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. . .  . . .  . . . .  ., . ' . -  , .( . .  I. i INTRODUCTION. , , , , 
I .. 

Un programe de recherche chii~iothérapeutique siar . . .  1 I onchocercose, . i i .. . . . . .  . . .  . ,  . .  . .  . , ./ .: . .  . .  . 
financé par liOrganisation mondiale, . de la s,anté . . .  -est en . ,' cours'd'etude . . . . .  au Centre 'MURAZ. 

Ce progrmme a principalement pour but de renforcer la campagne anti-vectorielle 

contri Simuli&n damn6z-&s&. , . actuellefient seule 'mêtkiode' de lutte' efficaee contre 
1 ?onchocer,cos'e 'et de déterminer '&I&' chiniothérapie de masse peu ou pas .toxique 
en abai'ssant la densité microfilarienne h &I niveau "supportable .pour l a  sant6 de ' '. 

. .I . . . .  -. . - .  . , .  v . . .  5 ,. 

. .  . . . . .  

i . /  > .  . .  

l'individu, en 6vitant essentiellement les lésions oculaires. . . . . . . .  . . .  , 

. ' L'élimination.du réservoir de.wirus, compte (tenu du phénomène de 

limitation. intervenant da& la transmiksion de. l'onchocercose, ne pourrait. être , ., 

obtenu pratiquement que par..la .stérilisation des 'sujets porteurs de; miGrof . .  ilaires 
et parait de ce fait, en l'état actuel de nos connaissances, peu compatible avec 
les. exigences d'uve . .  chimiothérapie de,masse. 

' 

, 

- * " S L  
1 .. 

L'onchocercose ntét+nt pas une ma?adie- mortelle, les produits utilisés,, 

_'' 

ne doivent pas provoquer chez les malades des réactions plus nocives que celle 

qu'entraine la parasitose (Comité d'Experts de 1 'Onchocercose, 1966 i Déclaration 
. ' .  . .  .' , , . . . . . . . . . .  

. . . . .  . . . .  . ,  
.I . . ,  , '  

\ .  ' 
. .  

d'Helsinski, 1964, revue a Tokyo, 1975 de l'Assemblée Médicale Mondiale. 
, 

l*.l., -I Essais thérapeutiques; 
1.1.1. - Produits utilisks. . _  , "  - .-___ _ /  ~ 

- $ . .  - 
- diethylcarbamazine' (comprimés dosés h 50 mg de citrate) 

- durée du traitement : 21 jours 
- dose standard : 400 mg (sel) par adulte, la dose totale étant atteinte 

prggressivement (lo j o u r  : 25 mg ; 2e jour : 50 mg ; 3* jour : 100 mg ; 
4. jour : 200 mg) en cinq jours, soit une dose totale voisine de 7,2 g. 

- lévamisole (comprimés dosés A 30 mg de chlorhydrate) . I  

- durée.du traitement : 21 j ou rs  

- dose standard : 120 mg par adulte, la dose totale étant atteinte progressivement 
. . . . . . . .  

t .~ . . .  
(10 j o u r  : 30 mg ; 2 O  j o u r  : 60 mg i 3 O  jour : 90 mg) en quatre jours,  soit 
une dose tota.le 'voisYnë"dë'2;35 . . . . . . . . .  ~ " -  . .  . _  , . _ y _ . ,  ,.." .... . .,, . *  g.). ' '  

- association -di&thylcarbamazine. t; lévamisole . i I .  . ":. . I: :- 

. . .  - durée du traitement:, :: 21 _._. .  . . . .  . jours . _  . .  '1 ,: . . , .. . . . . . .  - dose standard : 200 mg de diethylc,arhamazin< -(la do.se.-gota&e, .éJ,ant A. . atteinte -. .... en 
cinq j ou rs )  + 60 mg, de, 1évamis.ole . . . . .  ( l a  dose -teale étant. atteinte en trois jours.. 

. . .  , . (  . .  . I I  
. _  

o..../ . 



i!. : . , .  ,. . 
idl.2 Détermination' des groupes 'de maiades 2 ' ba i te r . '  "' 

_. , . . . . .  . A . . ' : .  . i ... . .  1 

. .  . .  , I .  
, , .  . .  

L a  déf in i t ion  des groupes detrr)alades a , t r a i t e r  par l e s  d i f fé ren ts  

protocoles e s t  l a  suivante : + 

- groupe I : malades modéréments infectés  

moyeme camprise en t re  20 e t  50 microf i la i res  (moyenne arithmétique des 4 biopsi?-  - -''' . s &A- I,. 

cutanées exsangues) ou présentant une densit6 microf i lar ienne dermiqGe' moyei3ng 

inf6rieUke à 20 microf i la i res  mais porteurs de lésions oculaires  (av'ec maim ('2 

20 microf i l a i r e s  dans l a  'chambre ant&rieuz?e de 1 o e i l ) ,  

'- groupe II : malades fortement infectés  s o i t  présentant uneadensité microf i lar ien?? 

dermique mdyenne supkrieure à 50 microfi la i res  ou, quelque s o i t  l a  charge, un 

nombre de microf i la i res  supérieur a 20 dans l a  chambre antérieure de l 'oe51). 

I "  

s o i t  présentant une densité microfila?5-?- .f 

q 

I 

l 

1.1.3. - Bilans de contrôle. 
. h - . V  . -  1 . .  

Des bilans de contrôle effectu6s avant (b i lan  J O ) ,  immédiatement 
l après (MO) e t  1, 2 ,  4, 6,  9 e t  1 2  mois après traitement (bi lans  Ml,!M2? M4,M6, 

Mgpet: -M12) permektent de suivre l ' a c t ion  des médicaments. I . i  I 

' I  

- ces 8 .  ?, s.. 

La composition de.,/bilans est l a  suivante : , 

- bilans biologique e t  chimique : numération e t  formule sanguine ; t e s t s  hépatique: 
I urC'e!sanguine ; protéinurie e t  glycosurie culot  ur inaire .  l 

I ,  I 
- bi lan  parasitologique : recherche des microf i l a i r e s  d 'Onchocerca v o l v u .  l 

I ! l .  

(4 biopsies cutanées exsangues quantitatives : omoplate, c rê te  i l iaque dro i te  

e t  gauche, mollet, réal isées  avec une pince A sclére>tomie' type rrJkLZER ('t) , ! ' 
I 

des parasi tes  sanguicoles (principalement microf i l a i r e s  de $luckreria bancrofkli , 
Tetrapetalonema (Esslingeria) perstans ,(++I 

" 

e t  hématozoaires du paludisme), . 
. * - *  sur f r o t t i s  minces, gout.tes épaisses e t  par leucocopce,ntration..: . . . . . .  

Nous n'avons pas cherché A mettre en éviaence l e s  microTilaires 

dI0.volvulus' &a& dtautres  milieux que. le. derme e t  l e s  t i s sus .  oculaires,  avant e t  

après traitement comme cer ta ins  autetxrs' (FUGLS~NG &.. AKQERSON, 1973, PICQ ¿Q 

ROUX, 1973 ; FUGLSANG & @DERSON,' 1974 ';' ANDERSON' 8c: coll., 1975). 

- Bilan sCrologique : étude des 'anticorps par t e s t '  d"h"mdfiuores6ence indirecte  

~ 

1 

1 
~ 

~ 

. 

, ' .  :;..#:, .: 
~ 

(antigefie : broyat lyophilisé de Setar ia  labiatopapiTlosa~,PLOWIER & LEROY, ''1975' :. . . .  

- Bilan ',opk&mologiq& I , .': (+++I 
~ 

. . . . . . . . . . .  i C..., ..... ....- .......... 
. . .  . . .  . , .  ::. 
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(+) -, L,. KLEIN, HEXDEBERG, R é p ~ b l ~ q u e , ~ F é d ~ y a l e '  d 'Allemagne,? i.;. 
. ,  

. . .  . .  
' (+.I) - CKABAUD (A.G.) & BAIN (O.), '1976 - La lignée Dipetalonema.-' 

v 
' . . " .  - . . : i  !, ." 

(+i+)-- Effectué par lléquipe ophtaimolog'ique (Dr ,  T H Y L Ë F O R S ) ' ' ~ ~  PF'og$amme-.;' ' : ' ' 

! I  < 
' . A ! , ? .  , 61.) (.5j', pp.365/397 . ' . . . . .  - . . . .  

. .  
'. ' 5.: .' . I .( . . .  - ,'I . .' . . I  
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Régional de Lutte contre l'Onchocercose. 
i . . , . .  
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1.1.4. - Recrutement des.malades. 
Les malades trait& vienneni de régions protégées (couverture 

insecticide) par le Programme Régional de Lutte contre '1 'Onchocercose. 

2. - PROTOCOLE D'ESSAI DE LA DIETKYLCARBAMAZINE. 
I . .  i' 

Le principe d'une cure unique pendant un certain laps de temps avec 

des doses assez élevées de médicament se rapproche de certains schémas déjà 

proposés : MAZZOTTI, 1948 (cure de 1 2  jours 

de cette cure 6 mois après) ; Organisation mondiale de la Santé, 1966, (cure d'une 

2-4 mg/kg et par jour et répétition 

r) 
semaine avec des doses de 200 mg trois fois par j ou r ,  la dose totale étant -, . .  
atteinte progressivement) ; RICHET, 1967 (cure de six jours tous les six mois - 
avec des doses de 6 mg/kg par jour). ' 

Les résultats ~xposés sont ceux des bilans jusqu'à 9 mois après 
ai traitement et concernent uniquement les bilans parasitologique et sérologique. 

2.1. - Complications. 
Les principales complications (prurit : 1 cas dans le groupe I et 

9 cas dans le groupe II ; accès fébriles : 1 cas dans le groupe I et 2 cas dans 
le groupe II ; arthralgies : 1 cas dans le groupe I et 3 cas dans le groupe II ; 
hypertrophie ganglionnaire : 1 cas dans le groupe I et 3 cas dans le groupe II 
et ,altération de l'état général : 1 cas dans le groupe II) ont ,eu lieu dans 
les premiers jours du traitement et ont cédé A l'administration d'aspirine, 

d'antihistaminiques et de corticordes. Elles ont nécessité l'arrêt du traitement 
pendant 24 heures chez un seul sujet, et l'arrêt du travail/ c ez tous les sujets. 

endant 5 jours  

2.2. - Résultats des bilans. . 

2.2.1. - Bilan parasitoiogique. 
D è s  la fin du traitement le nombre de microfilaires détroit. très 

rapidement. Le taux de réduction (+> calculé' SUT les moyennes géométriques 

des densités microf ilariennes individuelles (i.) très important immédiatement 

après traitement (supérieur à 95 %) se maintient à un niveau très élevé 
(supérieur à 90 % pour les sujets du groupe I et 80 % pour les sujets du 
groupe 11) tout au long des différents contrôles jusqu'à 9 mois après la fin 
du traitement (annexes I et II, f i g .  1). c 

. _-_ ~ 

(+> - Le taux de réduction est calca16 d'après la formule suivante 
(MOREAU, J.P., com.pers.) 

taux de réduction = 100 - ( N2 x 100 ), N 1 et N 2 étant 
N 1  I 

respectivement Les valeurs avant et après traitement. 

(++)-- La densité micrôfilarienne individuelle est définie come étant: la somme 
des valeurs des 4 biopsies cutanées exsangues. 

. I  

./ 
. ., . 
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Le nombre de porteurs de microfilaires de T,perstans diminue de 

façon très sensible principalement au bilan deux mois après la fin du traitement, 

 ais liadtion de ia diethylcarbamazine ne semble pas se poursuivre au delà du 
40 mois zipr$s la fih du traitemeht (annexe III). 

gc2.21 - Bilan sérologique, 
Les moyennes géométriques des titres d'anticorps (MGT ou GMRT des 

auteurs anglo-saxons) croissent rapidement dès la fin du traitement et reviennent 

A leurs valeurs initiales dès le 4 O  mois après la fin du traitement (aqexes I et 11;. 

2.3. - biscussion, ' 

Les résultats obtenus après une cure unique et prolongée de diethyl- 

carbamazine, à des doses assez élevées de médicament varient quelque pusuivant 

les 'auTeUrS. En Amérique centrale MAZZOTTI (1949) avait observé la réapparition 
de nombreuses microfilaires chez les malades traités par une cure unique de 5 g. 
de diethylcarbamazine (HETRAZAN) 4 A 6 mois après traitement, mais 5 malades . 
Ctaient toujours négatifs 6 à 14 mois après traitement et. sur 7 malades traités, 
un seul présentait à nouveau des microfilaires au niveau de l'oeil 6 A 14 mois 

après traitement'; 

traités par une dose totale comprise entre 20 et 46 mg, par kilo de poids) 7 A 8 
mois après traitement et (1950) trois malades (sur 20 malades traités par une 
dose totale de 40 mg. par kilo de poids)  toujours négatifs un an après traitement. 

BURCH (1949) observe 3 malades toujours négatifs (sur 11 malades 

En Afrique, \JANSON (1950) constate la réapparition des microfilaires 
dans le&rme à compter du troisième mois au'&o'iinagedes nodules e t  a compter 
du quatrième mois pour les localisations plus hautes. DUKE (1957) sur  10 malades 

traités par une dose totale comprise entre 7 et 7,7 g, de produit en une cure 
observe des taux de réduction de 51,3 % sept mois après traitement et 31;8 % 
12 et 13 mois après traitement, Le même auteur (1968) sur 8 sujets traités (dose 
totale en &e cure de 7 g.) observe un taux de réduction de 49,4 % six mois après 

traitement et faisait remarquer que les malades étaient exposés 2 des infections 

itératives. 
Les taux de réduction élevés que nous constatons [annexes I, II, III 

et fig.l)neuf mois après une cure unique de diethylcarbamazine confirment certains 

résultats des auteurs sud-américains mais non ceux de certains auteurs africains 

en particulier ceux de DUKE. 

Nous pensons pouvoir expliquer l'action prolongée et-importante de la 

diethylcarbamazine dans notre expérimentation par le fait que nous travaillons 

dans la Zone du Programme Régional de Lutte contre l'Onchocercose donc sur des 

sujets à l'abri de nouvelle infection onchocerquienne et peut-être par une 

certaine action de la diethylcarbamazine,aux doses oh nous l'avons employée, 

sur les vers adultes, l'hypothèse de cette action ayant déjà été avancée par 
r rt' --J:s " t,l.I : 
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certains auteurs (ASHBURN & coll., 1949 ; MAZZOTTI, 1949 ; WANSON, 1950 i 

MARTINEZ BAEZ, 1952 et 1953) ou par 2'hypothPse d'un blocage de la reproduction 
ou de l'émission des microfilaires. i '; 

'i 

- .- 
L'action de la diethylcarbamazine's& Toperstans est discutée mais 

il semblerait que ce médicament puisse faire disparaitre les microfilaires du sang 

pendant un certain laps de temps si la cure initiale a été importante (BRYGOO, 1949 ; 
MC GREGOR & C01l.p 1952 STROHSCHNEIDER, 1956 ADOLPH 8c COll., 1962 i ROBERTS & 

USAYI, 1971), bien que d'autres autaars n'aient observé aucune action même h des 

doses importantes (CLARKE & coll., 1971). 

3 .  - PROTOCOLE D'ESSAI DU LEVAMIS=. 

L''expérimentation étant en cours de rkalisation, les résuìtats sont 

ceux des bilans effectués jusqu'a six mois après la fin du traitement et concernent 

uniquement les bilans parasitologique et sérologique. 

, 

3.1. - Complications. 
, \ 

t 

k Les complications (trois cas de prurit au deuxième jour du traitement 

ont cédé à l'administration de prométhazine (trois comprimés A 25 mg.). 

3.2.1. - Bilan parasitologique. 

Dans les deux groupes de malades traités l'action du médicament 

n'est sensible qu'un mois après le traitement. Les taux de réduction,calculés 

sur les moyennes géométriques des densités microfilariennes individuelles se 

maintiennent un niveau assez élevé (entre 60 et 75 %), deux mois après le . 

traitement (annexes IV, V et VI, fig. 2),- Ce taux (&ex IV, fig. 2) décroît 

rapidement et précocement chez les malades du groupe I (8,g % quatre mois après 
traitement et nul six mois après traitement). Chez les malades du groupe II 
(annexe V, fig. 2) il est encore élevé quatre mois apr& traitement (72 %) et 
commence à décroître six mois après traitement (43,2 %). Pratiquement, au cours 
du traitement, nous n'avons pas observé de malades indemnes de microfilaires 

dermiques d'0.volvulus. Le nombres de porteurs de microfilaires de W.bancroft& 

diminue de façon très sensible dès la fin du traitement et jusqu'à quatre mois 

après la fin du traitement (annexe VI) . 

' 

3.2.2. - Bilan sérologique. . 
Les U.G.T. augmentent rapidement dès la fin du traZtement et cette 

augmentation est sensible chez les malades'du groupe II six mois après traitement 
(annexe V) alors que chez les malades du groupe I dès le premier mois après 
traitement les valeurs des G.M.R.T. sont comparables h leur'taux avant traitement 
(annexe IV). , 

.. 

. a  

' 3.3. - Discussion, * 

Le lévamisole est un produit! actif vis vis de nombreux nématodes 

. .  .o.. /  
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(eq particulier sur'la phase larvaire). Son açtivit,é a ét6 testée sur certaines 

filaires i; Brugia malayi (JOON-WAH &c coll., 1974 i ,  O'HOLOHAN & ZAMAN, 1974), 
\J.bancrofti ( G E N T I L I N I  & coll., 197Cl ; ZAMAN & MQTI &AL, 1973 ; CHOWDHVRY, 1975 
PIOREAU & col&. ? 1975 i MERLIN & col l . ,  1976) . - 

I1,agit également sur les fonctions immwitaires déficientes et le 

résultat obtenu est une normalisation de ces fonctions sans exceder les valeurs- 
habituelles. I 

I 
1 

DUKE (1974 et 1975) avait conclu que le lévamisole pour être vraiment 
efficace sur les microfilaires dI0.volvulus devrait'être employé 

beaucoup trop élevée. Nos résultats sontxomparables aux siens.: action du 

médicament sensible un mois après le traitement, taux de réduction maxi&+¡ deux 
mois après traitement (moins elevé chez le malade traite par DUKE : 54,l %) et 
décroissant rapidement 3 - 4 mois après la fin du traitement. La différence d'action 
du praduit sur les microfilaires d'0nchocerca volvul~ constatée par G E N T I L I N I , &  coll, 

peut être expliquée par la différence du sch6ma thérapeutique. 

une posologie 

- 8  

N o u s  retrouvons SUT les microfilaires de Wuchereria bancrofti une action 
c 

mparable A celles déjà observées, soit une action certaine mais passagère 
en relation'avec le schéma 't'hérapeutique 'utilisé. 

4. - PROTOCOLE D ' E S S A I  AVEC L'ASSOCIATION : DIETHYLCARBRMAZINE + LEVAMISOX. 
* I  

Les résultats sont ceux des bilans effectués jusqu"2 six mois après la 

fin du traitement et concernent uniquement les bilans parasitologique et sérologique. 
s .  

4.1. - Complications. 
5 %  

D a n s  l e  groupe I trois cas de prurit sont apparus entre le 2O et le 'gb 
jour du traitement et ont cédé à l'administration de promkthazine ( 3  comprimés A 

25 mg.). D a n s  le groupe II quatre cas de prurit avec petits accès fébriles sont 
apparus entre le 2 O  et le 5" jour du traitement et ont cédé à l'administration de 

prométhazine et d 'aspirine. Un seul malade a présenté des complications (hypertrophie 

ganglionnaire) ayant nécessité la prise de corticoide, En aucun cas nous n'avons 

7 I ,. 

> *  

du interrompre le trqitement. 
" -  .J . 
4.2. - Résultats des bilans. 

. i; . 

4.2.L. - Bilan parasitologique. 
Dans les deux groupes de malades l'action de l'association de ces deux 

médicaments sur les microfilaires dermiques dl0.volvulus est importante (taux de 
réduction : 92,75 % pour les malades du groupe 1 et 98,75 % pour les malades du 
groupe II) et apparait dès la fin du traitement (annexes V I 1  et V I I I ,  fig. 3). 

de réduction se maintiennent à des niveaux élevés 4 et 6 mois après traitement 

4 

Cette action semble plus intense chez les malades du groupe II oÙ* taux 
I 

* ",1 d 

(respectivement 96 et 79,4 %, anne-xe V I 1 1  et fig. 3). Chez les malades du groupe I, 

les taux de réduction importants deux mois après le traitement (voisins de g o ' % ) ,  

décroissent régulièrement 
après l e  traitement et 55,4 % six mois aprPs le. traitement, annexes VII et fig. 3) .  

partir du Ao mois après le traitement (66,2 % quatre mois 

. o * . /  

5 .. ~ 
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D a n s  les depx groupes, au début du traitement nous observons un 

nombre important de sujets ne présentant, plus de microfilaires dermiques 

d'0;volvulus. Cette négativation ne semble pas se poursuivre au delà du 1Q mois, 

(annexes VIJ et VIII) o 
I 

L'action sur les porteurs de microfilaires de W.bancrofti est précoce 

et importate (annexe IX) . 
4.2.2. - Bilan sérologique. 

L$S~:M.G.T. augmentent rapidement dès la fin du traitement et cette 

augmentatioa ne semble pas se poursuivre au delà du deuxième mois après le 

traitement (annexes VII et VIII) 
4..3 - Discussion. 

Ll&sociaticn des deux médicaments : diethylcaybamazine + lévamisole 
a des doses moitié moindres qu'employées isolément donnent des taux de réduction 
importants et précoces des microfilaires dermiques d'0.volvulus (annexes VII, 
1.~111, IX et fig. 3). Cette action est persistante, particulièrement chez les 

malades du groupe fortement infecté. 

L'actim de l'association des deux médicaments est encore sensible 

six mois apr+ *aitement (taux de réduction : 68,Q % chez les malades pris 
dans leur totalité (groupe I + II). 

Cette action peut &tre due principalement la diethylcarbamazine 
ou & l'action ac/ditionnée des deux médicaments (bien qu'a la dose oÙ est 

emplQyé le lévanisole, son activité antihelminthiqùe puisse être considérée 

comme négligeale), ou, hypothèse que nous formulons, A 1 'action synergique des 

deux produits, MAT3RTENS & hkRY (1975) avaient noté une action importante de 
l'associatioq mébendazole + lévamisole sur les microfilaires de T.perstans. 

algrs que le p)5bendazole seul était inéfficace. Ils n'avaient pas noté de 
résultats si@ificatifs SUT les microfilaires d'0.volvulLa avec cette association 
(le lévamisolg étant employé 50 mg par personne et par jour pendant 14 jours). 
GENTILINI & @>l,, 1971, Ont noté l'action importante de l'association thiaben- 
dazole - létrpmisole dans 1 anlcylos tomiase. 

I 

5. - CONCLUS;ON. 
I 

I 

a,diethylcaxbamazine suivant le schéma thérapeutique employé \, 
s o i t  400 mg pl$r sujet et par jour -(comprimés A 50 mg de citrate) pendants 21 j ou rs  

a une actian ptCcoce, intense Ct persistante : les taux de réduction (malades des 
groupes I + 12) sont de 96,5 96 dès la fin du traitement et se maintiennent à un 
niveau élevé nez&€ mois apr& traitement (92 ,3  %, annexe III et fig. 4). Cette 
action prolongée, constatée &alement par certains auteurs sud-américains, peut 

s'expliquer gar une certaine efficacité sur les vers adultes de la diethylcarba- 

a.../ 

, 
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mazine aux doses oh e l l e  a é t é  employée, mais peut.-être principalement par l e  f?.i: 

que les s u j e t s  t r a i t é s  é ta ien t  à l ' a b r i  de toute nouvelle in2ectj.m oachocerqu.'::.~i~. 

Un te& schéma thérapeutique pourrait  présenter un inté'??? ce:>ta-?x . 
dans l e  traitement de masse de l'onchocercose mais les complications consk-t??c,' - -  

début du traitement, malgré l e s  doses progressives, font que l a  diethylcarb-~r>:i  

est d'un maniement toujours dél icat .  
i 

Le lévamisole (120 mg par j o u r  pendant 3 semaines :: compr:imés à 2: í'r 

de chlorhydrate) a une action cer ta ine sur l e s  microf i l a i r e s  d 'g-ovolvqX~s-. C'2 tï-e 

action n ' e s t  sensible qu'un mois après l a  f i n ' d u  traitement: : taix de ; r6dcd3-o~ 

(sujets  des groupes I + II) 61  % (annexe VI e t  f i g ,  4) e t  ne semble ?as se prol.? 

de façon s igni f ica t ive  au delà  du 4 O  mois après l e  traitement, Fratiquement nau? 

' 

nlavons not6 aucune complication pendant l e  traitement. 
..I " 

L 'association des deux médicaments diethylcarbamazine -!- l&mmisci z 

pendant une durée de 2 1  jours e t  u t i l i s é s  a des doses divisées de moitié par 

rapport aux doses de ces médicaments employés isolément a donné des r6suita-i.s 

t r è s  intiéressants (annexe IX, f i g .  4). 

' 

- action précoce e t  intense : taux de réduction de 97 7: dès i a  

f i n  du traitement. 

- action pers is tante  quatre mois après traitement (taux de r+ductio.r* 

Voisins de 90 %) et  encore sensible s i x  mois après '";raitelnent 

(-taux de réduction voisins de 70 %). 
i '  P,endant l e s  quatre premiers mois de 'traitement l ' h c t i c n  dk 'cetLe 
.. . 

agsociation est tout  

employée isolément. L 1effic.acité à long terme e s t  moinãre. Les complications 

observées sont mineures. L'association de ces deux médicaments &sente LA &.t6r& 
cer ta in  dans l e  traitement de masse de l'onchocercose e t  d!autres schgmas 

thérapeutiques u t i l i s a n t  c e t t e  association devront ê t r e  étudies e 

f a i t  comparable c e l l e  obtenue avec l a  d3.&f!~qr~cai-bamazine 
. .'\ 

, .  

. .  

. .  . .  . 
, .  . .  

. .  

. .  

I .  

. .  . .  

. ... 
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