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* INTRODUCTION : T - T

La Ch1MLOthéraple est devenue un moyen lmportant dans
l'ensemble.de nos mesures. de lutte: contre les schistosomiases, L'appa~
rltlon, sur le marché de nogveaux sch;stosomic¢des -de plus en plus
efflcaces, de Moxns en moins toxiques et la POSSiblllté de. les. emplo-
yer en traltement de masse, expllquent ‘le regain d'intérgt accordé
a ce moyen de lutte.

Aprés'uné revue des pnincipaux schistosomicides employés
acfueliéﬁent !nous examinerons leurs modalltés d'appllcatlon et les

différents problémes que pose leur emp101 dans le cadre d'un traite-

‘men t de masses

1°) LES DIFFERBNI‘S SCHI.:)TOSOMICIDBS :

Dans .un programme de lutte contre Jes schistosomiases le
médicament pyescnit devra répondre a un,certaln nombre de quanlités
il doit . 8tre.efficace aux doses thérapeutiques sur S,.Mansoni et~

S.haematobium souvent associés dans nos.régions ; il ne doit pas &tre

toxique et .donner .peu d'effets secondaires, doit se prescrire par voie

orale et & dose unique, et enfin doit &tre bon marché,

~.aucun - des médicaments actuelleﬁént'disponibles ne répond
4 tous ces impératifs, Il faudra toujours mettre-en bal gnce les avan-

tages..et les inconvénients de ‘chaque produit avant de se décider sur

- le choix d'une thérapeutique, .

1

'1.1. Le lucanthone

Ce produitreétFCQmmerciélféé'péf les Laboratoirés‘BAYER,

.sous le nom. de MIRACIL D%, et se présente sous forme de comprimés

dosés .2 250 mg, La. Posologie habituelle est de 600 mg/n -peidant 20 j
Chez l'adulte. . ! : .

Ce médicament n'est efficace qué dans la bilharziose

;urinaire, Sa tolérance est médiocre, Il est.responsable de vetiges

et de tnoubles digestifs vardéées (anorexie, nausées,. vommisseMents,
dlarrhées, douleurs abdomlnales) qui peuvent obliger a lnterrompre
le traitement et de toutes facons le rendeﬁthlmpnupre 4 toute chimio-
théraple de masse. I1 a pu.étre toutef01s ufillsé chez les enfants

qui semblent présenter ‘une mexlleure tolérence que les adultes,»
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mais il était administré dans un but suppressif‘cdesé a dire a des

doses plus faibles et pendant moins longtemps qufen cure curativé.f

1.2. -L'hycanthone :

C'est dn dérivé moins toxique que le lucanthone, Il est
commerc1allsé par les laboratoires NINTHROP sous le nom de’ ETRBNOL*
11l se présente sods forme d'ampnules lnjectables de 200 mg, La

posologie est de 3 mg/kg en 1ntramuscula1re profonde,

Ce médlcament es@eﬁ%lcace dans la bilharziose urinaire

‘que dans la bilharziose intestinale 2a S mansoni. La quallté essentlel-

le du médicament est qu'il réduit de.manlére trés importante la ponte
ovulaire des sujéts non guéris et ceci de manidre durable,

| Sa tolérance est médiocre, Les VOmiésements sont trés
fréduents bien que negdurant dtan 5ouf‘aprés l'gdministration du
médicament, On retrouve aussi:des nausées, anorexie, troubles du

transit, et collques comme avec le lucanthone. L'injection est doulou—

raouse et peut poser des problémes de résobbtlon du médLCament. Ce

produit aurait.une certalne toxicité hébathue qUL en . contrenlndlque

son utilisation chez les bllharzmens Hépato—splénlques‘

" 'Btant donné sa facilité d'administrétion, ce mé@icament
a fait l'objet de nombreux essais.de- traitement de masse, Les doses
ont été réduites & 2,5 et parfois 2 mg/kg pour dim;nuer la fréquence
des effets secbndéires. La\perte dtefficacité a été compensé par
l'importance de la dépression sur la ponte ovulaire. Ce médicament

peut donc &tre retenu en Ch1MLD€héPaple de masse & visée suppressive,

e

1.3. Le n‘iridazéle :

Ce 'produit est .commercialisé par les laboratoires CIBA
sous le nom: d? AMBILHAR, et se présente.sous forme. de comprimés. dosés
a 500 mg et 100 mg, La posologie habituelle est de 25 mg/kg/j en une

ou deux prises, pendant 7 j. . .

Ce médicament est“éfficace dans la bilharziose urinaire
(55 a 85 % de guérison) moyennement efficdce dans la bilharziose
intestinale & S.mansoni (50 % de guérisdn) et a peu d'intérdt dans

la bllhar21ose B S, japonlcum.

La tolérance est en générale assez bonne surtout chez les en@nﬁh
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Des .effets secondaires peuvent apparaitre 'a type d'anorexie, nausées,

"parfois vomissements ‘et céphalées. Mais le risque principal demeure
1'apparition ‘de troubles psychiques ou de convalsions chez des gens
prédisposés, Bien qu'éssez rarement notés, ces troubles psychiques
peuvent revétir de nombreui‘aspects (hypéfexcitabilité, manie aigue,
‘haliacinations, dépression) pouvant conduire.au suicide. Ils sont
plus fréduenté chez 1'adulte que chez l'enfant,; dans les infections

. ot - . \ P .
& S,mansoni que dans celles 4 S,haematobium, D'autre part, en raison

dYune certaine tokibrté‘hépatique, ce pfoduié est contre-indiqué dans

les hypertensions portales, ce qui diminue son intéré&t dans les

lhfectioasﬁé?S.Mgh§bnit | '
Malgré ces restrictions, 1!AMBILHAR a étéijusqu’a ces

derniéres années le médicament de choix dans le traitement.curatif

individeel, Son efficacité sur S.haematobium et sa bbnne tolérance
chez l1'enfant en ont fait in médiCaﬁent utile en tﬁéfapedtique de
‘masse, Certains auteurs ont augmernté la.dbse'quohidiehne jusqu'a

35 mg/kg pour polivoir taccourcir.la darée de prescription a (4 ou 5j)
et ont obtenu de bons résultats dans. les carés 2 visée curative. .
- D'autres ont diminué 1a durée de prescription 323j,‘dans.qes.Cures a
visée suppressive et ont obtenu de bons résultats tant sur.ig plan

- de la tolérance que celui de(la diminution de la ponte ovulaire,

1.4. Lé métrifonate :

Ce produit est comiiercialisé par les labdratoires.BAYBR
sous le . nom de BILARCIL*.et Se présente sous forme de comprimés a
100 mg, La dose habltuelle est de 7,5 mg/kg/j répétée 3 fois & 2 ou 3

i semaines d'interValle.

Ce médicament n'est efficaée que dans la bilharZiose
urinaire, Sa tolérance est trés bonne en dehors de troubles digestifs
inconstants et d'une fatigue passagépe. Mais ce produit fait baisser

"de maniére sensible le tatx des cholinestérases, Cet effet d'inhibition

'‘des cholinestérases sanguines est bien supporté et disparait sponta-

Lo nément quelques semaineés-‘aprés l'arré@t du traitement, Néanmoins, il
“est importaht*dé“s‘assufer'quella,population traitée n'a pas. été

" soumise & des organo-phosphorés retards qui potentialisent les effets

anticholinestérasiues du médicament,



Son atilisation en chimibthérapie de masse n'est péslencore effective,

et-il faudra attendre les résultats danéﬂplqsieurs zones d'endémie

avant de se prononcer sur l'efficacité d'un tel médicament,

‘1.5, L'oxamniguine

0 w o7 [

Ce produit est commercialisé par les laboratoires PFIZER
sous le nom de VANSIL*%{ Il se prééente en gélules de 250 mg et en
" sirop & usage pédiéffigue. La posologie habituelle ‘est- de 15 mg/kg,
chez. 1'adulte en:uﬁémséule prise, de préférence aprés‘dn repas,. et

probalbement 20 mg/kg chez l'enfant de moins de 25 kg.

Ce produit s'avére efficace sur S,Mmansoni, mais 'a des
dégrés variables selon la souche géographique. Il n'a aucune act;on'

sur S.haematoblum et S.japonicum.

© ‘Sa tolérarice est excellente en dehors de quelques vertiges

passagers, - ( : !

" Qon . étulle.spr le terrain doit &tre étendue avant d'affis-
mer l'efficacité et la bonne tolérance du prodait’, '

I Au total l'arsenal thérapeutique contre les schistosomes
hamains s‘égndﬁdit d'shnée en année avec. lvapparition de composés de

moins en moins toxiques et de plus en plus efficaces. Des études

‘complémentaires sont néanmoins nécessaires pouar juger de:-l'efficacité,

en traitement de mdsse des derniers produits et de leur tolérence a

'1dng terme,
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Le cho;x du schéma thérapeuthue se fera en fonctlon
N :,.

des possibilités lOCaleS.
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Les .schistosomicides sont généralement employés dans an
but curatif : éliminer tous les vers de l'organisme et de ce fait
interrompre la ponte ovulaire et la contamination du milieu extérieur,
Le traitement s'effectue en 'une ou plusieurs cures a des intervalles
de temps variables selon l'intensité de la transmission, Bun effet les
~individus restant en milieu endémique se réigfectent obligatoirement

et ceci jusqu'd ce que la transmission soit interrompue,

”




.\ ) : Certains auteurs n'ont tralté que le groupe de populatlon le plus
exposé, pr1n01palement les enfants, en ralson de la fréquence ‘des
. contatcts de cette catégorie de : fij . la populatlon avec
l'eau infestée, d'une meilleur tolérance a la chlmlothéraple, et
d'une plus grande disponibilité des enfants par rappart aux adultes

lors des contrdles'. paPaSLtOlOglques, S ..

Du fait de la poxicitéide:la plupart de nos schistosomi-
‘cides, la chimiothérapie dite de masse n'était. en.réalité appliquée
qutaux individus  parasitologiquement conﬁirmésﬁ;De ce fait toute la
population'devaituétre soumise & des exaﬁéhs\pérasitologiques
repétés partlcullérement astreigants et coliteux.. La ééCouverte de
Vnouveaux produits peu toxiques rend possible. l*appllcatlon du
médicament & tous les 1nd1v1dus infectés ou non,131mp11f1ant énormé—

men t la survelllance évolutive dans les EOYers méso ou hyperendémlqes.

Les schlstosom1c1des ont &té au531 employés dans un but
suppress¢f : dlmlnuer la charge par331ta1re individdelle et collec~
S tive pour mlnlnuser les effets de la maladle,’et la contamination

du milieu extérleur Les doses employées sont plus falbles que les
‘doses cdratives, le médlcament est bien Souvent mieux toléré par la '
¢POPulat10n et le coGt du programme. notabiement diminué, Dlautre part,
dans ce type de schéma thérapeuthue, tous les individus peuvent etre
traités. Clest l'hycanthone qui a été pr1nc1palement utilisé, du fait
‘de sa facilité d!adm;nxstratlon,‘de sa bonne tolérdnce aux doses
‘réduites, de son efficacité & long terme sur la ponte ovalaire, On

a pu aussi utlllser le nlrldazole en cure de 3 j seulement,

A1n81 les aVantages des cures suppresolves sont multiples:

‘ - elles‘permettent de diminuer ;és‘éffets secondaires d'un
médicament qui, aux doses curatives serait mal toléré par les
populations ; A o ' '

= elles permettent de rédulre la duree des cures, donc 1la

'1a581tude des populatlons traltées ;

SO _ - enfln,'en conservant une certaine charge parasitalre
ré31duelle, il est p0331ble que les défenses immunitaires sbient

 renforcées, du fait de la persxstance da stimulus antlgénique.
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"-L'inconvénient majeur de ces cures suppressives' est l'impossibilité :
d'obtenir une stérilisation du réservoir de péfasites. La transmis<
~gion, bien. qu'abaissée a des niveaux tolérables pour la collectivité

S
ne ser g]az_nterrompue .

B.2. Problémes posées par le choix du schéma thérapeutigue :

‘ Une fois-opté pour une cure curative ou suppressive, il
faudra choisir le schéma thérapeutique, Ce choiX pose un certain
nombre de problémes qui, pour &tre résolus nescesgsitent, tous, une
bonne connaissance de l'épidémiolbgie locale, Ltapplication. de
"recettes"® thérapeutiques sans tenir compte des factewrs épidémiolo-

giques locaux péut conduire & des échecs retentissants.

~ Le choix du médicament est le premier probléme posé aux

responsables dua projet de latte, Il dépend bien évidemment du parasi-
te en cause, de la bonne toléraﬁce da médicament, parfois du prix de
revient de la cure, et des facilités d'administration, Les critéres -
.de choix seront différents selon qa'oﬁ s'adresse a une population
d'adultes, difficilement mobilisable ou & des éléves. D'autre part

la tolérance d'un médicament est variable d'une région a l;autre et
il peut &trée prudent de testér,lé produit avant son utilisation &
grandé échelle, Un médicament jugé peu éffiqaée peut &tre interessant

par ses propriétés d'inhibition sur la ponte ovalaire.

« l'mutre probléme crucial ést le choix de l'intervalle entre

les . cures, Plus la transmission est importante, plus les individus se.
réiﬂfecteront‘précocément. Un sujet qui s'infecte le lendemain de la

.'cure thérapeutique peut éliminer des oeufs 1 mois 1/2 plus tard dans

le cas de S.,mansoni et 3 mois dans le cas de S.haemgtobium, 'I1 faut

donc repeter les cures ou plutdt tous les mois et £ pour S.mansoni:

3 mois pour S.haematobium, L'intervalle peut &tre plus important
gquand la transmission est . .modérée, S

-~ Bnfin le dernier probléme ihportant est celui du choix de .

la date du traitement., Il est logique de traiter la population lors-

que la c@arge paragitaire est a son maximam, donc environ 2 & 3 mois f
apres lé pic de traném;ssion. D‘autre‘part il est important~d'avoir.
r§duit la contamination du milieu extérieur avant la période du
méximum de fransmission,

Le traitement doit avoir stérilisé le réservoir de parasites

pendant la phase de décroissance de la transmissicn,




peutiques
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“L'LnterValle gnfre les €éures sera donc: fonction de la longueur de la
'période:de*tféﬂsmissibﬁiminimum. C'est souligner 1'intérdt a'ynes Gtude

. épideéemiolbgique ‘soigneuse,’ avant toute dicision thérapeutigque,

“Un essai limité avant’ 1Vapplication en médecine de masse ‘st souvent

‘judicieux, Cet essai adra le mérite de tester l'efficacité du médica-

ment, sa tolérance, son pris de revient et la longueur des intervalls
entre chaque.cure en fonction du niveau d'endémie,

2.3. La surveillancéﬁévolufiﬁé :

C'lest un aspect important -des pfogramMes:de lutte, Clest

- elle qui va permettre de chiffrer l'efficacité de la chimibthérapie.

Plus cette surveillance évolutive sera simple, plus elle sera écono-

mique, Mmais les renseignements recueillis risquent d'étre insuffisam-

ment précis. , ‘ '
Différents,paramétres peujent permeétre de suivre lt'évolu-

tion apr@s traitement et de juger des effets bénéfiqueg de la théra-

~ L'évolution de la prévalence, sur quélques années, Gui

doit réguliérement décroitre, Lés ekamens‘pefMéttént le calcul de
ltindice de prévalence doivent 8tre soignedsement standardisés et

strictément identiques tout au long du pr&graﬁme de surveillance.

: D’autre part il faut .que, ia populatlon 501t stable (pas de migration

‘qul faucse les résultats).

¥

- L‘éValuatlon de l'lntenalté avant et aprés traltement est

. aussi un paramétre de survelllance. L’1ntenslté est essentlellement

mesurée par l'excrétion des oeufs, Cette mesure refléte la charge
parasitaire au moins chez les enfants et est une mesure beaucoup plas
sen61ble gue la prévalence pour saisir’ toute mod1f10at10n dans la

transmission,

~'LféValuationﬂde l'incidence est aussi. trés importante. On

définit llindice d'incidence par le pourcentage de sujets nouvelle-

‘ment lnfectés pendant une période donnée. Le Calcul de cet indice

Dot

.entre chague cure thérapeutique doit permettre de suivre une décrois~

sance réfuliére qui reflédte la diminution de la transmission.

Mais le calcul de tous ces indices oblige & des examens

péraéitolbgiques'répétés Qui;grévent~le‘budget,du programme et

" alourdisgseént l'infratructure sanitaire,




Pour ces ralsons 11 est souvent judlcieux de prév01r un gssai théra-

peutique dans une zone circenscrite du pro;et afin de planlfler le

““gchéma thérapeuthue et dtapprécier les premiers résultats sdb une

‘fraction de la population, Une survelllance beaucoup plus relachée
sera par la suite possxble pendant la phase d%utens;on da proget
proprement dit,

‘La facilité de precription et l'efficacité de 1l'Oxamniqui-
ne (VANSIL),‘déns la schistoscmiase maQSOnienne ; nods a incité a
tenter un essai de traitement dé masse, dané?village méso~cndémique,
od la transmission se fait toute l'année.

Motre but était double : .

'w- Apprécier la sensibilité de la sou9he locale de S,mansoni

" & ce nouveau schistosomicide,

*

~ Bvaluer l'effet d'une thérapeutique de masse, administrée. en
& cures semestrielles, sur le plan de la tolérance et sur 1l'évolution’’

de la transmission,

Jele ‘Méthodes d études :

- 4 > SO S0 S Gana s et S G

3.1e1. Le schéma thérapeutique :

Nous avons choisi de traiter tbué les habitants du villa-
ge de plus de 4 ans (%ge des premiers bains infectants) ; par une
dose unigque d'oxamniquine, & raison de 15 mg/kg, répétée en 3 cures
& six mois d'intervalle, ‘ ‘

La protocole expérimental était le suivant 3

M (~1) : Mois précédent la premiére cure, Bunquéte de préva-
lence portant sur toute la population,

M (0) : Mois de dépari, Traitement systématique de toute la
population & partir de 4 ans (1 ére cure), ,

!

M (1) : Un mbis aprés lz premiére cure, Contrdle parasitolo- N
glque des selles.

M (6) ,; Slx mois aprés la premlére cure, Contrdle parasito-

logique des selles, deuxiéme cure semestrielle.

L




=,

—

’

M {7) ¢ Un mois aprés la deuxi®me cure,. Contrdle parasitolo-
gique des selles, ]
M- (12) ¢ Six mois aprés la deux1éme cure, Controle parasito~-
loglque des selles, TrOLSléme cure semestrielle,
! o M'(18)j: Un mois apres la troisiéme cure,. Contrﬁle parasito~-
T ' logique des selles,.
M (18) 3 Six mois aprés la troisiéme cure. ContrBle parasito-

logique des selles.

3.1.2., L'examen parasitologigue :

.Nous avons procédé a4 un examen qualitatif, sans numération

des oeufs, avec la technique d'enrichissement dite du MIF (Merthio-

late Tode~Formol; réactif de SAPERO et LAWLESS).

3.1.3. La_surveillance évolative :°

Nous .avons:choisi ‘de . suivre 1'évolution de lténdémie sous

- chimiothérapie, & l'aide:de 3 indices :

- Le taux de négativatian, s il perﬁet de juger gevl'efficaci—
té du ﬁédicament; et est calciilé par leiraﬁport du nombre de sujets
négativés un mois apres la cure ser le nomﬁre de sujets positifs

avant la care,

- La prévalence : elle permet de suivre l'évolution du niveau

dtendémie, et est calculée chaque semestre, par le rapport du nombre
de sujets positifs a'M6 ou M 12 suar le nombre total de ahjeta

- examinés,

-~ Lt'incidence : elle permet de suivre l76évolution de la trans-—.
mission et est calculée par le rapport du nombre de sujets qui s'infec—
tent ou se rélnfectent entre chagque cure, sur le nomre total de

sujets examlnés

Remargues :,Tous,ces'indices ont 6té calculés suar la base d'un seul

‘examen de . selles., La sensibilité de notre technique étant de 50 %

environ, les indices obtenqszSOnt sous estimés, Mais l'examen étant
bien standardisé, l'erreur est systématiquement répétée 3 chaque

contr8le, La comparaison des indices reste donc valable,

3.2, Lés résultats

" Nous ne disposons pas encore des résultats de M 13 et M 18.




3;5.14 Lé tolérance::

. La prise du médicament a -eu lieu dans la matinée. Tous
les sdjets avaienflébsorbé leur petit déjeqner. Leé éffets secon-
daires ont été minéurs, a type de ﬁvertigéé" ou de "courbatures®
passagers. Il n'sa pas été mentionné de troubles digestifs, Ces effets
secondaires mineurs n'ont en rien géné lé'déroulement du protocole

et la présentation de lé population a todjours &té supérieure & 80 %.‘

3.2.2, Le taux de négativation

‘Cenit sujets -positifs a ﬁo ont été fevus a Mi. Heuf spale-
- ment n'étaient pas négativés, Le taux de hégativation de la 41 ére
cure était donc : T.N. ;-91 %. Ce taux, pour les édultes était de
96,7 %. IL était de 82,5 % chez les enfants de moins de i5 ans,
(tableau 1), . | | |

" Bn ce qui céncerne la 2 éme édre, le T.N, a’seulement
atteint 75,9 %, Il était de 89,1 % chez les adultes ; et seunlenment -
de 64,2 % chez les enfants, (tableau 1)

TABLEAU I  Taux de négativation

Positifs Négatifs T,N. Positifs . Négatifs = T.N.

a Mo . a M1 . a Me a M7
Total 160 . 91 01 % 78 60 75,9 %
Adultes 56 58 96,7 % 37 . 33 89,1 %
Bnfants 40 33 22,5 % 42 27 64,2 %

3.2.3., La prévalence

La pfévélepce stait de 44,7 %:a MO, Blle est tombée a
33,3 % & M6 et & 14 % & M12{ I1 existe , ici aussi, une différence
tré&s nette entre les enfants et les adultes. Chez les adultes, la
prévalence passe de 48,2 % & 25,9 % puis & 6,5 % ; tandisque chez les -
enfants, elle varie de 40,2 % & 43,1 % puis 3 24 %.
(Tableau II). S T R !
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TABLBAU II, EBvolution de la - prévalence

Prévalence .Prévalence Prévalence

‘ L . glabgle ) ~adultes enfants

Mo Mars 78 . 44,7 % 48,2 % Co 40,2:%
M1 Aavril 78. 6,2 % ¢ - 1,4 % ..9,9 %
M6 Sept. 78 . . . 33,3 % e 25,9 % - 43,1 %
M7 Oct. .78 .. 13,% 7,6 % 21,2 %
' M12 Mars 79 . . 44 % o, 6,5 % 24 %"

‘3e2.4, Lt'incidence

L'inéidéhée, au cours, du premler semestre a été de 27 1 %
(23 % chez les adultes et 32 3 % chez les enfants) L‘1n01dence, au
cours du deaxilme semestre a été beaucoup plus falble : 10 %. Mais

cette dimlnutlen stest surtauf faite sentlr chez les adultes (3 4 %),

~ tandisqu' clLe est restée relativement élevée chez les enfants

(18,7 %). (Tableau 111).

Incidence -Incidence Indidence

globale ddulte enfant
1. er semestre - 27,1 % “ 32 % | 32,5 %
Mars - Sept. 78 S
2&éme semestre ) 10 % A 3,4 % 18,7 %

Gept.78~Mars 79

c. 3.3, Commentaires et discussion.:

Le taux dé négativatien (T.N.), periet d'évaluer Ll'effica~
cité du médicament, & la dose prescrite., Si cette-efficacité a &été

excellente chez 1'adulte (T.N.=96,7 % et 89,1 % & W1 et M5) ; elle

n'a toutefois pas été absoclue, Chez les enfants, les réscltats ont

6té nettement moins bons. (T.N.= 82,5 % et 64,2°% & M1 et MW7),
Dans un essai comme le notre, o le bat poursa;V%‘est
it'interruption de la transmmssxon, 1'idéal est d'atteindre an taux

de négathatlon de 100 2




Il nous. faut donc'rechercher"les,cause§,6e notre échec partiel au
niveau de la population enfantine, i'efficacité du médicament ne
‘parait pas en cause, comme en témoigne le résultat chez les adultes,
"Clest donc la posologie qu'il faut incrimiher, Selon le Dr, X.B. EOTT
(Division des maladies parasitaires a 1*'0.M,5, Comm; person,), la
posologie de 15 mg/kg chez l'enfant n'est pas suffisante, Il faut
atteindre des doses de 20 mg/kg pour les enfants de moins de 25 kg,
Dans - notre essai deytraitement collectif indiscriminé,
nous avons fixé la posologie chez 1'enfant & la dosée maximale de
15 mg/Kg, faisant passer le probléme de la sécurité d'emploi avant
1tefficacité, (notion primordiale dans tout essai de traitement col-
iectif). Compte tenu du'fait que nous ne disposions que de gelules |
non sécables de 256 mg, il nous a été difficile d'ajuster exactement |
notre posolbgie. La dose moyenne regue par les ehfants a &été en ‘
réalité de il,Oz/kg. Cette posclogie nettement insaffisante peut
"suffir & expliquer notre échec. '
La bonne tolérance do médicament éfaﬁt maintenant déron- ’
trée, no%gyggcidé de poursuivre notre essai en passant a 1la dose

moyenne de 18 4 ou =~ 2 mg/kg chez liehfant de moins de 25 kg.

Les indites épidémiométriques (prévalence et incidence)
permettent d'apﬁrécier l'impact de nos curés,séquentielles semestried

les sur la transmission de l'affection,

La rédiction de la prévalbnce a &té tpés importante puis—
que nous passons de 44,7 % a MO a 14 % a Mig'én deux cures thérapeu-
tiques (MO et M6)., Cette chute de la prévalence est surtout beaucoup
plus nette chez les adultes qui ont regu une posologie moyenne de
14,7 mg/kg (de 48,2 % & 6,5 %), que chez les enfants (40,2 % a 24 %) .

(Tableaa XII).

. T'étude de 1l'évolaution -de la préValence‘aVantﬂet~aprés
chaque cure nous montre une reprise trés nette de l'élimination des
'Oeqfs 4 M6 et M12, aprés wun arrét é~M1'et M7, Deux ‘hypothéses peu-
vent &tre évoquées,

- 19) Bffetkd{iﬂhibition temporairé de la ponté'par les
vers femelles d& a 1*'OCxamniqaine, L o

1



..13.‘.“»

- 2°)?Réinfection des sujets,
La premlére hypothése est purement spéculative, Le métabo-
lisme du prodult et son niveas d'action chez les schistosomes ne nous

sont pas connus, Mais l'expérimentation’ de ce produit gue noas avons

conduit. chez le singe Brythrocébus pata, nous a montré & l'auatopsie

.que . les schistosomes adultes étaient morts et en voie de ligse. Le

phénoméne d'inhibition temporsire de la ponte. au cours des expérimen-

tations animales, ne semble pas agvoir été décrit dans la littérature.

La deuxiémeihyppthése est belle‘d'une réinfection. La
premiére cure 'a.euw lieu en Mars 78; et la période qé 1'année qui euit
est celle o4 la transmission attelnt son maximuam : fih de la saison
chaude et séche, début de la ‘saison des plules, pglluiation maximale
ét concentration dés mollusques, contacts fréquents avec l'éau.

La réduction 1mportante de la prévalence de 44,7 % & 5,2 %
(Tableau II) un mois aprés traltement n'a pas d'effet immédiat sur
1'infection des mollusques,'qui continuent é‘emeétre des fuarccocer-

calres. Les conditions de vie d&s habitants du village étant inchan-

gées, C¢ux—c1 vont se rélnfeCLer en grand nombre, dtod 1l'incidence

de 27,1 %o entre Mars et Septemure 7¢&. Cette incidence est plus
élevée chez les enﬁants (32,5 %) gue chez les adultés (23 %) en
raison - de lasfréqhence des contacts avec liecau infestée y, & cette

période chaude et humide de l'année,

La périodé'qui's'étend apreés la deaxiéme cure,‘de~Septem~

' bre 78 a MYars 79, est au contraire, celle od la transmission atteint

son minimum : saison froide et séche avec mortalité importante des

mollusques, L'incidence globale n'lest plus que de 10 %, La encore
elle est plus élevée chez les enfants (18,7 %) que chez lés adultes

(3,4 %), Ii n'est pas impossible que chez les enfants s'additionnent

les effets de la'réinféctian et une inhibition temporaire de la ponte

due & une posologie insuffidante.

Nous pouvons tirer de cet essai trois enseignements :

’

- 1°) augmenter les doses chez'les enfants pour @gtteindre

une posoiogle moyenne ‘de l'ordre de 18 mg/kg.

i




2°%) rapprocher dans le temps les cures séquentielles pour 4
éviter le phénoméne de réinfection ; (avec un intervalle de deux mois
“entré leés cures,. la réinfection n'aboutira pas & l'élimination d'oeufs

dans le milieu extérieur);

3°) Commencer les cures séquentielles au moment od la
transmission commence & diminuer ; le byt étant d'atteindre une sté-
. rilisation du réservoir de parasite avatnt la période de reprise de

la transmission,

Notre essai nous a montré que chez les adultes, un traite-
ment efficace en deux:cures,~saffiéaitfé stériliser presque’ complé~

tement le: réservoir de parasite. : ' : /

Mous pouvons donc proposer 2 & 3 cures a deux mois d'inter-
valle, commengant?%ain-juillet et se tefminant at plus tard en
OCtobre-Novembre, début dans nos régions de la reprise de la trans-

i
mission, a4 um niveau important,

Malgré un échec partiel de la thérapeutique chez les
enfants, d& & dhe posologie insuffisante, 1'Oxaminiquine s'est montré

trés efficace contre la souche locale de S.mansoni.

En,faiséné chiter conhsidérablement la prévalence et l'in-
cidence, les cdres séquentielles se révéleht afl tioyen officace de

lutte contre la schistosomiase mansonienne,

e

Motre essai nous permet déja de dégager 3 ensecignement
importants poar interrompre rapidement la transmission de la

" schistosomiase au sein d'une communauté en zone d'endémie :

- Appliquer une posologie efficace
~ Rapprocher leg cures séquentielles

~ et terminer le traitement avant la pédiode de trans-
mission maximale,’ .
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