate non palpable méme en inspiration profonde.

- stade 1 : rate palpable seulement en inspiration profonde.

- stade 2 : rate palpable en inspiration normale sur la ligne mamelonnaire gauche mais ne
dépassant pas la ligne horizontale passant a égale distance entre le rebord costal gauche et
I’ombilic.

- stade 3 : rate descendant en dessous de cette ligne, sans dépasser la ligne horizontale passant
par I’ombilic.

- stade 4 : rate dépassant cette derniere ligne mais ne franchissant pas la ligne horizontale passant
a égale distance entre I’ombilic et la symphyse pubienne.

- stade 5 : rate descendant en dessous de cette ligne.

5.7.2.2. Variables Biologiques

- Hématologiques
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Taux d’hémoglobine : Il est déterminé par ’Hémocue a partir d’un prélevement capillaire au niveau
du bout du doigt.

- Parasitologiques
La parasitémie de I’infestation a P. falciparum était mesurée a partir de la goutte épaisse et I’ADN
parasitaire mis en évidence a partir du confetti par la technique de la biologie moléculaire :

Polymérase chaine réaction (PCR).

- Les gouttes épaisses
Elles ont été confectionnées et colorées sur place et transportées au
DEAP/MRTCI/LIG.
Les lames étaient lues par des lecteurs certifiés et la parasitémie a été quantifiée en utilisant la
méthode standard, c'est-a-dire le comptage des parasites sur 300 leucocytes et la quantification de la
parasitémie par microlitre (ul) de sang en supposant une moyenne de 7500 leucocytes/ul de sang. Le
contréle de qualité a été fait sur 10% des lames par un autre lecteur certifié indépendant ignorant les
résultats du premier lecteur. Pour chaque lame lue, si les parasitémies obtenues par les deux lecteurs
différent de plus de 25% ou s’il y a une différence sur 1’espéce, la méme lame était relue par un
troisieme lecteur certifi€ qui joue le role d’arbitre
La parasitémie de I’infection a Schistosoma haematobium a été mesurée par la technique de la

filtration d’urinaire (nombre d’ceuf dans 10 ml d’urine)

5.8. Techniques

La ponction capillaire a été utilisée pour la réalisation de la goutte épaisse et souvent le sang veineux a
été utilise.

Le papier filtre est numéroté en fonction de I’identité du volontaire. Une goutte de sang est déposée

dans un des cercles du papier filtre et mis a sécher a 1’abri des mouches et de la poussiére.

5.8.1. Technique de filtration urinaire

Les urines collectées entre 11h -14h étaient recueillies dans les bocaux portant le numéro
d’identification de I’enfant. Les échantillons d’urines étaient ensuite regroupés dans une bassine en
plastique placée dans un coin de la cour des locaux de travail. Dix millilitres d’urines étaient filtrés
immédiatement apres la collecte a travers un papier filtre du type Whatman. Les filtres étaient colorés a

la ninhydrine a 5% et sechés puis conservés pour la lecture.
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La charge ovulaire de Schistosoma haematobium fut évaluée en nombre d’ceufs par 10ml d’urines

5.8.2. Définition des termes :
- Le paludisme infection a été défini par la présence d’une des espéces plasmodiale a la goutte
épaisse (GE).
- La présence de Schistosoma haematobium a été définie par la présence des ceufs dans les
urines réalisées au cours de cette étude.

- L’anémie a été définie par un taux d’hémoglobine infericur ou égale a 9g/dl.

5.9. Considérations éthiques

Le protocole de recherche a été approuvé par le comité d’éthique institutionnel de la Faculté de
Meédecine, de Pharmacie et d’Odonto-Stomatologie (FMPQOS) du Mali et celui du National Institutes of
Health (NIH).

Apres I’approbation du protocole par le comité d’éthique, nous avons regu la permission des autorités
communautaires, administratives, des chefs et conseillers traditionnels du village. Pour cela, nous leur
avons expliqué le but de 1’étude, la méthodologie, les contraintes liées a 1’étude ainsi que et les
résultats attendus.

Nous avons procédé a I’obtention du consentement éclairé des adultes parents et 1’assentiment des
enfants. Tout volontaire positif a un test ou malade au cours de 1’étude, a bénéficié d’une prise en

charge par I’investigateur de 1’étude. Le volontaire était référé dans les hopitaux en cas de nécessité.

5.10. Collecte, saisie, analyse des données
La collecte des données a été faite sur des cahiers d’observations (CRF). La saisie a 1’aide du logiciel
Excel. Les analyses ont été faites sur SPSS version 16.0.

Pour mesurer I’association, p<0.05 est considérée comme différence statistiquement significative.
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RESULTATS
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VI RESULTATS
6. 1. Analyses descriptives

6.1.1 Caractéristiques sociodémographiques de la population d’étude

Tableau Il1: Répartition des Variables démographique dans le village de Kalifabougou de
2011 a 2016
Années
Variables 2011 2013 2014 2015 2016
N=676 N=564 N=533 N=507 N=520

Age Moyen 1,77 7,83 7,49 8.11 7,73
Ecart-type 4,2 4,13 3,78 5,02 7,07
Sexe Ratio 1,03 1,13 1,15 1,2 1,13

Il 'ya une différence statistiquement significative dans les moyennes d’age des différentes années par le
test ANOVA avec un p<0,001

Le sexe ratio est en faveur du sexe masculin dans notre cohorte.
6.1.2 Caractéristique biologiques

Tableau 1V: Variation du taux d'anémie dans le village de Kalifabougou de 2011 a 2016

Mai 2011 Mai 2013 Mai 2014 Mai 2015 Mai 2016

TxHb g/dI N =676 N =563 N =533 N =465 N =415
<9 3,30% 3,20% 0,40% 0% 2,90%
>9,1 96,70% 96,80% 99,60% 100% 97,80%

Dans nos résultats, nous observons une diminution progressive de la fréquence du taux d’anémie chez
nos participants de 2011 & 2015 et une augmentation en 2016. (p<0,001), X?=9.24
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Tableau V:Variation du taux moyen d’Hb dans le village de Kalifabougou de 2011 a 2016

2011 2013 2014 2015 2016
Moyenne 12,14 14,19 11,57 12,11 11,83
Ecart type 1,07 5,05 1,07 1,01 1,36
Total 676 563 533 465 415

Les taux moyens d’Hb étaient d’une année a I’autre sauf en 2013 ou le taux différait significativement
des autres p=0,04 (test ’ANOVA)

Tableau VI: Evaluation de la fréquence de la Schistosomose dans le village de Kalifabougou de
2011 a4 2016

Schistosomose

Période Sh - Sh + Total
n(%o) n(%o)

Mai 2011 607(89,8) 69(10,2) 676

Mai 2013 534(94,68) 30(5,32) 564

Mai 2014 505(94,8) 28(5,25) 533

Mai 2015 454(89,3) 53(10,5) 507

Mai 2016 492(94,6) 28(5,4) 520

Les résultats montrent une diminution significative de la fréquence de la schistosomose de 2011 a
2014, avec un p<0,001 (chi? test) X?=10.22

Toutefois, on enregistre une hausse importante en 2015 et une diminution en 2016.
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Figure 9: Evolution de la fréquence de la schistosomose a Kalifabougou.

Tableau VII: Evolution de la fréquence du portage du P.f chez les volontaires dans le village de
Kalifabougou de 2011 a 2014

Paludisme
Période Pf— Pf+ Total
n(%o) n(%o)
2011 533(78,8) 143(21,2) 676
2013 509(90,2) 55(9,8) 564
2014 526(97,4) 7(1,3) 533

Nous observons une baisse de la fréquence du portage de Plasmodium falciparum de 2011 a 2014 avec
un (p<0,005).

THESE DE PHARMACIE Page 58



Dynamique de la schistosomose a Schistosoma haematobium de 2011 a 2016 dans le village de Kalifabougou ; Mali

6.2 Résultats analytique

Tableau VIII: Variation du Taux d’anémie par rapport au portage d'ceufs de Schistosome de
2011 & 2016 dans le village de Kalifabougou

Année Sh+, Hb<9 Sh-, Hb<9 N
n(%o) n(%o)

Mai 2011 2(0,3) 20(2,95) 676

Mai 2013 0 18(3,2) 563

Mai 2014 0 2(0,37) 533

Mai 2015 0 0 465

Mai 2016 0 12(2,9) 415

Sur I’ensemble des années, le portage de schistosome n’était pas associ¢ a I’anémie chez les
volontaires. Avecunp > 0,62

Tableau 1X: Répartition de la schistosomose selon I'age des volontaires de la cohorte a
Kalifabougou de 2011 a 2016

Année 1-5ans 6-10 ans 11-15ans  16-20 ans > 21 ans N
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)

2011 2(0,3) 54(7.98) 2(0,3) 7(1,03) 4(0,6) 676

2013 2(0,35) 19(3,4) 4(0,7) 2(0,4) 3(0.5) 564

2014 4(0,75) 21(3,93) 4(0,75) 0 1(0.18) 533

2015 4(0.78) 39(7,7) 2(0,39) 5(0,98) 4(0.78) 507

2016 5(0,96) 21(4,17) 1(0,19) 1(0,19) 0 520
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Figure 10: Evolution de I’excrétion ovulaire suivant 1’age dans le village de Kalifabougou de 2011 a
2016.

La tranche d’age de 6-10 ans sont les plus infectés par S.hde 2011 a 2016 a Kalifabougou comparé

aux autres groupes : p=0,009.

Tableau X: Répartition de la fréquence de I'excrétion ovulaire de Sh selon le sexe dans le village
de Kalifabougou de 2011 a 2016

Genre Mai 2011 Mai 2013 Mai 2014 Mai 2015 Mai2016
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)

Masculin 42(6,21) 14(2,48) 14(2,62) 24(5,46) 16(3,17)

Féminin 27(3,99) 16(2,83) 14(2,62) 20(4,55) 11(2,18)
Total 676 564 533 507 520

Il'y avait une tendance a une augmentation de 1’infection a Sh chez les volontaires de sexe masculin par

rapport au sexe féminins. Toute fois la différence n’était pas statistiquement significative (p=0.082)
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Figure 11: Evolution de la fréquence de la splénomégalie selon le portage de Plasmodium falciparum

chez les volontaires de la cohorte de 2011 a 2014 dans le village de Kalifabougou.

La fréquence de la Splénomégalie chez les porteurs de Pf a subit une diminution progressive de 2011 a
2016 a Kalifabougou.

Tableau XI: Variation de portage de la coinfection Pf/Sh dans le village de Kalifabougou de 2011
a2014

Année Pf Sh+

2011 - 7,84 (53/676)
+ 2,36 (16/676)

2013 - 4,25 (24/564)
+ 1,06 (6/564)

2014 - 5,25(28/533)
+ 0 (0/533)

La Coinfection Pf/Sh a diminué de 2011 a 2014 (de 2,36 a 0) parmi les volontaires de la cohorte dans
le village de Kalifabougou.
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Figure 12: Evolution de la fréquence du portage de la coinfection Sh/Pf chez les volontaires de la

cohorte dans le village de Kalifabougou de 2011 a 2014.

Nous avons observé une diminution significative de la fréquence de la coinfection Sh/Pf de 2011 a
2014 (p=0.0035)

Tableau XI1: Variation de I'intensité de I'infection suivant I'age

Période Tranche d'age
0-5 ans 6-10 ans 11-15 ans 16-20 ans 2l anset +
Nbre (EUFS n(%o) n(%o) n(%o) n(%o) n(%o)

2011 0-50 2(0,29) 50(7,4) 2(0,29) 7(1,03) 3(0,44)

>50 0 4(0.6) 0 0 1(0,14)
2013 0-50 2(0,35) 17(3) 4(0,7) 1(0,17) 3(0,53)

>50 0 2(0,35) 0 1(0,17) 0
2014 0-50 3(0,56) 18(3,4) 4(0,75) 0 1(0,18)

>50 0 3(0.56) 0 0 0

0-50 4(0,8) 34(6,7) 2(0,4) 3(0,6) 04(0,8)
2015

>50 0 5(0,98) 0 2(0,4) 0
2016 0-50 5(0,96) 16(3,07) 1(0,2) 0 0

>50 0 0 0 1(0,2) 0

Nos résultats montrent que les charges parasitaires étaient plus fréquentes chez les volontaires de la

tranche d’age 6-10 ans.
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La courbe de survie montre une diminution de la susceptibilité au paludisme chez les porteurs de la
coinfection P.f/S.h comparés aux autres groupes (Pf-/Sh+, Pf+/Sh- et Pf+/Sh+) avec un (p< 0.0001)
dans le village de Kalifabougou, au Mali
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Figure 13: Evolution de la survenue du paludisme selon les groupes a risque : Courbe de Kaplan Meier
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Figure 14: Localisation des participants dans le village de Kalifabougou par le systeme de
positionnement géographique (GPS)

A Kalifabougou, les volontaires excréteurs d’ceufs de schistosoma haematobium étaient localisés dans

les habitations situées non loin de la riviere ( figl4).
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DISCUSSION
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VII DISCUSSION :
Notre étude s’est déroulée a Kalifabougou, cercle de Kati, Une zone hyper endémique du paludisme.
Le village de Kalifabougou a été choisi par les caractéristiques suivantes : sa proximité par rapport au
laboratoire du Malaria Research and Training center MRTC (<60 km). I’intensité de la transmission a
P.falciparum, son isolement et la concentration des habitations (<2 km:), la stabilité relative et
I’homogénéité de sa population 12356 habitants, 1I’existence d’un centre de santé
communautaire(CSCOM) ayant une pharmacie, unique source officielle d’accessibilité aux

médicaments, ses habitations et espaces similaires et I’absence d’études antérieures du genre.

Nous avons inclus un total de 676 volontaires dans notre étude en 2011. De 2011 a 2016 les résultats
de notre travail ont montré une diminution globale de la prévalence de la schistosomose, passant de
10,2% a 5,4%. Cette diminution est en partie liée a la présence de 1’équipe du MRTC a Kalifabougou
et au traitement de masse (TDM) a base communautaire par le PZQ mise en place par le programme de
la schistosomose selon les recommandations de ’OMS pour la lutte contre la schistosomose.

Nos résultats sont comparables avec ceux obtenus par une étude menée par Samba Togola entre 2011
et 2014 qui montraient une diminution de la prévalence de la schistosomose a Sh a Bamako (sur la rive
gauche) passant de 17,4 a 13,8 aprés le TDM a base de praziquantel [61].

L’évolution de la dynamique schistosomose rencontrée a Kalifabougou au cours de notre étude suit la
méme tendance que celle observée a Sotuba entre 1999 et 2004 par Hamady M avec respectivement
des taux de 26,4% et de 14,2% [62].

Nos résultats sont comparables a ceux obtenu par Seydou Touré au Burkina Faso avec des prévalences
de 59,6% et 7,7% respectivement de 2004 et de 2006 dans une population agée de 6 a 14 ans apres
deux années de TDM a base de PZQ [63].

L’utilisation du PZQ entraine une réduction de la prévalence de Sh, cela semble étre confirmé par notre
étude par une diminution de la prévalence de 2011 a 2014 puis une augmentation de la prévalence de
2014 a 2015 respectivement 5,32% et 10,5% suite a une interruption de TDM a base de PZQ. Ainsi le
PZQ fut administré dans la population en 2011, 2012, 2013, 2015, 2016. L’augmentation de la
prévalence de la schistosomose a S.h en 2015 pourrait étre due & I’absence de distribution de PZQ en
2014 dans la population de Kalifabougou.

Malgré la réduction de la prévalence de la Schistosomose a Schistosoma haematobium, cette maladie
reste prévalente a Kalifabougou en 2016 malgré les efforts de lutte ; d’ou la nécessité de renforcer les

mesures mises en place dans sa lutte.
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A c0Oté de la schistosomose nous avons aussi évalué 1’évolution de la prévalence du paludisme. Ainsi
nos résultats montrent une baisse de la prévalence de 21.2 a 1.3 avec (p< 0.05) respectivement de
2011 & 2014.

Nos résultats sont nettement inférieurs mais avec une tendance similaire avec ceux obtenus par
Bourama Keita qui montrait une réduction de la prévalence de 78.6 % a 71.6%dans une étude
longitudinale mené & Bancoumana de 2008et 2011 [64]. Cette différence pourrait étre expliquée par la
prise en charge des participants, le diagnostic précoce du paludisme, le suivi régulier des participants,
I’intensification des moyens de prévention contre le paludisme mise en place par notre équipe a

Kalifabougou. De plus, le niveau d’endémicité pourrait étre en cause.

Le Paludisme et la schistosomose sont deux maladies parasitaires présentes dans le village de
Kalifabougou. Les résultats de notre travail montrent une évolution de la coinfection Plasmodium
falciparum et Schistosoma haematobium de 2,36% a 0% respectivement de 2011 a 2014. Nos résultats
sont inférieurs a ceux obtenus par Moussa Diakité a Dialakorodji, et Djelika Diabaté a Bandiagara,
deux zones hyper endémiques du paludisme au Mali avec respectivement 8,9% en 2007 et 56,8% en
2003 [65][66].

Toute fois en 2011, le portage de la coinfection a été associé a une protection contre la survenue de
I’infection palustre. NoS résultats corroborent avec ceux obtenus par Lyke K.E et col en 2003 qui
montraient une protection au paludisme chez des enfants maliens a Bandiagara [52], Le méme constat
a été fait lors de la thése de Djélika Diabaté en 2002 [65]. Cependant ils sont contradictoires avec ceux
de Remoue au Sénégal en 1996 qui montraient une augmentation de la susceptibilité au paludisme
[49].

Sur le plan de leur impact immunologique chez I’homme, les deux affections semblent étre assez bien
décrites, mais des points d’ombre demeurent quant aux mécanismes d’action de leur coinfection sur
I’immunité de I’hote humain. Le paludisme est une affection aigué et chronique au cours de laquelle le
contrdle de I’infection implique une bonne réponse de type Thl avec augmentation de la production
d’IL2, de ’'INF-gamma et de TNF-beta. Une réponse Th2 intervient secondairement avec production
d’anticorps [60].

Tandis que la schistosomose est une affection plutdt chronique pendant laquelle la réponse immunitaire
de I’héte est fortement modulée et I’infection induit une réponse de type Th2 avec production de

cytokines (IL4, IL5, IL13) et d’IgE.
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VIII CONCLUSION
L’évolution de la schistosomose a Schistosoma haematobium a subit une réduction de 2011-2016
probablement suite au traitement de masse a base de praziquantel mis en place par le programme

national de lutte contre les schistosomoses au Mali. Toute fois la persistance de la maladie chez les

enfants de 6-10 ans contribue a maintenir 1’endémicité bilharzienne dans le village.
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IX. RECOMMANDATIONS
A I’endroit des personnels de la santé

- Documenter systématiquement les MDA et les CTA

A I’endroit des chercheurs

Faire une évaluation in vivo et moléculaire de la susceptibilité au PZQ des parasites de
S.h Kalifabougou.

Poursuivre 1’évaluation réguliere de la Schistosomose dans le cadre de son élimination.
A P’endroit du PNLSH

- Rendre disponible le PZQ pour le TDM annuel
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RESUME : Considérée comme la deuxiéme parasitose apres le paludisme, la Schistosomose a Sh sévit
de fagon endémique au Mali avec une variation d’intensité selon les régions.

Notre étude avait pour but d’évaluer la dynamique de 1’évolution de la schistosomose a S.h dans le
village de Kalifabougou entre 2011 et 2016. Il s’agissait d’'une ¢tude de cohorte avec des passages
transversaux de 2011 a 2016 portant sur des volontaires agés de 3 mois a 25 ans vivant dans le village
de Kalifabogou.

Sur chaque volontaire nous avons prélevé du sang et des urines pour la recherche de Plasmodium
falciparum et de Schistosoma haematobium. La recherche de P.f a été faite par la technique de goutte
épaisse et celle des ceufs de S.h par la filtration d’urine. Le taux d’hémoglobine a été évalué chez les
volontaires. Tous les porteurs de S.h ont été systématiquement traités par le PZQ aprés chaque passage.
Le consentement des volontaires ou celui des parents a été obtenu avant leur inclusion.

Un total de 676 volontaires a été inclus et suivi progressivement au cours de notre étude. Le taux de
prévalence de S.h variait de 2011. 2013, 2014, 2015, 2016 avec une diminution progressive
respectivement de 10,2%, 5,32%, 5,25%, 10,5%, 5,4%. Toute fois les enfants de 6-10 ans restent les
plus touchés.

Le portage de P.f a subi une baisse de 2011 a 2014 respectivement avec 21,2% en 2011, 9,3% en 2013
et 1,3% en 2014

Nous avons également évalué la coinfection de ces deux parasitoses Pf/Sh a Kalifabougou de 2011 a
2014 et les résultats montrent une baisse de la prévalence de cette coinfection de 2,36% a 0 %.

Au vu de ces résultats nous pouvons dire que les mesures de lutte contre la schistosomose a S.h restent
efficaces a Kalifabougou et méritent d’étre suivies régulierement afin de pouvoir tendre vers son

élimination dans un avenir proche dans le village de Kalifabougou.
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ABSTRACT

Schistosomiasis is a parasite disease only second to malaria in its impact on human health, and
Schistosma haematobium (Sh) is endemic throughout Mali.

Our study aimed to evaluate the dynamics of Sh schistosomiasis in the village of Kalifabougou
between 2011 and 2016. A total of 676 participants aged 3 to 25 who were gradually followed during
our longitudinal cohort study through several cross-sectional time points. During the study urine
samples were filtered, processed and stained for microscopic examination of Shistosoma haematobium
eggs.

We observed a global regression of the prevalence and incidence of Sh Schistosomiasis between 2011
and 2016, likely due to the community-based mass treatment with PZQ. Prevalence rate fell from
10.2% to 5.6%, and incidence dropped from 10.2% to 2, 6% during the 5-year study.

We also assessed the rate of co-infection with the two most frequent parasites in Mali and in
Kalifabougou in particular: Plasmodium and Schistosoma. Our study showed a reduction in the
prevalence of Pf/ Sh co-infection from 2.36% to 0% during the time of the study.

Despite encouraging results arise from the efforts undertaken so far, schistosomiasis is still prevalent in
Kalifabougou particularly in children of the aged6 to 10 years old who constitute the potential reservoir

for transmission of this disease.
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XIHANNEXES :

TECHNIQUE DE FILTRATION URINAIRE

Les urines étaient recueillies dans les bocaux portant le numéro d’identification de I’enfant, les
¢échantillons d’urines étaient ensuite apportés dans les locaux du MRTC. Ou ils ont été filtrés sur un
papier Whatman. Les filtres étaient colorés a la ninhydrine a 5% et séchées puis conserves pour étre
lus.

Matériels :

- Papier Whatman n°3

- Microscope optique

- Seringue del10 ou 20cc

- Chambre de filtration

- Ninhydrine solution 5%

- Pipette

- Bocaux

- Microscope.

Mode opératoire :

-Inscrire le numéro du volontaire sur le disque du papier Whatman n°3.

- Placer le disque du papier Whatman dans 1’un des compartiments d’un porte- filtre, adapter le second
compartiment puis viser de maniére a éviter que 1’urine ne s’écoule au moment de la filtration.

- Prélever 10 ml d’urine a 1’aide d’une seringue, puis adapter la seringue au port-filtre.
-Pousser le piston pour chasser 1’urine a travers le filtre tout en maintenant la seringue verticalement.

- Enlever la seringue du porte-filtre, tirer une nouvelle fois le piston, puis chasser le reste des urines
restes sur le filtre.

- Dévisser le porte-filtre et déposer a I’aide d’une pince le filtre sur une plaque d’étalement.
Evaluation des infections parasitaires dans le village de Kalifabougou : Mali
- Déposer une goutte de Ninhydrine a 5% sur le filtre.

- Laisser sécher le filtre pendant quelques heures.
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- Lire ensuite le filtre (déposé sur une lame) au microscope (objectif x 4) en humectant auparavant
celui-ci en y déposant quelques gouttes d’cau.

Le volume d’urine que nous avons filtré était de 10 ml. La charge ovulaire de Schistosoma
haematobium fut évaluée en nombre d’ceufs par 10 ml d’urine.

L’intensité¢ de I’infection a été définit selon la classification de I’OMS(1985).Trois classes d’intensités
ont été définies :

0 ceufs = non infecté
1-49 ceufs/10 ml d’urine = moyennement infecté

>50 ceufs/10 ml d’urine = fortement infecté
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GOUTTE EPAISSE
Matériels et réactifs :
- lames porte-objets neuves,
- vaccinostyles stériles,
- alcool a 70°
- coton hydrophile,
- marqueurs indélébiles,
- boites OMS de conservation des lames,
- bac de coloration,
- tubes Falcon,
- ratelier,
- chronometre,
- huile d’immersion,
- crayon de papier,
- solution de Giemsa,
- microscope,
- groupe électrogéne,
- eau tamponnée (PH = 7,2).
Réalisation :
Les gouttes épaisses ont été réalisées sur place par I’équipe du terrain de la fagon suivante :
- coller sur la lame le label correspondant au numéro d’identification du volontaire,

- Désinfection de la pulpe du doigt avec un tampon d’alcool (le majeur ou ’annulaire de la main
gauche).

- Essuyer I’alcool avec un tampon sec.

- Piquer d’un coup sec a I’aide d’un vaccinostyle stérile la partie latérale de la pulpe digitale.
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- Essuyer la premiére goutte de sang au coton sec.

Evaluation des infections parasitaires dans le village de Kalifabougou : Mali

- Recueillir la goutte suivante pour confectionner la goutte épaisse.

- Procéder rapidement a la défibrination en exercant des mouvements circulaires d’écrasement de la
goutte par le bout d’une seconde lame.

- Puis on fait sécher la lame a I’air libre a I’abri des mouches et de la poussiere.

Coloration :

Les gouttes épaisses séchées étaient colorées le lendemain dans une solution de Giemsa a 10 %
pendant 20 mn.

Lecture des lames et estimation de la parasitémie :

Les lames colorées, séchées sont examinées au microscope a 1’objectif 100 sous immersion. Nous
avons évalué la parasitémie par le comptage des parasites sur 300 leucocytes. Le comptage
commengait dés 1’observation du premier parasite dans le champ visionné en méme temps on comptait
le nombre de leucocytes et le comptage finissait quand on atteignait 300 leucocytes.

La charge était exprimée en nombre de parasite par mm 3 de sang sur la base de 7500 comme moyenne
leucocytaire par mm 3 de sang.

Exemple : Soit N la parasitémie par mm3 de sang, A le nombre de parasite comptés et B le nombre de
leucocyte correspondant (300).

La parasitémie N = A (7500) / B (300)
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