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1 - ENSEIGNANTS-CHERCHEURS MEDECINS ET PHARMACIENS

PROFESSEURS DE L’ENSEIGNEMENT SUPERIEUR :

Décembre 1984
Pr. MAAOUNI Abdelaziz

Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

Pr. SETTAF Abdellatif

Décembre 1989
Pr. ADNAOUI Mohamed

Janvier et Novembre 1990
Pr. KHARBACH Aicha
Pr. TAZI Saoud Anas

Février Avril Juillet et Décembre 1991

Pr. AZZOUZI Abderrahim
Pr. BAYAHIA Rabéa

Pr. BELKOUCHI Abdelkader

Pr. BENSOUDA Yabhia

Pr. BERRAHO Amina

Pr. BEZAD Rachid

Pr. CHERRAH Yahia

Pr. CHOKAIRI Omar

Pr. SOULAYMANI Rachida

Décembre 1992
Pr. AHALLAT Mohamed
Pr. BENSOUDA Adil

Pr. EL OUAHABI Abdessamad

Pr. FELLAT Rokaya
Pr. IDDANE Mohamed
Pr. ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

Pr. BENJAAFAR Noureddine

Pr. BEN RAIS Nozha
Pr. CAOUI Malika

Pr. CHRAIBI Abdelmijid
Pr. EL AMRAN!I Sabah

Pr. ERROUGANI Abdelkader

Pr. ESSAKALI Malika
Pr. ETTAYEBI Fouad
Pr. IFRINE Lahssan
Pr. RHRAB Brahim
Pr. SENOUCI Karima

Mars 1994
Pr. ABBAR Mohamed*
Pr. BENTAHILA Abdelali

Médecine interne — Clinique Royale
Anesthésie -Réanimation
Pathologie Chirurgicale

Médecine interne —Dovyen de la FMPR

Gynécologie -Obstétrique
Anesthésie Réanimation

Anesthésie Réanimation

Néphrologie

Chirurgie Générale

Pharmacie galénique

Ophtalmologie

Gynécologie Obstétrique Méd. Chef Mat. Orangers Rabat
Pharmacologie

Histologie Embryologie

Pharmacologie- Dir. du Centre National PV Rabat

Chirurgie GénéraleDoyen FMPT
Anesthésie Réanimation
Neurochirurgie

Cardiologie

Anatomie

Microbiologie

Radiothérapie

Biophysique

Biophysique

Endocrinologie et Maladies Métaboliques Doyen FMPA
Gynécologie Obstétrique

Chirurgie Générale— Dir. du CHIS Rabat
Immunologie

Chirurgie Pédiatrique

Chirurgie Générale

Gynécologie —Obstétrique

Dermatologie

Urologie Inspecteur du SSM
Pédiatrie

Pr
Pr

. BERRADA Mohamed Saleh
. CHERKAOQUI Lalla Ouafae

*Enseignant militaire

Traumatologie — Orthopédie
Ophtalmologie



Pr. LAKHDAR Amina
Pr. MOUANE Nezha

Mars 1995

Pr. ABOUQUAL Redouane

Pr. AMRAOUI Mohamed

Pr. BAIDADA Abdelaziz

Pr. BARGACH Samir

Pr. EL MESNAOUI Abbes

Pr. ESSAKALI HOUSSYNI Leila
Pr. IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
Pr. OUAZZANI CHAHDI Bahia
Pr. SEFIANI Abdelaziz

Pr. ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

Pr. BELKACEM Rachid

Pr. BOULANOUAR Abdelkrim

Pr. EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
Pr. GAOUZI Ahmed

Pr. OUZEDDOUN Naima

Pr. ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

Pr. ALAMI Mohamed Hassan
Pr. BIROUK Nazha

Pr. FELLAT Nadia

Pr. KADDOURI Noureddine
Pr. KOUTANI Abdellatif

Pr. LAHLOU Mohamed Khalid
Pr. MAHRAOQOUI CHAFIQ

Pr. TOUFIQ Jallal

Pr. YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

Pr. BENOMAR ALI

Pr. BOUGTAB Abdesslam
Pr. ER RIHANI Hassan
Pr. BENKIRANE Majid*

Janvier 2000

Pr. ABID Ahmed*

Pr. AIT OUAMAR Hassan

Pr. BENJELLOUN Dakhama Badr Sououd
Pr. BOURKADI Jamal-Eddine

Pr. CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
Pr. ECHARRAB EI Mahjoub

Pr. EL FTOUH Mustapha

Pr. EL MOSTARCHID Brahim*

Pr. TACHINANTE Rajae

Pr. TAZI MEZALEK Zoubida

*Enseignant militaire

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Urologie

Ophtalmologie
Génétique

Réanimation Médicale

Chirurgie Pédiatrie

Ophtalmologie

Chirurgie Générale

Pédiatrie

Néphrologie

Cardiologie Dir. HMI Mohammed V Rabat

Gynécologie-Obstétrique

Ne Urologie

Cardiologie

Chirurgie Pédiatrique

Urologie

Chirurgie Générale

Pédiatrie

Psychiatrie Dir. Hop.Ar-razi Salé
Gynécologie Obstétrique

Neurologie Doyen de la FMP Abulcassis Rabat

Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Hématologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie

Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Anesthésie-Réanimation
Meédecine interne



Novembre 2000

Pr. AIDI Saadia

Pr. AJANA Fatima Zohra

Pr. BENAMR Said

Pr. CHERTI Mohammed

Pr. ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
Pr. EL HASSANI Amine

Pr. EL KHADER Khalid

Pr. GHARBI Mohamed El Hassan

Pr. MDAGHRI ALAOUI Asmae

Décembre 2001

Pr. BALKHI Hicham™*

Pr. BENABDELJLIL Maria

Pr. BENAMAR Loubna

Pr. BENAMOR Jouda

Pr. BENELBARHDADI Imane
Pr. BENNANI Rajae

Pr. BENOUACHANE Thami

Pr. BEZZA Ahmed*

Pr. BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
Pr. BOUMDIN EI Hassane*

Pr. CHAT Latifa

Pr. EL HIJRI Ahmed

Pr. EL MAAQILI Moulay Rachid
Pr. EL MADHI Tarik

Pr. EL OUNANI Mohamed

Pr. ETTAIR Said

Pr. GAZZAZ Miloudi*

Pr. HRORA Abdelmalek

Pr. KABIRI EL Hassane*

Pr. LAMRANI Moulay Omar

Pr. LEKEHAL Brahim

Pr. MEDARHRI Jalil

Pr. MOHSINE Raouf

Pr. NOUINI Yassine

Pr. SABBAH Farid

Pr. SEFIANI Yasser

Pr. TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

Décembre 2002

Pr. AMEUR Ahmed*

Pr. AMRI Rachida

Pr. AOURARH Aziz*

Pr. BAMOU Y oussef*

Pr. BELMEJDOUB Ghizlene*
Pr. BENZEKRI Laila

Pr. BENZZOUBEIR Nadia
Pr. BERNOUSSI Zakiya

Pr. CHOHO Abdelkrim*

Pr. CHKIRATE Bouchra

Pr. EL ALAMI EL Fellous Sidi Zouhair
Pr. FILALI ADIB Abdelhai

*Enseignant militaire

Ne Urologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Cardiologie

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie - Dir. Hop.Cheikh Zaid Rabat
Urologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Pédiatrie

Anesthésie-Réanimation

Ne Urologie

Néphrologie

Pneumo-phtisiologie

Gastro-Entérologie

Cardiologie

Pédiatrie

Rhumatologie

Anatomie

Radiologie

Radiologie

Anesthésie-Réanimation

Neuro-chirurgie

Chirurgie-Pédiatrique Dir. Hop. Des Enfants Rabat
Chirurgie Générale

Pédiatrie -

Neuro-chirurgie

Chirurgie Générale Dir. Hopital Ibn Sina Rabat
Chirurgie Thoracique

Traumatologie Orthopédie

Chirurgie Vasculaire Périphérique V-D. Aff Acad. Est.
Chirurgie Générale

Chirurgie Générale

Urologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Vasculaire Périphérique

Pédiatrie

Urologie

Cardiologie

Gastro-Entérologie Dir. HMI Moulaya Ismail-Meknes
Biochimie-Chimie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Dermatologie

Gastro-Entérologie

Anatomie Pathologique

Chirurgie Générale

Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique

Gynécologie Obstétrique




Pr. HAJJI Zakia Ophtalmologie

Pr. KRIOUILE Yamina Pédiatrie

Pr. OUJILAL Abdelilah Oto-Rhino-Laryngologie

Pr. RAISS Mohamed Chirurgie Générale

Pr. THIMOU Amal Pédiatrie

Pr. ZENTAR Aziz* Chirurgie Générale Dir. de I” ERPPLM
Janvier 2004

Pr. ABDELLAH EI Hassan Ophtalmologie

Pr. AMRANI Mariam Anatomie Pathologique

Pr. BENBOUZID Mohammed Anas Oto-Rhino-Laryngologie

Pr. BENKIRANE Ahmed* Gastro-Entérologie

Pr. BOULAADAS Malik Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Pr. BOURAZZA Ahmed* Ne Urologie

Pr. CHAGAR Belkacem* Traumatologie Orthopédie

Pr. CHERRADI Nadia Anatomie Pathologique

Pr. EL FENNI Jamal* Radiologie

Pr. EL HANCHI ZAKI Gynécologie Obstétrique

Pr. EL KHORASSANI Mohamed Pédiatrie

Pr. HACHI Hafid Chirurgie Générale

Pr. JABOUIRIK Fatima Pédiatrie

Pr. KHARMAZ Mohamed Traumatologie Orthopédie

Pr. MOUGHIL Said Chirurgie Cardio-Vasculaire

Pr. OUBAAZ Abdelbarre* Ophtalmologie

Pr. TARIB Abdelilah* Pharmacie Clinique

Pr. TIJAMI Fouad Chirurgie Générale

Pr. ZARZUR Jamila Cardiologie

Janvier 2005

Pr. ABBASSI Abdellah Chirurgie réparatrice et plastique
Pr. AL KANDRY Sif Eddine* Chirurgie Générale

Pr. ALLALI Fadoua Rhumatologie

Pr. AMAZOUZI Abdellah Ophtalmologie

Pr. BAHIRI Rachid Rhumatologie Dir. Hop. Al Ayachi Salé
Pr. BARKAT Amina Pédiatrie

Pr. BENYASS Aatif* Cardiologie

Pr. DOUDOUH Abderrahim* Biophysique

Pr. HESSISSEN Leila Pédiatrie

Pr. JIDAL Mohamed* Radiologie

Pr. LAAROUSSI Mohamed Chirurgie Cardio-vasculaire

Pr. LYAGOUBI Mohammed Parasitologie

Pr. SBIHI Souad Histo-Embryologie Cytogénétique
Pr. ZERAIDI Najia Gynécologie Obstétrique

AVRIL 2006

Pr. ACHEMLAL Lahsen* Rhumatologie

Pr. BELMEKKI Abdelkader* Hématologie

Pr. BENCHEIKH Razika O.R.L

Pr. BOUHAFS Mohamed EI Amine Chirurgie - Pédiatrique

Pr. BOULAHYA Abdellatif* Chirurgie Cardio — Vasculaire. Dir. H6p. Ibn Sina Marr.
Pr. CHENGUETI ANSARI Anas Gynécologie Obstétrique

Pr. DOGHMI Nawal Cardiologie

Pr. FELLAT Ibtissam Cardiologie

*Enseignant militaire



Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

FAROUDY Mamoun
HARMOUCHE Hicham
IDRISS LAHLOU Amine*
JROUNDI Laila
KARMOUNI Tariq

KILI Amina

KISRA Hassan

KISRA Mounir
LAATIRIS Abdelkader*
LMIMOUNI Badreddine*
MANSOURI Hamid*
OUANASS Abderrazzak
SAFI Soumaya*
SOUALHI Mouna
TELLAL Saida*
ZAHRAOUI Rachida

Octobre 2007
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABIDI Khalid
ACHACHI Leila
AMHAJI Larbi*
AOUFI Sarra

BAITE Abdelouahed*
BALOUCH Lhousaine*
BENZIANE Hamid*
BOUTIMZINE Nourdine
CHERKAOUI Naoual*
EL BEKKALI Youssef*
EL ABSI Mohamed

EL MOUSSAOQUI Rachid
EL OMARI Fatima
GHARIB Noureddine
HADADI Khalid*
ICHOU Mohamed*
ISMAILI Nadia
KEBDANI Tayeb
LOUZI Lhoussain*
MADANI Naoufel
MARC Karima
MASRAR Azlarab
OUZZIF Ez zohra*
SEFFAR Myriame
SEKHSOKH Yessine*
SIFAT Hassan*
TACHFOUTI Samira

TAJDINE Mohammed Tarig*

TANANE Mansour*
TLIGUI Houssain
TOUATI Zakia

Mars 2009

Pr.
Pr.

ABOUZAHIR Ali*
AGADR Aomar*

*Enseignant militaire

Anesthésie Réanimation
Médecine interne
Microbiologie
Radiologie

Urologie

Pédiatrie

Psychiatrie

Chirurgie — Pédiatrique
Pharmacie Galénique
Parasitologie
Radiothérapie
Psychiatrie
Endocrinologie
Pneumo — Phtisiologie
Biochimie

Pneumo — Phtisiologie

Réanimation médicale
Pneumo phtisiologie
Traumatologie orthopédie
Parasitologie

Anesthésie réanimation
Biochimie-Chimie
Pharmacie Clinique
Ophtalmologie
Pharmacie galénique
Chirurgie cardio-vasculaire
Chirurgie Générale
Anesthésie réanimation
Psychiatrie

Chirurgie plastique et réparatrice

Radiothérapie
Oncologie Médicale
Dermatologie
Radiothérapie
Microbiologie
Réanimation médicale
Pneumo phtisiologie
Hématologie biologique
Biochimie-Chimie
Microbiologie
Microbiologie
Radiothérapie
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Traumatologie-Orthopédie
Parasitologie
Cardiologie

Médecine interne
Pédiatrie



Pr. AIT ALI Abdelmounaim*
Pr. AKHADDAR Ali*

Pr. ALLALI Nazik

Pr. AMINE Bouchra

Pr. ARKHA Yassir

Pr. BELYAMANI Lahcen*
Pr. BJIJOU Younes

Pr. BOUHSAIN Sanae*

Pr. BOUI Mohammed*

Pr. BOUNAIM Ahmed*

Pr. BOUSSOUGA Mostapha*
Pr. CHTATA Hassan Toufik*
Pr. DOGHMI Kamal*

Pr. EL MALKI Hadj Omar
Pr. EL OUENNASS Mostapha*
Pr. ENNIBI Khalid*

Pr. FATHI Khalid

Pr. HASSIKOU Hasna*

Pr. KABBAJ Nawal

Pr. KABIRI Meryem

Pr. KARBOUBI Lamya

Pr. LAMSAOQURI Jamal*

Pr. MARMADE Lahcen

Pr. MESKINI Toufik

Pr. MSSROURI Rahal

Pr. NASSAR Ittimade

Pr. OUKERRAJ Latifa

Pr. RHORFI Ismail Abderrahmani*

Octobre 2010

Pr. ALILOU Mustapha

Pr. AMEZIANE Taoufig*

Pr. BELAGUID Abdelaziz

Pr. CHADLI Mariama*

Pr. CHEMSI Mohamed*

Pr. DAMI Abdellah*

Pr. DENDANE Mohammed Anouar
Pr. EL HAFIDI Naima

Pr. EL KHARRAS Abdennasser*
Pr. EL MAZOUZ Samir

Pr. EL SAYEGH Hachem

Pr. ERRABIH Ikram

Pr. LAMALMI Najat

Pr. MOSADIK Ahlam

Pr. MOUJAHID Mountassir*

Pr. ZOUAIDIA Fouad

Decembre 2010
Pr. ZNATI Kaoutar

Mai 2012

Pr. AMRANI Abdelouahed
Pr. ABOUELALAA Khalil*
Pr. BENCHEBBA Driss*

*Enseignant militaire

Chirurgie Générale
Neuro-chirurgie

Radiologie

Rhumatologie
Neuro-chirurgie Dir. HOp. Spécialités Rabat
Anesthésie Réanimation
Anatomie
Biochimie-Chimie
Dermatologie

Chirurgie Générale
Traumatologie-Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Hématologie clinique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Médecine interne
Gynécologie obstétrique
Rhumatologie
Gastro-entérologie
Pédiatrie

Pédiatrie

Chimie Thérapeutique
Chirurgie Cardio-vasculaire
Pédiatrie

Chirurgie Générale
Radiologie

Cardiologie
Pneumo-Phtisiologie

Anesthésie réanimation
Médecine interne
Physiologie
Microbiologie
Médecine Aéronautique
Biochimie- Chimie
Chirurgie Pédiatrique
Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Plastique et Réparatrice
Urologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique

Anatomie Pathologique

Chirurgie Pédiatrique
Anesthésie Réanimation
Traumatologie-Orthopédie



Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. DRISSI Mohamed*

. EL ALAOUI MHAMDI Mouna
. EL OUAZZANI Hanane*

. ER-RAJI Mounir Chirurgie

. JAHID Ahmed

Février 2013

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AHID Samir

AIT EL CADI Mina
AMRANI HANCHI Laila
AMOR Mourad

AWAB Almahdi
BELAYACHI Jihane
BELKHADIR Zakaria Houssain
BENCHEKROUN Laila
BENKIRANE Souad
BENSGHIR Mustapha*
BENYAHIA Mohammed*
BOUATIA Mustapha
BOUABID Ahmed Salim*
BOUTARBOUCH Mahjouba
CHAIB Ali*

DENDANE Tarek

DINI Nouzha*
ECH-CHERIF EL KETTANI Mohamed Ali
ECH-CHERIF EL KETTANI Najwa
ELFATEMI NIZARE

EL GUERROUJ Hasnae

EL HARTI Jaouad

EL JAOUDI Rachid*

EL KABABRI Maria

EL KHANNOUSSI Basma
EL KHLOUFI Samir

EL KORAICHI Alae
EN-NOUALI Hassane*
ERRGUIG Laila

FIKRI Meryem

GHFIR Imade

IMANE Zineb

IRAQI Hind

KABBAJ Hakima

KADIRI Mohamed*

LATIB Rachida

MAAMAR Mouna Fatima Zahra
MEDDAMH Bouchra
MELHAQUI Adyl

MRABTI Hind

NEJJARI Rachid

OUBEJJA Houda
OUKABLI Mohamed*
RAHALI Younes

RATBI llham

RAHMANI Mounia

*Enseignant militaire

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Pneumophtisiologie
Pédiatrique

Anatomie Pathologique

Pharmacologie Doyen FP de ’'UM6SS
Toxicologie

Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation

Réanimation Médicale
Anesthésie-Réanimation
Biochimie-Chimie

Hématologie

Anesthésie Réanimation

Néphrologie

Chimie Analytique et Bromatologie
Traumatologie orthopédie

Anatomie

Cardiologie

Réanimation Médicale

Pédiatrie

Anesthésie Réanimation

Radiologie

Neuro-chirurgie

Médecine Nucléaire

Chimie Thérapeutique

Toxicologie

Pédiatrie

Anatomie Pathologique

Anatomie

Anesthésie Réanimation

Radiologie

Physiologie

Radiologie

Médecine Nucléaire

Pédiatrie

Endocrinologie et maladies métaboliques
Microbiologie
Psychiatrie
Radiologie
Médecine interne
Pharmacologie Directrice du Méd. Phar.

Neuro-chirurgie
Oncologie Médicale
Pharmacognosie
Chirugie Pédiatrique
Anatomie Pathologique

Pharmacie Galénique Vice-Doyen a la Pharmacie

Génétique
Ne Urologie



Pr. REDA Karim*

Pr. REGRAGUI Wafa
Pr. RKAIN Hanan

Pr. ROSTOM Samira
Pr. ROUAS Lamiaa

Pr. ROUIBAA Fedoua*
Pr SALIHOUN Mouna
Pr. SAYAH Rochde

Pr. SEDDIK Hassan*
Pr. ZERHOUNI Hicham
Pr. ZINE Ali*

AVRIL 2013
Pr. EL KHATIB MOHAMED KARIM*

MAI 2013
Pr. BOUSLIMAN Yassir*

MARS 2014

Pr. ACHIR Abdellah

Pr. BENCHAKROUN Mohammed*
Pr. BOUCHIKH Mohammed

Pr. EL KABBAJ Driss*

Pr. FILALI Karim*

Pr. EL MACHTANI IDRISSI Samira*
Pr. HARDIZI Houyam

Pr. HASSANI Amale*

Pr. HERRAK Laila

Pr. JEAIDI Anass*

Pr. KOUACH Jaouad*

Pr. MAKRAM Sanaa*

Pr. RHISSASSI Mohamed Jaafar
Pr. SEKKACH Youssef*

Pr. TAZI MOUKHA Zakia

DECEMBRE 2014

Pr. ABILKACEM Rachid*

Pr. AIT BOUGHIMA Fadila

Pr. BEKKALI Hicham*

Pr. BENAZZOU Salma

Pr. BOUABDELLAH Mounya
Pr. BOUCHRIK Mourad*

Pr. DERRAIJI Soufiane*

Pr. EL AYOUBI EL IDRISSI Ali
Pr. EL GHADBANE Abdedaim Hatim*
Pr. EL MARJANY Mohammed*
Pr. FEJJAL Nawfal

Pr. JAHIDI Mohamed*

Pr. LAKHAL Zouhair*

Pr. OUDGHIRI NEZHA

Pr. RAMI Mohamed

Pr. SABIR Maria

Pr. SBAI IDRISSI Karim*

*Enseignant militaire

Ophtalmologie

Ne Urologie

Physiologie
Rhumatologie

Anatomie Pathologique
Gastro-Entérologie
Gastro-Entérologie
Chirurgie Cardio-Vasculaire
Gastro-Entérologie
Chirurgie Pédiatrique
Traumatologie Orthopédie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale

Toxicologie

Chirurgie Thoracique

Traumatologie- Orthopédie

Chirurgie Thoracique

Néphrologie

Anesthésie-Réanimation Dir. ERSSM
Biochimie-Chimie

Histologie- Embryologie-Cytogénétique
Pédiatrie

Pneumologie

Hématologie Biologique
Génycologie-Obstétrique
Pharmacologie

ccv

Médecine interne
Génécologie-Obstétrique

Pédiatrie

Médecine Légale
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INTRODUCTION




Le paludisme continue a étre,depuis des années,la premiere endémie parasitaire au
monde (1). Avec un risque d’exposition en permanente hausse et un taux de
mortalité assez élevé,cette parasitose sanguine est sans doute un danger mondial
important ce qui nécessite un suivi étroit de son évolution en vue d’en limiter les
dégats.

Selon le dernier rapport de 2021 lié au paludisme émis par I'Organisation Mondiale
de la Santé (2), I'année 2020 a connu la survenue de 241 millions de cas de
paludisme et un nombre de morts s’élevant a 627 000.Ce chiffre indique une
augmentation de 12% par rapport a 2019.0r les femmes enceintes restent toujours
I'une des catégories les plus touchées par la mortalité,s’ajoute a cela les enfants de
moins de 5 ans qui eux forment 77% des morts a cause de la parasitose a travers le
monde en 2020 (2).

La répartition géographique est caractérisée par une quasi-centralisation au niveau
du continent africain avec 96% de I'ensemble des atteintes et ceci principalement
dans six pays: Nigéria (27 % des cas) ;la République démocratigue du Congo
(12%); I'Ouganda (5%); le Mozambique (4%) et 'Angola (3.4%). Le reste des cas est
réparti entre I'Asie du Sud-Est avec 2% et la région de la Méditerranée orientale alors
que la région européenne est exempte de paludisme depuis 2015 (2).

En 2018,une approche mondiale a été mise en place afin de réduire le danger du
paludisme sur certains pays leur permettant ainsi de dépasser une situation sanitaire
critique (3). Les fruits de cette approche ont montré une diminution importante des
cas dans 2 pays: I'iInde et I'Uganda tandis que deux autres n’'ont pas réussi a
atteindre les objectifs du programme : le Nigéria et le Ghana (3).

L’'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) a di donc lancé en 2019 le « défi
paludisme » rassemblant tous les pays concernés et appelant a une implication
mondiale de la communauté sanitaire dans la recherche et le développement de
nouveaux outils et moyens de traitement ,d’'innovations en matiére de diagnostic
ainsi que la mise en place de nouvelles approches de lutte contre le paludisme,que
ce soit dans le volet de la protection,traitement mais aussi de la surveillance de la

transmission et de la contamination (3).



Une contamination qui se fait essentiellement par le Plasmodium. Cing espéces (4,
5) sont connues pour causer linfection chez [I'Homme: Plasmodium
ovale,Plasmodium vivax,Plasmodium knowlesi,Plasmodium malariae mais surtout
Plasmodium falciparum, le plus connu et le plus répandu,c’est le principal
responsable de la morbidité et de la mortalité du paludisme (4).

L'infestation par ces espéces se fait généralement lors de voyages en zones
endémiques.Le Maroc n'est pas a lI'abri de ce danger : puisque malgré avoir été
certifié exempt de paludisme (cas indigenes) depuis 2010 (3),il continue d’enregistrer
qguelques chiffres de paludisme importé. Ceci est d0 au fait que les Marocains se
rendent de plus en plus en Afrique sub-saharienne pour divers motifs :
professionnel,tourisme,études ou lors de missions comme est le cas pour les Forces
Armées Royales Marocaines dont les membres participent régulierement a des
opérations de prévention de conflit, de maintien de paix ou d’'aide humanitaire et
sanitaire en période de crise dans les zones a risque.

L’éradication des cas locaux de paludisme au Maroc a été possible grace a
I'adoption d’une stratégie se basant essentiellement sur les mesures de prévention,le
diagnostic précoce et la prise en charge rapide et gratuite ainsi que la surveillance
épidémiologique permanente de la situation de la maladie a travers le royaume (6).
L'objectif de ce travail est de faire le point sur la situation du paludisme au niveau
national. Il sera divisé en 2 grandes parties :

Dans un premier temps,nous entamerons par des généralités sur le paludisme :
physiopathologie,aspect clinique et sémiologique ainsi que les moyens de
diagnostic,de prophylaxie et de traitement.

Dans un deuxieme temps,nous meneront une étude dans laquelle nous nous
focaliseront sur les cas déclarés au niveau national entre I'année 2015 et 2020,et ce
dans le but de présenter les chiffres enregistrés,déterminer les conditions et les

circonstances de survenue et analyser les particularités des cas rapportées.



PREMIERE PARTIE :
GENERALITES




1 Physiopathologie
Les acteurs principaux du cycle de vie du Plasmodium sont au nombre de deux et
chez lesquels se passent les différentes étapes du cycle (cycle hétéroxene) :
-Un hoéte vertébré : 'Homme ou héte intermédiaire (1),chez lequel on aura un cycle
asexué ou schizogonie et dont le produit sera appelé mérozoite (7).
-Un héte invertébré : I'anophele ou hote définitif (1). Il existe plus de 400 espéces
d’anophéle mais seuls 68 ont la capacité de transmettre les parasites responsables
du paludisme a I'Homme (7).
Le cycle commence par la piqire de I'anophéle femelle (8) infectée qui prend son
repas de sang chez une personne saine et va injecter une quantité du parasite (sous
une forme immature) dont le nombre varie entre 20 et 200 au niveau d'une plaie
cutanée: ce sont les sporozoites (7) .
Ces sporozoites traversent ensuite la circulation sanguine et arrivent a l'organe
principal qui rentre dans la physiopathologie du paludisme chez I'Homme : le foie.
Les hépatocytes sont donc infectés par les parasites ayant survécu a la réponse
immunitaire de I'organisme via phagocytose et arrivent a l'intérieur des cellules du
foie via les vaisseaux sanguins : c’est le stade hépatique (7).

1.1 Stade hépatique chez I'héte humain
A ce stade , les sporozoites vont augmenter de taille , arriver a maturation et former
un schizonte rond qui va se diviser donnant lieu a de petites cellules anucléées
appelées mérozoites libérées dans le passage veineux du foie (7).
Durant cette période de cycle,I'hbte est en phase d'incubation pendant laquelle le
patient est asymptomatique et non infectieux (7).

1.2 Stade érythrocytaire chez I'h6te humain
De maniére générale, I'étape suivant I'attaque des hépatocytes est celle de I'invasion
érythrocytaire caractérisée par la pénétration des mérozoites dans les hématies :
c’est la phase sanguine du cycle asexuée (9).
Pendant cette phase,il y a développement du mérozoite,en se nourrissant sur le
contenu des érythrocytes,en trophozoite précoce puis en trophozoite tardif avant de
former un schizonte qui apparait apres une période de croissance de 24 a 72 heures
(selon I'espece) et représente le trophozoite adulte (1,7) .



Apres éclatement des érythrocytes par un mécanisme protéases-dépendant (7),les
schizontes liberent les mérozoites dans la circulation sanguine qui pénétrent dans
d’autres hématies:cela correspond a la période des symptdomes prodromiques (9) qui
ne peuvent commencer qu’'aprés la libération des mérozoites dans la circulation
sanguine par la rupture des schizontes au niveau du foie.
Bien que cet événement soit particulierement silencieux pour la majorité (10),il
marque de début de la phase ou les patients deviennent cliniquement malades et
présentent les premiers signes d’infection (7, 9).
Au cours de ce méme stade,on peut également assister a un phénomene nommeé la
gamétocytogenese,qui donne lieu a deux types de gamétocytes:les
microgamétocytes (males) et les macrogamétocytes (femelles).lls vont continuer leur
maturation jusqu’a 10 jours ou elles atteignent le summum de développement en
attendant qu’ils soient aspirés par les moustiques en question. Dans le cas
contraire,ils dégénerent et meurent,car les conditions ne sont plus favorables pour
leur développement (7).

1.3 Cycle de vie chez I'anophéle
Ce cycle commence par lingestion de l'anophele femelle d'un sang humain
infecté,va transporter les gamétocytes a l'intérieur de son tube digestif ou il y aura
formation des gameétes au niveau de l'estomac. Deux types de gameétes sont
formés,et vont entrer dans un cycle sexué a l'intérieur du moustique.ll s’en suit la
fécondation du gaméte femelle par le gaméte male et formation d'un zygote inactif
qui se transforme aprés allongement en oocinéte.Celui-ci se trouve enkysté entre le
zygote et I'estomac du moustique,il est appelé oocyste et contient des milliers de
sporozoites (la forme infectieuse du Plasmodium (1)) dans la circulation lymphatique
du moustique et finissent par atteindre la glande salivaire rendant ainsi cette
anopheéle contagieuse par inoculation ou injection de ces sporozoites dans le sang
de 'Homme lors de la piqure (7).
Chez I'anophéle,la formation des sporozoites est I'étape finale de la reproduction
sexuée (sporogonie) qui dure d’'une a trois semaines complétant ainsi le cycle de vie

du plasmodium (9).
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2 Les formes du paludisme

2.1 Selon la gravité

Le paludisme est une parasitose dont la pathogénése est complexe, et dont la
symptomatologie et présentation clinique varie d’'un individu a l'autre en allant du
paludisme asymptomatique a la forme grave en passant par les cas légers ou avec
des complications (12).

2.1.1 Forme asymptomatique
C'est une forme assez répandue dans les régions endémiques (13),elle est
caractérisée par la présence dans la circulation sanguine de parasites asexués et ce
sans présence de signe clinique de la maladie dont la fievre essentiellement (14) ou
d’autres symptémes bénins dans un contexte d’absence de traitement antipaludique
récent quelle que soit la densité parasitaire dans le sang (15).Ce silence
physiopathologique peut étre expliqué en partie par I'immunité naturelle acquise,
signe d’'une contraction antérieure de l'infection (14, 16).

2.1.2 Acceés palustre simple
Le mécanisme de passage de I'état asymptomatique a I'accés palustre a pu étre lié a
'augmentation brutal de la parasitémie (17).
L’'accés simple forme la majorité des atteintes de paludisme, ses symptdémes sont
non spécifiques (18, 19) et inclut tous les cas ne présentant aucun signe de gravité
(20).Ce passage vers la symptomatologie clinique est étroitement lié a la présence
d’une exposition antérieure et d'immunité acquise suite a cette exposition (21).

2.1.3 Forme grave
Les cas graves de paludisme sont généralement observés avec le P.falciparum (22,
23), bien que moins de 1% des cas de paludisme sont mortels (24).Cette particularité
est due a certaines propriétés qui lui confient un caractére plus agressif une fois qu'il
envahit la circulation sanguine (25) chose qui le rend assimilé a un état de sepsis
grave causé par le parasite (26) .
En effet, ce type de Plasmodium est capable, lors de son cycle asexué (27),de
modifier la surface des hématies donnant lieu a un phénomene appelé

cytoadhérence aprés l'expression des protéines du parasites a la surface des



globules rouges infectées (25).
Sur le plan clinique et biologique,les cas de paludisme doivent répondre a plusieurs
criteres pour étre décrits comme séveres et nécessitent dans la plupart des cas une
hospitalisation en raison des atteintes multifonctionnelles qui peuvent apparaitre (27)
notamment sur le plan hépatique(28),rénal (25) ou encore neurologique (29).
2.2 Selon la particularité du terrain

Le paludisme reste un probléme de santé majeur et un défi relevé par de nombreux
pays en voie de développement,l est particulierement mortel chez certaines
catégories a risque chez lesquelles les complications,manifestations et I'évolution de
la maladie sont souvent mortelles (30) .On y compte principalement deux catégories:
les enfants et les femmes enceintes.

2.2.1 Population pédiatrique
Le danger du paludisme peut atteindre plusieurs catégories,or I'une des populations
les plus vulnérables sur le plan biologique et immunologique reste les enfants (30).
Depuis prés de deux décennies,a parasitose reste une cause importante de
mortalité chez les enfants de moins de 5 ans surtout dans les pays sub-sahariens
(31, 32).
La principale espéce responsable des cas enregistrés chez la population pédiatrique
est le P.falciparum (encore moins avec P.vivax) (30),le tableau clinique se manifeste
généralement par un épisode fébrile qui peut s’avérer mortel s'il n'est pas
diagnostiqué et pris en charge précocement (33).Ces cas nécessitent généralement
une hospitalisation dans un service de soins intensifs pédiatrique (34).

2.2.2 Femmes enceintes
Les femmes enceintes constituent une autre catégorie particulierement sensible a
développer des formes graves du paludisme et chez laquelle le diagnostic,le
traitement et la prévention sont assez délicats (35).
Le paludisme est capable de transformer une grossesse normale en une grossesse
pathologique (36) surtout dans le premier et deuxiéme trimestre (37) chez les 125
millions de femmes enceintes a travers le monde exposées au risque de contracter

la maladie (38, 39),et ce a travers deux espéces principales : P.falciparum et P.vivax



(36, 38) qui peuvent mettre en danger ces grossesses méme en absence de
symptdmes ou de négativité de I'examen biologique (37).
Bien que linfection peut survenir au premier trimestre,elle peut se manifester
cliniguement plus tard en fin de grossesse et avoir un effet néfaste sur le
développement placentaire (40).
En général , I'atteinte par le paludisme est associé a un accouchement prématuré,
un faible poids de naissance, une anémie maternelle (40) ainsi que les fausses
couches spontanées,la mortinatalité (36),le retard de croissance intra-utérin(41)....
Les complications susceptibles d’apparaitre suite a la gravité des cas comportent
I'insuffisance rénale,l'cedeme pulmonaire et le paludisme cérébral (38).
2.3 Selon I'espece

On compte cinq especes capables d'infecter I'Homme, a savoir,Plasmodium
falciparum,Plasmodium  vivax,Plasmodium ovale,Plasmodium malariae,et les
zoonotiques du paludisme chez le singe dont Plasmodium knowlesi (42) .
Plasmodium falciparum est I'espéce qui cause le plus de cas surtout en Afrique avec
500 000 cas sur les 300 millions de cas enregistrés chaque année (42) tandis qu’en
Amérique latine,on note plutdét une domination de P.vivax (43).
Ces deux especes représentent plus de 95 % de toutes les infections palustres
humaines et constituent donc un grave probleme de santé publique (44) car elles
sont a l'origine de la majorité de la morbidité et de la mortalité du paludisme.

2.3.1 Paludisme a P. falciparum
Le paludisme di a cette espece a une gravité particuliere:c’est le seul parasite a
pouvoir étre la cause directe de la mort par accés grave (45,46). En revanche sa
longévité ne dépassant pas deux mois,il n'existe pas de véritables
rechutes,seulement des recrudescences en cas de traitement insuffisant.Toutes les
formes,allant du portage asymptomatique a I'accés grave sont possibles (45).

2.3.2 Paludisme a P. vivax
P. vivax détermine habituellement des accés fébriles sans gravité.L’'accés de primo-
invasion survient apres une incubation silencieuse de 15 a 21 jours, parfois 6 a 9

mois pour certaines souches.Les acces de reviviscence sont fréquents (45).
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2.3.3 Paludisme a P. ovale

Proche du paludisme a P. vivax,il en partage la bénignité.L’acces de primo invasion
est souvent fruste et ignoré voire absent.Les accés de reviviscence se répetent
rarement en I'absence de réinfection,mais parfois jusqu’'a 5 a 7 ans apres le dernier
séjour en zone d’endémie (45).
2.3.4 Paludisme a P. malariae
Il est surtout remarquable par le rythme quarte des acceés de fievre périodique.La
primo-invasion passe souvent inapercue. P.malariae peut persister des
années,jusqu’'a 20 ou 30 ans dans l'organisme sans signe clinique.L’infection a
P.malariae est bénigne mais peut étre responsable d’'une potentielle complication
rénale (45).
3 Clinique et symptomatologie
La symptomatologie d’'une atteinte a Plasmodium est assez hétérogene et ce en
fonction de la gravité de I'infection (47) et encore moins de I'espece concernée (48).
Généralement,les signes sont susceptibles d’apparaitre entre 10 jours et 4 semaines
aprées linfection (49). On compte principalement deux types de tableaux cliniques :
celui d’'un acces palustre simple et celui d’un acces grave.

3.1 Acceés palustre simple
Le paludisme simple est caractérisé par une triade classique comportant une forte
fievre (souvent le seule signe,elle est la conséquence directe de I'accés
palustre(26)), une anémie et une splénomégalie (49). S’ajoute a ce tableau des
épisodes frissons/ fievre/sueur pendant une dizaine d’heures, des céphalées, des
douleurs musculaires et des signes gasto-intestinaux type
nausées,vomissements,douleurs abdominales et diarrhées (47, 50-52).
Chez les personnes atteintes de forme non compliquée,l'épisode de I'acceés palustre
passe par 3 phases : une phase froide (avec frissons et sensation de froid),suivie
immédiatement d'une phase chaude (comportant une fievre,céphalées,
vomissements),puis une phase de transpiration (sueurs,retour a la température
normale,fatigue et asthénie) (12, 49, 53).
Cette aspécificité des signes cliniques rend la confirmation aprés I'examen physique
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souvent difficile et est responsable des retards de diagnostic et donc de prise en
charge des patients (26, 50).

3.2 Paludisme grave
Pouvant étre assimilé a un sepsis sévere a étiologie parasitaire (26),ce type
d’atteinte a poussé 'OMS a mettre en place des criteres permettant de définir un
paludisme grave et ce en se basant sur la présence d’antécédents d'exposition
récente possible avec absence d’'une autre pathologie liée OU présence de formes
asexuées de Plasmodium falciparum sur le frottis sanguin ET une ou plusieurs des
caractéristiques suivantes :
-Hyperparasitémie (>2% chez les non-immuns, >5% chez les semi-immuns) ;
-Troubles de la conscience ou coma ;
-Prostration (incapacité de marcher ou de s'asseoir sans aide) ;
-Convulsions multiples (>2 en 24 heures) ;
-Détresse respiratoire ;
-Insuffisance respiratoire/cedéme pulmonaire/ SDRA ;
-Collapsus circulatoire/choc
-Lésion rénale aigué/insuffisance rénale (Cr >265umol/L ou >limite supérieure pour
I'age chez I'enfant) ;
-Ictére (bilirubine totale >45umol/L) ;
-Saignement spontané anormal/DIC ;
-Hypoglycémie (<2,2mmol/L) ;
-Acidose métabolique/acidémie (pH<7,25, HCO3z<15mmol/L) ;
-Anémie sévere (< 50g/l, chez I'enfant ; <70g/dl, chez 'adulte) ;
-Hémoglobinurie (macroscopique) ;
-Hyperlactatémie (lactate >5mmol/L) (48, 54).
L’évolution vers le stade de gravité peut étre également marquée par d'autres
complications cliniques telles que le coma,linsuffisance rénalela détresse
respiratoire ou le déces (54).
Finalement,cette forme de paludisme peut donc étre considérée comme une maladie

systémique et potentiellement mortelle (49) ou sepsis sévere associé a une atteinte
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ou dysfonctionnement de plusieurs organes périphériques dont le cerveau, poumons,
reins, foie...(26, 49).
4 Outils de diagnostic

Le diagnostic clinique du paludisme est traditionnel chez les médecins. Il est basé
sur les signes et les symptébmes des patients,ainsi que sur les résultats de I'examen
physique.Or,la précision du diagnostic du paludisme peut étre considérablement
améliorée en combinant les résultats cliniques et parasitaires (55). C’est une urgence
absolue, les résultats devant étre rendus dans un délai maximum de deux heures
(26).

Le diagnostic biologique du paludisme consiste a identifier les parasites ou les
antigenes/produits du paludisme dans le sang du patient (55). Il se base encore sur
les techniques classiques que sont la goutte épaisse (GE) et le frottis sanguin (FS).
En revanche,ces derniéres années,de nouvelles techniques ont été développées
pour améliorer la recherche du Plasmodium (56).

La preuve du paludisme est effectuée par des méthodes directes mettant en
évidence les parasites ou des parties de parasites,et par des méthodes indirectes qui
prouvent la présence d'anticorps dirigés contre les agents responsables de la
maladie (55, 57).

Parmi les méthodes directes,on cite de facon générale :I'analyse microscopique,les
techniques de concentration essentiellement quantitative type buffy coat (QBC),les
tests de diagnostic rapides et les tests moléculaires (56, 57,58).

Tandis que pour les méthodes indirectes,on retrouve I'Immunofluorescence
indirecte,ELISA ainsi que la sérologie (55, 57).

Selon les recommandations internationales,le schéma suivi pour établir un diagnostic

biologique du paludisme est le suivant (59) :
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o
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ﬁ et de la parasitémie
= Frottis positif (frottis mince ou goutte épaisse
% et = en cas de faible parasitémie)
e TDR négatif =T T
“g Frottis négatif
. et
= TDR positif Infection Discordance
b= - a Pfﬂ'_§m¢?dmm Biologie moléculaire positive
‘s a pren_dre_ en Cha_rge_ = Frottis/goutte épaisse négatif
oy selon les recommandations
(=]
Transfert . Transfert Absence de Plasmodium
a un centre expert a un centre expert Diagnostic de paludisme
ou de référence ou de référence réfuté sur ce prélévement
a réitérer 12 a 24 heures
Frottis négatif plus tard si un doute persiste
et sur léticlogie palustre
TDR négatif des symptémes

Figure 2: Logigramme du diagnostic du paludisme (59)

4.1 Méthodes directes
4.1.1 L’examen microscopique
L’examen microscopique certifie le diagnostic du paludisme en mettant en évidence
le parasite dans le sang circulant. Il doit étre réalisé avant tout traitement
antipaludique et immédiatement sans attendre un pic thermique (5).
L’examen microscopique du frottis sanguin et de la goutte épaisse reste la technique
de référence a pratiquer en premiere intention et préconisée par 'OMS (Gold
Standard).Le sang est recueilli par ponction veineuse sur tube contenant un
anticoagulant : 'EDTA (5).
Il permet d’obtenir un diagnostic de certitude (5, 56),c’est un moyen d’affirmer la
présence de parasites,d’identifier I'espece et de quantifier la parasitémie (26).
4.1.1.1 Le frottis sanguin
Le paludisme est traditionnellement diagnostiqué par Il'examen microscopique
colorés a l'aide des colorations de Giemsa,Wright ou Field (55). Selon la coloration,il
est possible de mettre en évidence les granulations de Shuffner (P. vivax et P.
ovale), les taches de Maurer (P. falciparum) ou les pointillés de Ziemann (P.

malariae) spécifiques d’espéce (59).
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Le FS permet également d’identifier I'espece plasmodiale : facteur essentiel dans le
jugement de I'évolution potentielle et de la gravité de la maladie et d’autre part pour
instaurer le traitement adéquat.
Le seuil de détection du FS est de 100 parasites/ul .Cet examen doit par
conséquent,étre associé systématiquement a la GE,qui détecte des parasitémies
plus faibles de I'ordre de 10 a 20 parasites/ul (5).
4.1.1.2 Goutte épaisse

Comptant parmi les techniques de référence dans la détection et l'identification
microscopiques des especes de Plasmodium,c’est I'une des méthodes les plus
utilisées dans le dépistage du parasite du paludisme au niveau du laboratoire (55).
C’est une technique manuelle qui concentre les parasites sur une surface moins
étendue que le frottis.Cette technique présente I'avantage d’améliorer la sensibilité
analytique a travers l'effet de concentration utile surtout lorsque la parasitémie est
faible (59).

4.1.2 Technique QBC
Cette méthode consiste a colorer I'acide désoxyribonucléique (ADN) des parasites
dans des tubes de micro-hématocrite avec des colorants fluorescents (55) tel que
I'acridine orange capable de se fixer sur le noyau du parasite.
Elle présente I'avantage d’avoir des performances analytiques similaires a la goutte
épaisse,par contre ne permet pas de déterminer I'espéce (59) .

4.1.3 Tests de diagnostic rapide (TDR)
Les tests de diagnostic rapide (TDR) sont des tests immunochromatographiques
pour prouver la présence d'antigénes parasitaires (57).Cependant,ils doivent étre
utiisé en conjonction avec d'autres méthodes pour confirmer les
résultats,caractériser l'infection et surveiller le traitement (55).
Deux types de cibles peuvent étre envisagées: I’Ag histidine rich protein 2 (HRP2) :
c’est une glycoprotéine spécifique a I'espece P. falciparum et produite par tous les
stades érythrocytaires asexués du parasite (60),0u les lactates déshydrogénases
parasitaires (LDH),qui sont des enzymes glycolytiques présentant I'avantage d’étre
communes aux 4 espéces plasmodiales,détectées a tous les stades sexués et
asexués du parasite (5, 59) .
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Les TDR sont d’exécution rapide et de lecture facile et sont indiqués particuliérement
dans les structures non spécialisées lorsque I'examen microscopique n’est pas
disponible (5).

4.1.4 Biologie moléculaire
Les méthodes traditionnelles de diagnostic du paludisme restent problématiques.De
nouvelles techniques de diagnostic de laboratoire qui présentent une sensibilité et
une spécificité élevées sont nécessaires de toute urgence dans divers laboratoires
(60,61).

4.1.5 Laréaction en chaine par polymérase (PCR)
Les techniques basées sur la PCR se sont avérées étre I'une des méthodes de
diagnostic les plus spécifiques et les plus sensibles (55, 57).La PCR est utile pour
confirmer l'infection palustre,suivre la réponse thérapeutique et identifier la résistance
aux médicaments (55).
Elle permet également I'identification des espéces (5) ainsi que la détection de tres
faibles charges parasitaires ou les infections mixtes difficilement détectables en
microscopie (59).

4.1.6 Latechnique LAMP
Cette nouvelle technique type Loop Mediated isothermal Amplification (LAMP)
présente I'avantage d’étre plus rapide a mettre en ceuvre (40 minutes en moyenne)
et avec une sensibilité égale a la PCR.
Elle présente une excellente valeur prédictive négative,or un résultat positif ne
permet pas de préciser I'espece.ll faut donc la compléter par des méthodes
permettant le diagnostic d’espece et la quantification de la parasitémie (59) .

4.1.7 Spectrophotométrie de masse
Une nouvelle méthode de détection in vitro des parasites du paludisme,avec une
sensibilité de 10 parasites/ul de sang. Elle comprend un protocole de nettoyage des
échantillons de sang total,suivi d'une spectrométrie de masse directe par désorption
laser ultraviolet (SMDL) (55).
Pour le diagnostic du paludisme,le principe de la SMDL est d'identifier un
biomarqueur spécifique (I'héme de I'hnémozoine ) dans les échantillons regus (55).
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4.2 Diagnostic biologique du paludisme au Maroc

Au Maroc,le diagnostic d’'un cas de paludisme est fait selon le logigramme suivant :

Algorithme du diagnostic biologique du paludisme

FICHE

Devant toute suspicion clinique du paludisme faire au minimum

3 prélévements pour Goutte épaisse — frottis mince
+1 prélévement sur tube EDTA en |'absence d’un laboratoire de diagnostic fiable

4

Goutte épaisse —frottis mince

Douteux

¥

Refaire le

= \ prélevement

Test de diagnostic rapide
5+ é
avec forte

suspicion clinigue

Délais entre prélevement et résultat 4 heures

Eaveien Wrasnce d‘es‘lames Refaire la GE-frottis mince
au IaSI:floraEmre de référence ou ol TOR 36 10 Heurss voire
transfert a un centre expert 3 24 h plus terd

!

sTraitement du cas selon le pratocole en vigueur ;
=Controle de la parasitémie a :
- 72 heures (<25% de la valeur initiale)
- 17 (négative)
- 128 (négative)
- Et toute les 24 heures et aJ14 etJ21 en
cas de traitement par Artésunate

Recherche d'autres
étiologies

Figure 3: Logigramme de diagnostic du paludisme au Maroc (Source : DELM)
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5 Arsenal thérapeutique disponible au Maroc

5.1 Traitement naturel
La quinine constitue I'antipaludéen naturel de référence (26),c’est un composant de
I'écorce du quinquina,elle a été utilisée pour traiter la malaria dés les années 1600
(62).
Ensuite, la quinine purifiée a remplacé I'écorce de quinquina comme traitement
standard de la malaria. Elle et les autres alcaloides du quinquina,dont la quinidine,la
cinchonine et la cinchonidine,sont tous efficaces contre le paludisme.
La quinine est un alcaloide du quinquina possédant une action schizonticide rapide
contre les parasites intra-érythrocytaires du paludisme. Elle est également
gamétocytocide pour Plasmodium vivax et Plasmodium malariae,mais pas pour
Plasmodium falciparum (62) .
La quinine intraveineuse (Quinimax®), est le traitement d’'urgence par excellence,elle
est rapidement absorbée par voie orale et parentérale,atteignant des concentrations
maximales en 1 a 3 heures (62). Elle a un faible indice thérapeutique,et les effets
indésirables liés a son utilisation sont importants (62).
Les effets secondaires fréquemment observés aux concentrations thérapeutiques
sont appelés cinchonisme,avec des formes |égéres comprenant des
acouphenes,une légére perte d'audition,des maux de téte et des nausées. Des
manifestations plus sévéres incluent des vertiges,des vomissements,des douleurs
abdominales,de la diarrhée,une perte auditive marquée,et des symptébmes visuels,y
compris la perte de la vision (62).
La quinine continue a jouer un réle important dans la gestion du paludisme en
Afrique Subsaharienne et dans d'autres zones endémiques en raison du codt plus
élevé des combinaisons quinine-antibiotiques.Elle reste alors un important
meédicament antipaludique.Cependant,son utilisation continue est remise en question
par sa mauvaise tolérance,son manque d'observance des schémas posologiques
complexes,et la disponibilité de médicaments antipaludiques plus efficaces (62).

5.2 Les antipaludiques de synthése au Maroc

Le traitement d’un accées palustre méme simple exige une prise en charge d’'urgence
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a envisager dans les plus brefs délais.Pour I'accés simple de I'adulte,le traitement
est souvent par voie orale : en premiére intention, on utilise I'association atovaquone-
proguanil ou artéméther-luméfantrine,sinon la quinine ou méfloquine peuvent étre
envisagées comme alternatives (27).

Le traitement de I'accés palustre est un traitement d’urgence. La prise en charge du
paludisme d’importation,y compris de I'accés non compliqué,est en régle conduite ou
au moins inaugurée en milieu hospitalier en raison de I'évolution défavorable

possible malgré I'administration d’un traitement adéquat.
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CHLOROQUINE

Hemisuccinate
dérivé de la dihy-
dro-artémisinine

Alcaloide tiré de
'écorce du quin-
quina (Cinchona
officinalis).

- Lartéméther :
dérivé de la dihy-
dro-artémisinine.
- Luméfantrine:
groupe des
arylaminoalcools

Amino-4- quino-
leine

Présentation

Ampoules pour
injection IM ou IV
dosées a 60 mg d'acide
artésunique

avec une ampoule
séparée contenant une
solution de bicarbonate
de sodiuma 5%

(seule forme disponible
au Maroc)

- Comprimés dosés a
300mg de -sulfate de
quinine ;

- Solutions injectables,
ampoules de 2 ml
dosées a 600 mg de
dichlorhydrate de
quinine.

- Comprimés dosés a
20 mg d'artéméther et
120 mgde
luméfantrine.

Comprimés dosés a
100 mgou 150 mg de
chloroquine base sous
forme de phosphate ou
de sulfate.

Effet indésirables

- Réactions
d’hypersensibilité ;

- Toux, arthralgie, troubles
gastro-intestinaux,
vertiges ;

- Hémolyse tardif en
général 2 semaines aprés
traitement par
I'artésunate.

-céphalée, acouphénes,
altération de l'audition

des sons aigus, vertiges,
dysphorie, troubles
gasto-intestinaux ;
-troubles visuels parfois ;

- Urticaire, bronchos-
pasmes, thrombocytopénie
ou anémie hémolytique ;

- U'hypoglycémie hyper
insulinémique, fréquent

en cas de paludisme grave
chez lafemme enceinte ;

- Nécrose focale, parfois des
abcés ou paralysie dunerf
sciatique ;

-hypotension et un arrét
cardiaque en cas de rapide
injection intraveineuse ;

- Rares : trouble du rythme
cardiaque et toxicité neu-
rologique

Genéralement bien toléré,
rarement des nausées, ver-
tiges et vomissements sont
reportés sans pouvoir les
distinguer des symptomes
d'un accés palustre aigu.

- Cardiotoxicité et déces en
cas de surdosage aigu ;

- Moins fréquents, cépha-
|ées, diverses éruptions
cutanées et troubles
gastro-intestinaux ;

- Rarement convulsions et
troubles mentaux ;

- Aulong cours (plus de 5

-ans d'utilisation continue a

titre prophylactique) peut
entrainer des troubles
oculaires, notamment
une kératopathie ou une
rétinopathie
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Contre-indications

Antécédents
d’hypersensibilité al'un des
constituants.

- Hypersensibilité connue a

la quinine ou aux alcaloides

de la cinchona ;

- Fiévre bilieuse
hémoglobinurique.

-Hypersensibilité a I'un des
produits ;

-Premier trimestre de
grossesse.

- Hypersensibilité & la
chloroquine ;

- Rétinopathie ;

-Absence de contraception
féminine et masculine
efficace (potentiel
génotoxique lié a la chloro
quine) ;

- Intolérance au fructose /

maladie coeliaque.

Indication thérapeutique

Traitement de premier choix de tous
les cas de paludisme grave, méme au
premier trimestre de grossesse en cas
de paludisme grave chez la femme
enceinte.

NB : Suivi étroit chez les enfants
anémiques et en cas Insuffisance
hépatique et/ou rénale.

- Traitement de deuxieé me intention
du paludisme grave ;

- Quinine comprimée est indiquée
en premiére intention du paludisme
simple chez la femme enceinte ;

- Action schizonticide sur les tro-
phozoites matures, du P. falciparum
principalement ;

- Action gamétocyte, tue les formes
sexués du P. vivax, P. malariae et
P. ovale.

Recommandé pour le paludisme:

- simple (efficace sur toutes les
espéces du paludisme) ;

- Grave: relais dés reprise de |a voie

orale.

-Traitement des formes non
compliqués du paludisme a Pvivax,
Povale, Pmalariae et Pknowlesi ;
- Chimioprophylaxie du paludisme a
P. falciparum dans certaines régions
d'Amérique centrale ;
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DOXYCYCLINE

MEFLOQUINE

Amino-8-quinoléine

Présentation | Effet indésirables

Douleurs abdominales sile
médicament est pris sur
estomac vide ;

- Une anémie et une

Comprimés dosés 7,5
mg ou 15,0 mg de

primagquine base sous
forme de primaquine

phosphate. leucocytose bénignes ;
- Anémie hémolytique en cas de
déficit en GEPD.
- Latovag est Comprimé - Céphalée, toux, douleurs
une hydroxy- pelliculés dosés a abdominales, nausées -
naphthoguinone 250 mg vomissements ;
- Le proguanil d'atovaquone et 100 = , réactions d'allergie et de
est un biguanide. mg de photosensibilité,
chlorhydrate de pro- Cytolyse, , anémie et
guanil pour l'adulte. neutropénie ;
- 7 de I'INR pour les patients sous

Dérivé de la
tétracycline

4 methanol-quino-

léine

AVK ;
- Pancytopénie en cas d'insuffisance
rénale sévére,

Gélules ou Mausées, vomissements, diarrhées ;
comprimes dosés a - Réactions o' hypersensibilité ;
100 mg de - Irritation des mugueuses ;
chlohydrate de doxy- - Potentialisation de I'effet des
cycline. Anti vitamine K,
- Rarement:;

- anémie hemolytique,

- pancytopénie,

- hypertension

- intracrnienne.

Cp* sécablea 250 mg - Anxiété aigug, un syndrome dé-
pressif, une agitation, une confusion
mentale, des idées suicidaires ou
méme des troubles mineurs tels
qu'une tristesse inexpliquée. Au
moindre signe arrét immeédiat de la
chimio prophylaxie ;

- Troubles gastro-intestinaux.

Figure 4: Antipaludéens disponibles au Maroc (Source :
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Pharmacologie des antipaludéens disponibles au Maroc
(suite)

Indication thérapeutique

Contre-indications

- Nourrisson de moins de 6
mois ;

- Femme enceinte et
allaitante moins de 6 mois ;

- Traitement radical du paludisme a Bvivax
etaPovale ;

- Traitement présomptif des rechutes a
Puivax et a Povale ;

- Déficit sévere en GGPD ; - Traitement des formes adultes
- Hypersensibilité 2 la prima- (gametocytes) du Pfalciparum.
quine.

- Hypersensibilité  I'un des
composants ;
- Insuffisance rénale sévere.

-Traitement prophylactique du pal udisme ;
- Traitement de deuxiéme intention en cas
de grossesse ;

- Traitement de toutes les espéces plasmo-
diales 4 tous leurs stades.

-Enfant moins de huit ans ;
-Femme enceinte et

-Traitement prophylactique du
paludisme ;
-Traitement de deuxieme intention en

allaitante. At i
association avec la quinine
comprimée.

-Dépression active ou Chimio prophylaxie du paludisme

antécédent de dépression ; (dernier choix).

- Psychoses ;

- Convulsions, anxiété

generalisée ;
- plongée.

DELM)



6 Lachimiorésistance

Comme aucune méthode de génotypage fiable n'est disponible,une définition
consensuelle de la résistance a été établie la désignant comme la capacité d'une
souche parasitaire a se développer en présence d'une concentration sanguine
adéquate de médicament (100 ng/mL dans le sang total) (68).

Divers facteurs conduisent a I'apparition et a la propagation massive de la résistance.
Les mutations génétiques qui conférent la résistance aux antipaludiques se
produisent le plus souvent dans la nature et sont indépendantes de l'effet du
médicament;elles sont considérées comme des mutations spontanées. On pense
gue l'apparition de la résistance se fait en deux phases (69).

Multiplication Population de
des parasites parasites non
résistants sensible au
sélectionnés traitement

Survie du
parasite contre
le médicament

Evénement Mutant Nouveau trait

génétique résistant génétique

Figure 5: Mécanisme de la chimiorésistance (69)
L'histoire montre que la résistance aux médicaments antipaludiques a beaucoup plus de
chances d'émerger avec succes dans les zones a faible transmission (64).

Production
de
gamétocytes
responsables
dela
transmission
du génotype
résistant

Production Retard ou
accrue de échec dans
gamétocytes Transmission I'élimination
dans les et des parasites
souches propagation asexués du
partiellement sang
résistantes périphérique

Apparition de

la résistance

Figure 6: Etapes suivant I'apparition de la chimiorésistance dans le paludisme (69)

by

La résistance a plusieurs antipaludiques est parfois due a des modifications des
mécanismes d'accumulation ou d'efflux du médicament (résistance a la chloroquine,a
'amodiaquine,a la quinine,a I'halofantrine,a la méfloquine) ou a une diminution de
I'affinité de la cible du médicament qui peut résulter de mutations ponctuelles dans
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les genes respectifs qui codent pour ces cibles (résistance a la pyriméthamine,au
cycloguanil,aux sulfamides,a I'atovaquone, a l'artémisinine).

En plus,d’autres facteurs vectoriels et environnementaux peuvent influencer la
prolifération des parasites résistants (69).

La résistance aux médicaments antipaludiques chez Plasmodium falciparum a
tendance a apparaitre dans les milieux a faible transmission,notamment en Asie du
Sud-Est ou en Amérique du Sud,avant de s'étendre aux milieux a forte transmission
en Afrique subsaharienne (68).

La résistance a la chloroquine (CQ) de P. falciparum a été reconnue pour la premiére
fois a la fin des années 1950,et aujourd’hui on observe également une résistance
dans de nombreux pays ou le paludisme a vivax est endémique (68). Jusqu'a
présent,la détection de la résistance a la chloroquine est un vrai défi, car la
récurrence apres traitement peut étre une recrudescence (vraie résistance),une
rechute ou une réinfection (fausse résistance) (68).

L'utilisation de médicaments antipaludiques en association plutét qu'en monothérapie
a été mise en pratique pour augmenter l'efficacité du médicament et retarder
I'émergence de parasites résistants aux médicaments. Depuis lors,les combinaisons
thérapeutigues a base dartémisinine (CTA) ont été les plus largement et
efficacement utilisées pour le traitement du paludisme (70) .

Cette situation (résistance a l'artémisinine chez P. falciparum) met en péril le
programme d'élimination du paludisme dans certaines régions.L'arrivée en Afrique
subsaharienne de ces souches parasitaires trés difficiles a traiter peut avoir un
impact énorme sur la morbidité et la mortalité liées au paludisme,et une vigilance
intense est indiquée a travers le suivi et la surveillance du marqueur génétique de la
résistance a l'artémisinine : K13 (68) .

Dans le cas du paludisme vivax,la résistance croissante a la chloroquine est un
probleme émergeant.Sa surveillance est entravée par l'absence de marqueurs
moléculaires validés ou de tests de sensibilité in vitro faciles a mettre en ceuvre. Les
ACT sont un traitement alternatif efficace pour P. vivax,avec l'ajout de primaquine
pour une guérison radicale de l'infection (68).
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L'émergence et la propagation de la résistance aux antipaludiques constituent une
menace majeure pour le traitement du paludisme et, si elles ne sont pas résolues
correctement, elles pourraient annuler le programme de contrdle du paludisme et les
résultats obtenus jusqu'a présent dans le monde entier. Jusqu'a ce jour-la,la
résistance aux médicaments a été signalée principalement pour P. falciparum et P.
vivax (68, 70). Les combinaisons thérapeutiques antipaludiques ciblant différents
mécanismes d'action pourraient prolonger I'émergence et la propagation des
parasites résistants aux médicaments. La compréhension du site d'action et du
mécanisme des antipaludiques est un outil important pour identifier les marqueurs de
résistance aux médicaments,pour prévenir le développement de la résistance aux
médicaments et pour le développement de nouveaux médicaments/vaccins
antipaludiques (70).

7 Traitement et prise en charge

7.1 Principes et recommandations
7.1.1 Recommandations internationales

Les recommandations mondiales en matiére de traitement du paludisme fixent les
classes de molécules utilisées dans le traitement du paludisme que ce soit dans les
formes aigues non compliquées ou dans les cas graves compliquées.

Il existe aujourd'hui différentes options thérapeutiques soit en association soit en
monothérapie qui reste une alternative en cas de non disponibilité des associations
médicamenteuses,de présence de résistance ou de risque accru d'effets
indésirables.
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Tableau 1: Options thérapeutiques dans le traitement des différentes formes de paludisme

(26, 71-75,77)

En monothérapie En association

-Chloroquine
-Méfloquine
-Quinine
-Artésunate

-Atovaquone-Proguanil
-Quinine-Doxycycline
-Artéméther-luméfantrine
-Dihydroartémisinine-pipéraquine
-Arténimol/pipéraquine

Ces options peuvent étre associées en cas de besoin, a un traitement

symptomatique en fonction des signes associées et de la gravité du cas a traiter.

Tableau 2:

Traitement symptomatique des signes associés (77)

Fievre

-Paracétamol
-Ibuprofene
-Aspirine
-Autres AINS

Vomissements

-Antiémétiques

Convulsions

-Benzodiazépines

-Paraldéhyde

Edeme cérébral

-Surveillance neurologique non invasive par doppler transcranien

Choc septique

-Expansion volémique

-Amines vasopressives

-Monitorage hémodynamique invasif
-Hémisuccinate d’hydrocortisone

-Protéine C activée

Insuffisance rénale

oligo-anurique

-Mise en place précoce d'une épuration extrarénale séquentielle

ou continue

Défaillances

hématologiques

-Concentrés érythrocytaires, de plasma frais congelé et/ou de

plaquettes, ou fibrinogéne

Syndrome de détresse

respiratoire

La prise en charge selon les régles de bonne pratique les plus
récentes permettant d’optimiser I'oxygénation et I'évacuation du
CO, sans aggraver les lésions pulmonaires par volo ou

barotraumatisme.
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7.1.2 Recommandations nationales
Pour faire face au danger du paludisme importé, le Maroc a établi un protocole
détaillé (79) regroupant les différentes options et possibilités thérapeutiques selon
I'age du patient,la gravité du cas et I'espéce responsable de l'infection.
8 Traitement du Paludisme a P. falciparum au Maroc
8.1 Chez I'adulte
8.1.1 Paludisme simple

Tableau 3: Schéma thérapeutique du traitement du paludisme simple au Maroc (Source :

DELM)
Premiere intention Deuxiéme intention
-Artémether-Luméfantrine (Coartem®)
-La Primaquine Quinine+Doxycycline

ou Clindamycine

Tableau 4: Schéma d’administration du traitement du paludisme simple au Maroc
(Source :DELM)

Artémether-Lumeéfantrine _ _ o
HO, H8 puis matin et soir a J2 et J3

(20mg/120mg)

Primaquine 0,25 mg/kg a J1

Quinine (comprimé de 10 |3 fois/j toutes les 8 heures pendant 7 jours sans
mg/kg) dépasser 2,5 g/j

Doxycycline 3,5 mg/kg/jour pendant 7 jours

Clindamycine 10 mg/kg deux fois/j pendant 7 jours
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8.1.2 Paludisme grave
Le paludisme grave est une urgence médicale. Un traitement parentéral doit étre
démarré chez tout patient dont I'état général est gravement altéré et une surveillance
médicale avancée doit étre mise en place dans les formes avec atteintes multi-
viscérale.

-Traitement de base :

Tableau 5: Traitement de base du paludisme grave a P.falciparum chez I'adulte au Maroc
(Source : DELM)

Premiere intention Deuxiéme intention (si indisponibilité ou contre-indication)

L’artésunate injectable Quinine injectable

Tableau 6: Dosage, mode d’administration et schéma d’administration (Source :DELM)

Dose a Mode
administrer d’administration Schema d'administration
L’artésunate Une fois par jour
injectable : HO H1o Hoa jusgqu’a la reprise
2,4 mg/kg IV ou IM en milieu de la voie orale
hospitalier
Quinine -Dose de charge de 20 mg de sel de quinine
injectable : /kg en perfusion continue pendant 4 heures
30 mg/kg PUIS
-Dose de 10 mg de sel de quinine /kg
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-Traitement de relai :
Des que le malade reprend conscience la poursuite du traitement se fera par voie
orale jusqu’a obtention de sept jours complets de traitement,comme suit :
En premiére intention :
Tableau 7: Traitement de relai en 1e intention du paludisme grave a P.falciparum selon le

protocole national marocain (Source : DELM)

Produit Schéma d’administration

Artémether-Luméfantrine : COARTEM® 2cp/j (matin et soir) pendant 3 jours

En deuxieme intention :
La primaquine peut étre envisagée en deuxiéme intention dans le traitement de relais
du paludisme grave a la dose de 0.25 mg/kg une fois par jour.

Tableau 8: Traitement de relai en 2e intention du paludisme a P.falciparum grave selon le

protocole national marocain (Source : DELM)

Poids en kg Dose de comprimé de 15 mg
10a 25 Y, de comprimé de 15 mg
25450 Y% de comprimé de 15 mg
50 & 100 1 comprimé de 15 mg
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Les différentes étapes de la prise en charge d’'un cas de paludisme grave au Maroc

est détaillée dans la fiche suivante :

FICHE

Prise en charge d’un cas de paludisme Grave
Dés suspicion clinico-épidémiologique

Faire un prélévement sanguin sur tube EDTA pour Frottis sanguin-Goutte épaisse
(en I'absence d’un laboratoire fiable) et Numération formule sanguine

- .

Recherche de signe (s) de gravité (tableau n°1)

Si présence d’au moins un signe de gravité

Hospitalisation en urgence en Réanimation

Démarrer le traitement dans 'immédiat sans attendre les résultats parasitologiques

Traitement

Traitement de premiére intention

- Artésunate +++1V ou IM & HO, H12, H24 puis 1 fois/jour :
eAdulte et enfant =220 kg : 2,4 mg/kg

eEnfant < 20kg : 3 mg/kg.
- Le traitement par I'artésunate doit étre administré

au minimum 24 heure
- Jamais d’artésunate seul, relais obligatoire.

Traitement de deuxiéme intention

- Quinine injectable :

s Traitement d'attaque HO: 20 mg/kg en perfusion continue
durant 4 heures dans du sérum glucosé 10% ;

s Traitement d’entretien : 4 partir de H8 3 10mg/kg toutes
les 8 heures en perfusion dans du sérum glucosé 10%.

Le traitement par la quinine ne doit pas dépasser 7 jours

Relais, dés amélioration clinique et biologique par:
- Association Artémether- Luméfantrine

(Voir tableau n® 2 : Dosage de 'association Arté-
mether-Luméfantrine selon le poids) ;
- Primaquine 0,25 mg/kg en une seule prise

Suivi per et post-thérapeutique :

- Parasitologique toutes les 24 h jusqu’a amélioration
cliniqgue et reprise de la voie orale ;

- Parasitologique avec numération formule sanguine
(NFS), 114 et 21 (risque d’une hémolyse post-thé-
rapeutique dans la semaine aprés traitement par
l'artésunate) ;

- Parasitologique j28.

Tableau n® 1: signes cliniques et biologiques
de gravité d'un cas de paludisme

Criteres cliniques de gravité

Défaillance neurologique : +++- Obnubilation, confusion, som-
nolence, prostration ; Ou Coma avec un score de Glasgow
<11 Ou score de Blantyre < 3 en pédiatrie ; Ou Convulsions
répétées : >2/24h.

Défaillance respiratoire : +++- Sp02<92% ; « (Edéme pulmo-
naire » : confirmation radiologique ; FR > 30/min

Défaillance cardio-circulatoire « Etat de choc » : +++ PA
<80mmHg ; Signes périphériques d’insuffisance circulatoire.

Hémorragie clinique ++

Ictere clinique associé a une hyperparasitémie +
Acidose : Bicarbonates <15mmol/l ou pH < 7,35 +++
Hyperlactatémie : > 2 mmol/l +++

Parasitémie > 4% ++

Insuffisance rénale (créatinémie >3mg/dl, urémie
>20mmol/pl) ++

Hypoglycémie <2.2mmol/| (ou < 0.4g/l) +

Anémie profonde associé & une hyperparasitémie: Enfant :
Hb <5g/dl, Ht<15% ; Adulte : Hb <7g/dl, Ht<20%.

Tableau n°® 2

Nombre de comprimés a administrer

1

1 4t Al 1 ar

Poids en Kg

I5-15[

[15-25( 2 2 2 2 > 2
[25-35] 3 3 3 3 3 3
35 et plus 4 1 4 4 4 4

Figure 7: Fiche de prise en charge du paludisme grave au Maroc (Source : DELM)
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8.2 Chez les groupes arisques
Au Maroc, les protocoles envisagés pour le traitement du paludisme simple chez les
groupes a risque concernent les femmes enceintes et les enfants : population la plus

vulnérable a la maladie (2).

A_aal@yle
+eloll o | +ABEE

Ministére de lo Santé

A piall A5l
teTHAZY | YOS
Royoume du Moroc

FICHE

| Prise en charge des cas de paludisme importé chez les groupes a risque
Hospitalisation et suivi étroit

Paludisme

Enfant

P.Falciparum
Traitement de premiére intention :

* l'association Artémether-Luméfantrine pendant
Irods Jours aw cours ou aprés un repas copleux, sekon e Tableau N* 1 qul sult:

AR
Et

* Primaquine® : une prise unique de la primaguine & la
dose de 0.25 mglkg & partir de Uige de 6 mols.

Traitement de deuxi@me intention :

* La Quinine comprimé pendant 07 jours [10mg/kgsjous 8H)
Ex
* La primaquine (vor paragraphe ci-dessus).

Autres espéces :
La chloroquine seion le Tableau n*2 qui suit :

m Dosage de la chloroquine en mg et durde selon I'Bge
m <lan 1-<5ans  5-<10ans  10-<15ans 15ans et+
Bl = 150 mg 300 mg 400 mg 600 mg
Bl s ome 300 mg 200 mg 500 mg
Bl o wome 10mg  200mg 300 me

ou
* l'association Artémether-Luméfantrine

(vodr takdesu n'1)
En cas de plasmodivm vivax ou ovale, assoder au traitement sus-cité

* |a primaquine chez tout enfant igé de plus de & mois !

- & la dose de 0.25 mg/kg/jour pendant 14 jours;

- la dose de 0.75 mg/kg/semaine pendant 8 semaines est préconisé en
cas de deéficit confirmé faible & modénd en GOPD.

Enfant

* Artésunate injectable
en IV ou IM & HO, H12, H24 puis 1 fois/jour & la dose de :
=24 mg/kg fpolds =20 kg
*3.0mgs kg / poids < 20kg ;
NB : 5i voie Impraticable ou absence dartésunate injectable, H est possible
de broyer F'association Artémether-Luméfantrine et ladministrer par sonde
gastrique
® Relais par I'association Artémether-Luméfantrine
s amé loration clinique et blologique (vedr tableau n"1).
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Paludisme
GRAVE

Femme enceinte

P.Falciparum:
Au ler trimestre de grossesse :
» Quinine cp 10 mg/kg/ jour en 3 peises pendant 7 jours
Ou
» L"atovagquone — Proguanil : 2 ta dose de 4 comprimés

(250 mg/ 100 mg) fjour en prise unique pendant trois jours au
milieu du repas

Au 2éme et 3éme trimestre de grossesse :

® l'association Artémether-Luméfantrine

Autres espéces :
Au ler trimestre de grossesse :

» L'association Artémether-Luméfantrine
(tableau n"1).

Au 2éme et 3éme trimestre de grossesse :

e Chlorogquine « Nivagquine » (tableaun2);
Pour le plasmodium vivax et ovale, devant le risque de
rechute compléter le traitement par la primagquine aprés
6 mois d'allaitement :
- & la dose de 0.25 mg//kg pendant 14 jours ;
- la dose de 0.75 mg/kg/semaine pendant 8 semaines
est
préconisé en cas de déficit confirmé
faible & modéré en GEPD.

Femme enceinte

* Artésunate injectable s 2.4 mg/kg en v ou M 3 HO, H12,
H24 puls 1 foisfour, b administrer en urgence quel que solt le trimestre
de grossesse,

* Relais par voie orale par I'artémether-
Luméfantrine : des amélioration dinique et biokogique

(wair tableaun®1).

Direasion de PEphbimmialogio
o e Laster ot oo sk b

Figure 8:Prise en charge du paludisme chez la femme enceinte et les enfants au Maroc
(Source : DELM)
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9 Traitement du paludisme d0 a d’autres espéeces au Maroc

9.1 Traitement du paludisme a P. vivax et P. ovale

L’association Chloroquine-Primaquine reste la plus préconisée au Maroc

-Chloroquine :
Tableau 9: Dosage de la chloroquine (Source : DELM)
Dosage en mg selon I'age en année
Jours
11 [1-5[ [5-10[ [10 - 15[ [15 et plus

1 75 mg 150 mg 300 mg 400 mg 600 mg

2 75 mg 150 mg 300 mg 400 mg 600 mg

3 50 mg 100 mg 150 mg 200 mg 300 mg
-Primaquine :

=>Si absence de déficit confirmé en G6PD,la dose recommandée est 0,25 mg/kg de

poids du ler au 14° jour au milieu du repas ;

=>Si déficit confirmé en G6PD,la dose recommandée est de 0.75 mg/kg/semaine

pendant 8 semaines.

9.2 Traitement du paludisme a P. malariae

Il est & base de Chloroquine seule, selon le schéma suivant (Source :DELM) :

CHLOROQUINE (NIVAQUINE®) :

Selon Tableau 9

Sans dépasser 600mg/jour
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10 Mesures prophylactiques

Vu le nombre élevé dans la population mondiale exposé au risque de contracter le
paludisme surtout dans les zones caractérisées par une forte transmission
palustre,une prophylaxie précédant le voyage dans ces zones est indispensable pour
réduire ce risque (75) .
La prévention du paludisme concerne deux volets : la prophylaxie individuelle propre
a chaque voyageur et la prophylaxie collective ciblant la protection de la
communauté du danger de cette infection (76,77) .
Pour ce qui est individuel,la protection repose sur deux axes principaux: la
protection personnelle nocturne surtout contre les anophéles et la chimioprophylaxie
si le risque le justifie.
D’autre part, la protection collective est principalement assurée par I'administration
de vaccins antipalustres et d’autres mesures a grande échelle.
10.1 Prophylaxie individuelle
Les moustiques anophéles femelles,vecteurs du paludisme,sont caractérisés par une
activité nocturne puisqu’elles se nourrissent principalement la nuit (78). Il est donc
indispensable de se renseigner sur les heures d'activité de ces moustiques puisqu’on
doit prendre en considération leurs phases d'activités et celles de repos de I'héte
humain,étant donné que ceci a des conséquences importantes sur la transmission
de l'infection et va guider donc le choix des interventions visant a lutter contre le
principal vecteur (77).
10.1.1 Prophylaxie physique anti-vectorielle
La prophylaxie personnelle antivectorielle (PPAV),base de la prévention contre le
paludisme dans toute zone quel que soit le niveau de risque,permet de réduire le
contact Homme-vecteur (77). Elle est possible essentiellement a travers trois outils :
la moustiquaire imprégnée pour dormir,les répulsifs et I'imprégnation des vétements
(73) .
10.1.1.1 Moustiquaires imprégnées d’insecticide
C’est 'outil de PPAV le plus de protecteur. Il doit étre utilisée pendant le sommeil
pour tous les ages (77). La moustiquaire,outil le plus efficace,est beaucoup plus
puissant lorsqu’on lI'impregne d’insecticide qui renforcera la barriere mécanique par
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une barriére chimique.
Une moustiquaire imprégnée d'insecticide (MIl) a un mécanisme permettant de
repousser, neutraliser ou tuer les moustiques qui s’approche de la moustiquaire et ce
a travers l'entrée en contact avec linsecticide,garantissant une protection a
I'utilisateur.

10.1.1.2 Les vétements imprégnés de perméthrine
A cause de l'activité essentiellement nocturne des vecteurs du paludisme (anophéles
femelles),le voyageur est appelé a porter des vétements amples,couvrants et |égers.
Ces derniers doivent, si possible,étre imprégnés d’insecticide,telle la
perméthrine,surtout en cas de risques importants (73, 77).

10.1.1.3 Les répulsifs
Dans le cadre de la prévention du paludisme, les répulsifs sont utiles en soirée et
surtout la nuit en dehors de la moustiquaire (76, 77).
Les répulsifs sont connus pour leur cété pratique et la facilité de leur utilisation.
Cependant,leur efficacité est directement liée au produit actif contenu (79). Il est
conseillé de les appliquer sur la peau non couverte par les vétements une a deux fois
durant la nuit afin de la protéger des éventuelles piglres (79).
Cependant ,le voyageur doit s'assurer de ne pas pulvériser de répulsif avant de se
placer sous la moustiquaire car cela peut I'exposer au risque d'irritation par
maceération (73, 7).
Au Maroc,plusieurs répulsifs sont conseillés a des concentrations minimales
efficaces bien déterminées et un nombre d’applications quotidiennes bien précisées

afin de garantir une meilleure protection contre les anopheles.
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FICHE

[La chimio-prophylaxie du paludisme « CPAP »

Dans le contexte actuel d’'ouverture et d'accentuation des voyages internationaux, la stratégie du conseil aux voya-
geurs au Maroc vise a protéger la santé des voyageurs a destination internationale contre les risques sanitaires
encourus et prévenir I'introduction et la réintroduction des maladies transmissibles sur le territoire national.

Par ailleurs, chez les voyageurs a destination de zone d’'endémie palustre, I'exposition au risque des infections a
transmission vectorielle en particulier le paludisme est important. Ainsi, tout voyageur se rendant vers ces zones
doit bénéficier d’une consultation médicale des voyageurs, comme détaillée ci-dessous :

1 Consultation Médicale :

# Evaluation des risques liés aux voyages _
* Le pays de destination, la date du départ, le but du voyage et
la durée du voyage ;
* La saison de voyage, I'altitude et 'hébergement au niveau
urbain ou rural ;
* l’état de santé de base du voyageur (antécédents et examen
actuel) et son mode de vie.
# Consultation médicale aux voyageurs et sensibilisa
tion des voyageurs
La consultation du voyage doit étre effectuée pour tout voya-
geur en international, de préférence au moins 4 semaines
avant la date du voyage. Le but de la consultation médicale est
dassurer :
* L'examen des voyageurs et leur sensibilisation sur les
risques encourus ;
¢ La sensibilisation sur I'importance de signaler la notion de
séjour dans une zone endémique au moindre signe
clinique aprés le retour ; +++
* La prescription de la « CPAP », le dinicien doit :
u Vérifier:
L'age, le poids, I'état de santé du voyageur ;
sLes possibles interactions médicamenteuses et antécédent
d’intolérance médicamenteuse ;
»Le niveau de transmission du paludisme ;
#Le risque d'effets secondaires graves liés a la CPAP ;
#Le risque du paludisme grave en cas de grossesse, enfants,
coinfection « HIV », sujets aspléniques ;
u Informer sur les effets secondaires de la « CPAP » a pres-
crire (surtout « Méfloguine »)
sLa vaccination et la délivrance du document sanitaire de
voyage.
# Apreés le voyage
La consultation aprés le voyage est indiquée plus particu-
lierement si le voyageur a présenté des signes cliniques une
semaine a 3 mois voire plus aprés le retour de son voyage, il
est important de sensibiliser tout voyageur sur I'importance
de consulter et de signaler la notion de séjour dans un pays a
risque, +++

2. La prévention du paludisme :

La protection contre les piqiires de moustiques :

Les moyens les plus recommandés, a intensifier du crépus-

cule al'aube, se résument comme suit :

» Dormir sous une moustiquaire imprégnée d'insecticide ;

» Utiliser les moustiquaires aux fenétres et aux portes ;

* Porter des vétements clairs couvrant le maximum de
surface cutanée ;

* Appliquer un répulsif cutané sur toutes les parties de-

couvertes du corps et aussi sur les vétements au niveau des

zones a densité élevée de moustiques ; (voir tableau des

répulsifs recommandés).

En complément, on peut associer les moyens suscités aux :

* Serpentins fumigénes anti-moustiques, Climatisation et

ventilation, diffuseurs électriques.

Tableau des répulsifs recommandés pour
la protection contre les anophéles

Nombre d'application
(s) quotidienne (s)

selon I'age

Concentration
minimale efficace

Produits répulsifs* z £ g
£ Ny E
S48
s Bl |k
A BN (RN e
DEET
(N,N-diethyl-3-methyl-  30-50% 2| N3
benzamide)
1R3535 (3-[N-acetyl-N- ik el
butyl] -aminopropionic
acid ethyl ester) 25-30% 2 3
20% | 3| =
Icaridin (1-piperidine
carboxylic acid)
25% 2 3

NB: N'utilisz que les répulsifs disposant d'une AMM, et selon laguelle les indications, la durée et le nombre maximal d'application et les

conditions pratiques d'usage sont a respecter.

Figure 9: Répulsifs recommandés au Maroc pour la protection contre les anophéles
(Source : DELM)

10.1.2 Mesures complémentaires
D’autres moyens peuvent étre utilisés dans le cadre de la protection individuelle
comme les insecticides en aérosol ou les serpentins insecticides utilisés
exclusivement en dehors des habitations et pour une courte durée en plus de la
ventilation et climatisation des domiciles (76 , 79, 84).Ces deux derniéres ont une

efficacité relative mais elles peuvent apporter une protection complémentaire (79).
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On peut également conseiller aux voyageurs de se munir de crémes anti-
inflammatoires,compresses calmantes,antihistaminiques,gels apaisants en cas de
piglre;et de suivre une hygiene alimentaire stricte afin d'éviter de contracter les
maladies a péril fécal.

10.1.3 Pratiques a éviter
En raison de I'absence d’efficacité en matiere de protection contre les moustiques,il
est recommandé d’éviter les mesures suivantes (80) :
-Utilisation des huiles essentielles.
-Port des bracelets anti- moustiques.
-Recours aux appareils sonores a ultrasons.
-Utilisation de la vitamine B1.
-Administrer des produits d’homéopathie.
-Utilisation des rubans,papiers et autocollants gluants sans insecticides.

10.1.4Chimioprophylaxie des voyageurs
Le paludisme peut étre évité en prenant des médicaments qui inhibent le
développement du stade hépatique (pré-érythrocytaire) ou des médicaments qui
éliminent les stades sanguins asexués, aussi appelés prophylaxie suppressive
(77).Selon I'évaluation du risque palustre,les moyens de prévention peuvent aller de
la protection personnelle anti-vectorielle dans les zones a faible risque,a I'association
des précédentes mesures de PPAV avec la chimioprophylaxie (CP) (81).

10.1.4.1 Indications de la chimioprophylaxie
Pour les séjours prolongés et I'expatriation,la CP peut étre envisagée pour une
longue durée en cas de séjour dans les zones a risque élevé comme I’Afrique sub-
saharienne (77) .
10.1.4.2 Antipaludiques utiles en chimioprophylaxie au Maroc

Quatre antipaludiqgues ayant démontrés une efficacité remarquable sont
essentiellement  prescrits :I'association  atovaquone-proguanil,la  chloroquine,la
doxycycline et la méfloquine (Figure 10) .
La nature de la prophylaxie est fonction du risque encouru durant le séjour du
voyageur dans un pays donné. Le schéma de prophylaxie lui dépend,lorsqu’il est
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envisagé,de la molécule utilisée mais doivent impérativement étre maintenu durant le

séjour et apres le retour.

En pratique,plusieurs schémas thérapeutiques sont possibles :

FICHE

# La chimio prophylaxie antipaludique CPAP :

La CPAP est indiquée par le clinicien selon I'évaluation individuelle de I'état de santé du voyageur, du risque de
transmission et de résistance aux antipaludéens par zone de destination ainsi que 'adhérence aux mesures de
prévention. Aussi, il est important de peser le pour et le contre de la CPAP si risque d’effets secondaires graves.

Tableau résumant les médicaments de la chimioprophylaxie du paludisme

m Posologies enfant et adulte

Cp* adulte a

250 mg/100 mg 78 ke Eep ]

Atovaquone
Proguanil

Enfant :1,7 mg/kg/

<10kg:25mg1jf 2.
Cp* sécable i ar mg/j_
E >16-33 kg : 50 mg/j
= Sl >33-45 kg : 75 mg/j
>45 kg : 1 cp/fj
Adulte : 1 cp/j

Enfant :

=8 ans et <40 kg : 50 mg/j
>8 ans et 240 kg : 100 mg/j
Adulte : 100 mg/j

Cp* a50 mg
Cp* a 100 mg

Doxycy

Enfant : 5mg/kg/semaine
5-<15kg: 1/8 cpfsemaine
215-19 kg : % cp/semaine
>19-30 kg : % cp/semaine
>30-45 kg : % cpfsemaine
>45 kg et adulte : 1 cp/j

Cp* secable
a 250 mg

Méfloquine

Durée, indications, précautions d’emploi

A prendre :

- Au cours d’'un repas ou avec une boisson lactée, a heure fixe

- 24 32 48 h avant le jour d’entrée dans la zone a risque ou le jour
d’entrée selon les indications du fabricant, pendant le séjour et 1
semaine aprés retour (si plusieurs omissions continuer 1 mois aprés
retour)

- Pas de restriction d’utilisation au-dela de 3 mois

- Indiqué chez la femme enceinte si nécessaire

-A prendre le jour du départ, pendant le séjour et 4 semaines apres
retour

-N'est pas indiqué chez la femme enceinte ou qui allaite sauf en
I'absence d’alternative plus stire

-Contraception nécessaire chez les hommes et femmes en age de
procréer pendant le traitement et jusqu’a 8 mois aprés l'arrét du
traitement

-Attention au risque de cardiotoxicité si surdosage

A prendre :
-pendant |e repas du soir au moins 1 heure avant le coucher,
-la veille du départ, pendant le séjour et 4 semaines aprés retour

A prendre :
- 10 jours avant le départ, pendant le séjour et 3 semaines aprés
retour

Au moindre signe arrét immédiat de la chimio prophylaxie.

NB: consulter les effets indésirables et contre indications sur la fiche « Pharmacologie des antipaludéens disponibles au Maroc »

Tableau résumant le type de prévention indiqué selon le risque du paludisme

Risque de paludisme

Risque trés limité
Risgue de paludisme a P.vivax avec Absence de résistance ala
chloroquine (Zone dAmérigue tropicale et des Caraibes)

Risque de paludisme Avec résistance a la chloroquine (Afrique
subsaharienne et Papaousie, Asie du Sud et Sud Est)

sProtection contre les piqures de moustiques

eProtection contre les piqures de moustiques

s Chloroquine (association de contraception en age de
procréer)

Ou Atovagquone Proguanil Ou Doxycycline Ou +/- Mefloquine

*Protection contre les piqures de moustiques
s Atovaquone Proguanil Ou Doxycycline Ou +/- Mefloquine

Figure 10: Fiche de chimioprophylaxie au Maroc des voyageurs a destination des pays a

endémie palustre (Source : DELM)

36



10.2 Prophylaxie collective
La prévention de la communauté du danger du paludisme reste une priorité des
organismes et gouvernements, surtout dans les zones a haut risques. Les mesures
directives de la protection collective tournent autour de 2 axes : la vaccination et des
interventions complémentaires a grande échelle.

10.2.1La vaccination

L'appel ambitieux a renouveler I'engagement scientifique et politique en faveur de
I'éradication du paludisme en 2007 a conduit & de multiples avancés dans le
développement de vaccins antipaludiques au cours de la derniere décennie (82,83).
La mise au point d'un vaccin antipaludique hautement efficace se heurte a de
nombreux obstacles,tant techniques que biologiques (84). En revanche,les
vaccinologues pourraient étre en mesure de concevoir des vaccins qui poussent le
systéme immunitaire & emprunter des voies inhabituelles mais protectrices (84) .
De nombreux candidats,a différents stades de développement,promettent une
efficacité accrue de longue durée et une protection étendue contre les especes de
paludisme,avec quelques études en cours dans des populations cibles des zones
endémiques (82).
Ces vaccins peuvent avoir comme cible différents stade du cycle du parasite,on
retrouve des vaccins pré-érythrocytaires qui permettraient d'arréter l'invasion des
hépatocytes par les sporozoites infectieux. Une autre catégorie est envisagée,celle
des vaccins du stade sanguin cherchant a induire des réponses immunitaires qui
limitent la réplication du parasite apres la sortie du foie,de maniére a contréler la
parasitémie qui,autrement,conduirait au paludisme clinique,y compris les cas
potentiellement mortels. Et finalement,les vaccins bloquant la transmission qui

permettraient de prévenir la transmission du paludisme dans les communautés (82).
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Figure 11: Cibles des vaccins dans le cycle de vie du Plasmodium (82)

Les vaccins antipaludiques,associés a d'autres interventions promettent l'interruption
et I'élimination éventuelle du paludisme dans les zones endémiques (82).

10.3 Interventions complémentaires a grande échelle

10.3.1 Gestion des gites larvaires

La gestion des gites larvaires correspond a la gestion des habitats aquatiques (plans
d’eau) qui sont de potentiels gites pour les larves de moustiques afin d’empécher les
stades immatures (ceufs,larves et nymphes) de se développer et de parvenir a
maturité,et ainsi empécher la formation de moustiques adultes (77,85).
Généralement parlant,’laménagement de [I'environnement (modification et
manipulation de I'habitat) doit,lorsque cela est possible,étre la stratégie a privilégier
pour réduire le nombre de gites larvaires (77).

38



10.3.2 Pulvérisation spatiale

La pulvérisation spatiale correspond a la vaporisation d’insecticides a action rapide
dans l'air sous forme de brume ou de fines gouttelettes afin de réduire le nombre de
moustiques adultes dans les habitations et a I'extérieur (77).

L'utilisation des vétements imprégnés d’insecticide pour la prévention du paludisme
au niveau de la communauté n’'est pas recommandée;toutefois,les vétements
imprégnés d’insecticide pourraient s’avérer bénéfiques en tant gu'intervention visant
a fournir une protection contre le paludisme dans des groupes de population

particuliers (77).
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NOTRE ETUDE
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Introduction

Notre étude repose sur I'analyse des cas de paludisme importé au Maroc déclarés a
la Direction de I'Epidémiologie et de lutte contre les maladies « DELM » du Ministére
de la Santé sur la période 2015 a 2020,permettant ainsi de présenter les données
relatives a cette maladie au niveau du pays,et qui sont les plus pertinentes afin de
répondre aux objectifs soulignés a travers ce travail. Cette partie sera également une
occasion pour I'ouverture a I'échelle régional et international afin de confronter les
chiffres nationaux a ceux d’autres pays également certifiés exempts de paludisme,et
ce afin d’évaluer les avancées réalisées au niveau du Royaume en matiére de
surveillance et de vigilance du paludisme importé ainsi que la maintenance de

I’éradication totale des cas de paludisme autochtone.

Matériel et méthodes

1. Type d’étude, période et lieu de I'étude

Il s'agit d’'une étude rétrospective qui s’étend de 2015 a 2020, basée sur les
notifications envoyées des différentes régions du Royaume au Ministére de la Santé
et de La Protection Sociale au niveau du service des Maladies Parasitaires de la
Direction de I'Epidémiologie et de Lutte contre les Maladies (DELM) & Rabat. Cette
derniere a émis une fiche de déclaration obligatoirement remplie par les services
recevant des cas suspects ou confirmés de paludisme et comportant différentes
informations utiles a I'enrichissement de la base de données nationale (Figure 12).
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Fiche de déclaration d’un cas du paludisme
Province de déctaration:

Nom et prénom : Age: Sexe:M/ S F//
Profession ; Téléphone :

Province de résidence: Adresse du malade :

Centre hospitalier : Service :

51 te malade travaille dans une société qul exerce dans un pays endémique @ Adresse de cette société
------------------ Tel de la sociétd @

Pays d'origire du malade :
Pays de séjour en cas de vovage ;

Date du retour du dernler voyage : IV ET NN

Chimio- prophylaxie prise: Oul /  / Non/ [/ Sioui/ flaguelle ?

Date des atteintes précédemtes: / /- / /-/[ /

Le malade a-t-il requ des transfusionsde sang ? Qui:/ / Non/ / Date:/ /j-f F-f F
tieu :

Date de débutdelamaladie: / /-/ /-/ /
Date de prélévement:/ /- / /-7 / Date desamen:/ /-/ f-7 7
Type tfexamen :  Goutte épaisse / / Frottis mince / /
Test rapide / /:  Positif / /  Négatif / /
Espace : F falciparum / / Fovale/ / Pvivax*/ /  P.malariae / /7
Agsacié / [ les quelies :

Numéro de la lame examinée :
- Envoi de la lame @ au laboratoire régional et & PINH:Oui/ /Non/ /
Datedenvoi: [ // [/ /

Cas corffirmé : Qui / / Non/ / Cas Clinique : /  /
Classification : Importé / [ Paradoxal / /

Date de début du traitement: / / /7 /7 [/ findutraitement: f /7 // [/
Médicament administré :
si traitement par Vartésunate injectable, préciser les signes de gravité:

Suivi post thérapeutique clinique et parasitologique : 377 128:/ 7
Evolution: Bonrne:/ / Transfert:/ / [Déces:/ / Date de déces ©
Etabli par : e s fosin frscnna

* 5 Compléter par une engulite épldémivlogique autour Jun cas du paludisme, an cas ou Pespace dentifide agt 1 vivax,
NB : Le patudisme est une maladie & déclaration obligatolre par téléphane.
*Prigre d'adresser une cople de cette fiche denguéte soit par:
“Fax ai 0 05 3767 1298
«Ermall : delm.smp@gmall.com
Pour plus 'information contacter le service des maladies parasitaires au numéro de téléphone sulvant : 05 37 67 13 28,

Besation do Ppiddmlalagia
o g Latie cundee s Mladies

Figure 12 : Fiche de déclaration d’'un cas de paludisme au Maroc (Source : DELM)
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2. Criteres d’'inclusion

Les cas inclus dans notre étude concernent les patients dont le diagnostic a été
confirmé positif au niveau des différentes structures sanitaires au niveau national
grace aux moyens de diagnostic reconnus et qui ont fait I'objet de déclaration auprés
du Ministere de la Santé au Maroc entre I'année 2015 et 2020.

3. Moyens de diagnostic utilisés

Tous les cas présentés ont eu un diagnostic a travers les deux techniques certifiées
Gold Standard par 'OMS pour confirmer la présence du Plasmodium dans les
prélevements sanguins : a savoir la goutte épaisse et le frottis sanguin mince. Ces
deux méthodes sont systématiquement associées pour émettre un résultat positif.

4. Recueil des données

Le recueil des données a été réalisé en collaboration avec le service des Maladies
Parasitaires au niveau de la DELM a partir de la base de données du Ministére
Marocain de la Santé. Les parametres demandés dans le cadre de notre étude
étaient les suivants :

- Nombre de cas /année

- Nombre de décés / année

- Pays de provenance des cas

- Espéces de Plasmodium identifiées

- Pourcentage patients militaires/ patients civils

- Fiche de déclaration des cas de paludisme

5. Saisie et analyse statistique

La saisie ainsi que I'analyse statistique des données recues ont été fait grace a I'outil
informatique Excel et Word.
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Résultats de I'analyse descriptive

Les données fournies par le Service des Maladies Parasitaires de la DELM afin de
réaliser notre étude ont concerné d’'abord le nombre de cas de paludisme importé
enregistrés au Maroc, ainsi que le nombre de décés suite a cette maladie. Le
nombre total de cas sur la période totale de I'étude était de 3049 cas avec une
moyenne de 508 cas [415-602]. Tandis que le nombre la moyenne des décés est de
3,5 [1-5]. Ensuite, nous nous sommes intéressés a I'espéce plasmodiale identifiée a
la suite du diagnostic réalisé par frottis mince et goutte épaisse tout au long des
années concernées par I'étude,chose qui a permis d’isoler les espéces les plus
répandues (Tableau 10) :
Tableau 10: Nombre total de cas et de décés annuels et d’espéces du paludisme
d’'importation au Maroc entre 2015 et 2020 (Source : DELM)

2015 | 2016 |2017 |2018 | 2019 2020

Nombre de cas de paludisme
importé 509 415 496 486 602 541

P.falciparum
314 251 265 208 250 60

P.vivax

17 11 14 8 7 2
P.ovale

133 123 172 124 78 31
P.malariae

9 4 4 14 3 -
Mixte

3 2 1 2 4 1
Nombr ACE
ombre de déces 1 1 4 5 5 5

On a pu constater que le Plasmodium falciparum est I'espéce la plus identifiée avec
1347 cas suivi du Plasmodium ovale avec 661 cas puis Plasmodium vivax avec 175
cas sur le total des 2230 cas dont I'espéce a été renseignée.

Parmi les parametres importants dans notre enquéte fut la connaissance des régions

et pays de provenance des cas de paludisme importé enregistrés entre I'année 2015
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et 2020. Le pays le plus a I'origine du paludisme importé au Maroc est la République
Centre Africaine avec 700 cas sur les 2305 cas (hors les cas dont les pays n’étaient
pas renseignés),suivi de la Cote d'lvoire avec 388 cas puis la Guinée Equatoriale
avec 289 cas. La synthése de I'ensemble des pays concernés par les cas renseignés
est démontrée dans le tableau suivant (Tableau 11) :

Tableau 11: Répartition des cas de paludisme importé au Maroc entre 2015 et 2020 selon le

pays de provenance (Source : DELM)

Républigue Centre Africaine 700
Cote d'lvoire 388
Guinée équatoriale 289
Congo 251
Guinée 148
Mali 115
Plusieurs pays visités durant le séjour 103
Républigue Démocratique du Congo 74
Cameroun 36
Gabon 33
Niger 30
Mauritanie 24
Burkina Fasso 22
Nigeria 21
Sénégal 20
Pays non renseigné 241
Autres* 51

*Quganda,Mauritanie, Tchad,Philipine,Djibouti,Ghana,Malawi,Sudan, Tanzanie,Ruana

,Benin,Libéria,Togo,Sierra Leone
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A travers notre travail, nous nous sommes également penchés sur le nombre de

militaires marocains ayant contracté la parasitose,ce qui nous a permis d’émettre un

pourcentage montrant leur part dans lI'ensemble des cas enregistrés durant la

période totale de I'étude. Les résultats montrent I'implication continue du personnel

militaire dans les nombres de cas diagnostiqués, avec des taux d’un minimum de
39% en 2015 allant jusqu’a 89% en 2020 (Tableau 12) .

Tableau 12: Pourcentage des militaires parmi les cas de paludisme importé au Maroc entre
2015 et 2020 (Source : DELM)

Année 2015

2016

2017

2018

2019

2020

Proportion militaire (En 39
pourcentage)

44

41

60

63

89
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Discussion

Le Maroc fut le premier pays du Maghreb a avoir été certifié exempt de paludisme ,
et ce depuis 2010 ,suivi de la Lybie et Tunisie en 2012 puis I'Algérie en 2019 ,alors
que la Mauritanie n’a toujours pas réussi a éradiquer la maladie (86,87). Cette
certification est délivrée par I'Organisation Mondiale de la Santé aux pays n’ayant
enregistré aucun cas de paludisme autochtone durant 3 années consécutives (87).
Ceci n'empéche que le risque de la parasitose soit toujours présent pour les pays
certifiés qui continuent a enregistrer des cas de paludisme importé de maniére
continue comme c’est le cas pour notre pays (classé en zone Méditerranée Orientale
de 'OMS) qui a recu un total de 3049 cas de paludisme importé entre 2015 et 2020.
Ce chiffre qui reste largement inférieurs & nos voisins a I'est (appartenant a la zone
Afrique de I'OMS),puisque I'Algérie a enregistré 5467 cas (en notant I'absence de
données concernant I'année 2019 en Algérie, méme année marquant I'obtention du
certificat d’exemption de 'OMS).
Les chiffres notés par le Royaume durant les années citées restent également
inférieurs a un pays de la zone d’Europe de 'OMS également certifié exempt de
paludisme depuis 2012: la France (métropolitaine) (87),cette derniére ayant
enregistré un total de 19461 cas sur la méme période (Tableau 13)
Tableau 13: Tableau comparatif du nombre de cas de paludisme importé au Maroc, Algérie
et France entre 2015 et 2020 (88-94)

Année 2015 2016 2017 2018 2019 2020
Pays
Maroc 509 415 496 486 602 541
Algérie 747 433 453 1108 - 2726
France 2504 2450 2721 5280 5500 1006

Le pic des cas a été enregistré pendant 'année 2019 au Maroc et en France, ceci
peut étre partiellement expliqué par le chevauchement de cette année avec le début
de la pandémie mondiale du COVID-19 qui a encombré les structures sanitaires
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autour du monde,limiter 'accés aux soins et a d( retarder par conséquent le
diagnostic des cas de paludisme surpassé par celui du Coronavirus devenu un
probléme sanitaire préoccupant et un souci prioritaire (95,97).

En revanche, I'année 2020 était marquée par une baisse des cas dans les deux pays
(602 cas en 2019 contre 541 cas en 2020 au Maroc et 5500 cas en 2019 contre
1006 cas en 2020 en France),ceci peut étre en relation avec les restrictions de
voyage imposés par la crise du COVID et qui a limité significativement les
déplacements en zones d’endémie palustre (94).

D’autre part, cette situation était différente en Algérie puisque le pays a été victime
non seulement des conséquences de la pandémie mondiale du Coronavirus,mais
aussi d’'une épidémie de malaria avec plus de 2700 cas : un chiffre record un an
seulement aprés avoir gagné la confiance de I'OMS a travers le certificat
d’exemption de paludisme. Le nombre de cas avait doubler entre 2017 et 2018,or
cette hausse importante des cas en 2020 a été expliqué (d’apres les responsables
algériens) par les fortes précipitations ayant frappées le pays,les flux migratoires et
déplacements des voyageurs au départ des pays africains a risque au sud du pays,
et ce dans une situation de fermeture totale des différentes frontiéres
aériennes,terrestres et maritimes ainsi que des restrictions fermes rarement
imposées au 21° siecle.

D’autre part, la létalité du paludisme au Maroc était d’'un minimum de 0.2% en 2015
et un maximum de 1% en 2018 alors qu’en France elle était comprise entre 0.2% en
2016 et 0.9% en 2019,une année caractérisée par la fragilité et la perturbation des
services de prise en charge des patients en milieu hospitalier suite a la vague
épidémique du COVID que le monde a connu durant la méme année. L’Algérie elle,a
déclaré zéro mort en 2017 et 2018 (avec absence des données de 2019) et a pu
garder son taux minimal de mortalité de 0.1% sur les six années en pleine épidémie
palustre de 2020 et dans un environnement sanitaire aussi affaibli et brisé tout
comme le reste des pays du tiers monde (Figure 6).

48



1.2

0.8

0.6

0.2

0
2015 2016 2017 2018 2019 2020

s V31 OC Algérie France

Figure 13: Evolution du taux de mortalité (en %) imputable au paludisme au Maroc, Algérie
et France entre 2015 et 2020 (88-94)

A travers notre étude,nous avons également pu dresser un classement regroupant
les pays a l'origine des différents cas de paludisme importé dans les trois pays.
Durant la période entre 2015 et 2018 (en fonction de la disponibilité des données),le
Royaume du Maroc a noté une tendance importante des cas provenant de la
Républiqgue Centre Africaine (RCA),suivis de la Guinée Equatoriale et la Cote
d’lvoire :trois pays ayant été a l'origine de la plupart des cas importé au pays
(Tableau 11). Ceci peut étre expliqué par la diversité d’échanges économiques et de
missions professionnels dans le cadre de l'ouverture du Maroc sur la totalité du
continent Africain a travers son réle important de leader et de partenaire économique
et stratégique puissant en Afrique. Mais ceci est di surtout aux déplacements des
contingents militaires de I'armée marocaine déployés dans le cadre d’opérations de
la préservation de la paix essentiellement dans ces trois pays. Les cas déclarés en
Algérie durant la méme période étaient,au contraire du Maroc,limités a des
voyageurs provenant des deux pays de sa frontiere sud : le Mali et le Niger. En ce
qui concerne la France,on peut noter une tendance assez proche du Maroc,puisque
la Cote d’lvoire et le Cameroun sont les deux pays ayant une présence stable tout au
long des 4 années et sont a l'origine de la majorité des cas importés en France a
travers les personnes d’origine africaine résidents dans la république francaise ou
arrivant d’Afrique (Tableau 14).
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Tableau 14: Pays de provenance des cas de paludisme importé au Maroc, Algérie et France

entre 2015 et 2018 (88-94)

Annee 2015 2016 2017 2018
Pays
Cote d’lvoire RCA RCA RCA
Guinée Guinée Guinée Cote d’'lvoire
Maroc Equatoriale équatoriale équatoriale
République
Démocratique Congo Cote d’lvoire Congo
du Congo
Mali
Algérie Niger
. Cote d’'lvoire Cameroun Cote d’lvoire Cote d’lvoire
rance
Burkina Faso Cote d’lvoire Cameroun Cameroun
Cameroun Mali Guinée Guinée

En ce qui concerne les espéces plasmodiales les plus identifiés, on remarque une
prédominance du P. falciparum au Maroc avec une moyenne de 61.7% de
I'ensemble des cas dont I'espéce a été renseignée et identifiée (2182 cas) entre
2015 et 2020 (Figure 14),et ce a cause de la haute présence de cette espéce dans
les pays endémiques a partir desquels les voyageurs contractent la maladie,et qui
sont situés principalement en zone intertropicale ou cette espéce est largement
rencontrée (98) . On y retrouve principalement la Céte d’lvoire (244 cas),la Guinée
Equatoriale (215 cas),la République Centre Africaine (177 cas).

En outre, on remarque que le profil épidémiologique est assez hétérogene au Maroc
sans prédominance quasi absolue d’'une seule espece,et ce avec une présence
notable d’autres especes plasmodiale a savoir Plasmodium ovale formant 29.1%
entre 2015 et 2020 ainsi que Plasmodium vivax avec 3.3%.

Cette distribution reste différente de celle des espéces trouvées dans les cas
identifiés en Algérie,ou le taux minimum de Plasmodium falciparum depuis 2015
jusqu’a 2018 (données disponibles) était de 84,9% suivi de Plasmodium vivax 7.8%

et Plasmodium malariae 1.3%.
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Tandis qu'en France,le Plasmodium falciparum constitue 88.5% de I'ensemble des
cas enregistrés de 2015 a 2020 (Figure 14) ,ceci est dii,comme pour le Maroc,a la
présence importante de cette espece dans les pays formant la plus grande origine de
paludisme importé dans I’hexagone (98) (Tableau 14).
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Figure 14: Taux annuels (en %) du Plasmodium falciparum au Maroc, Algérie et France
entre 2015 et 2018 (88-94)

Cependant,selon les données fournies par la Direction de I'Epidémiologie et de Lutte
contre les Maladies,on note que jusqu'a présent, aucun cas qui serait d0 a
P.knowlesi n'a été signalé au Maroc alors que la France a enregistré 3 cas en 2018
et 1 cas en 2019 en provenance de pays d'Asie,zone presque absente dans la liste
des pays a l'origine des cas de paludisme importé au Maroc.

Par ailleurs,en analysant le profil professionnel des patients positifs au paludisme au
Maroc,on peut constater qu'une partie importante des cas importés concerne le
personnel militaire avec un minimum de 39% en 2015 allant jusqu’a 89% en 2020
(figure 15).

Ceci montre que les troupes militaires marocaines déployées en Afrique sont
exposées en permanence a ce danger.Que ce soit dans le cadre des efforts du
Conseil de Sécurité de 'ONU pour la préservation de la paix et le maintien de la
stabilité des pays subsahariens puisque le Royaume reste un partenaire de
confiance auprés des Hautes Instances internationales,ou lors des caravanes
humanitaires et médicales que méne le Maroc sous la Haute direction de Sa Majesté
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le Roi Mohammed 6 de facon réguliére en faveur des populations les plus démunies
en Afrique.

L’implication du Royaume dans ces différentes activités fait que les militaires des
Forces Armées Royales sont les voyageurs les plus concernés et les plus atteints du
paludisme d’'importation dans le cadre de leurs missions professionnelles qui sont
généralement de moyenne ou longue durée ce qui augmente le risque d’exposition
et par conséquent la possibilité de contracter la parasitose.

Ceci n'est pas le cas en France par exemple,chez laquelle les militaires sont le
troisieme profil épidémiologique le plus concerné apres les voyageurs civils et les
résidents civils (89-94). Leur proportion reste faible avec 0.5% en 2019 jusqu’a 6.3%
en 2020 (figure 15) : un pourcentage qui reste minime par rapport a I'ensemble des
cas importés. Or ils ne sont pas tous imputables a des séjours en zones d’endémie
en Afrique puisque le déploiement des Forces francaises concerne aussi bien des
départements Francais non exempts de paludisme comme la Mayotte et la Guyane
gue les zones d’Afrique subsaharienne (99). Les circonstances pouvant étre des
missions de formations,de maintien de I'ordre mais aussi d’appui logistique et de
renforts sanitaires et médicaux comme pendant la crise du COVID (100) dans les

départements francais précédemment cités (entre mi 2019 et 2020).
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Figure 15: Pourcentage d’'implication du personnel militaire dans les cas de paludisme

importé au Maroc et en France entre 2015 et 2020 (91-96)
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L’Algérie, de son c6té, a noté une prédominance des professions libérales (21%) et
celle de routiers (5.9%) dans la catégorie professionnelle la plus touchée par le
paludisme d’'importation en 2017 (89) sans aucune mention du personnel militaire qui
reste pratiquement non concerné par les déplacements en zones d’endémie palustre
et reste déployé dans le cadre du maintien de I'ordre,de sécurité de la stabilité au
niveau national. La totalité des cas (selon les autorités algériennes) étant en relation
avec les flux migratoires croissants des réfugiés fuyant les zones d’'insécurité dans
les pays frontaliers au sud (88),raisons qui ne sont pointées du doigt ni en France ni

au Maroc malgré les mouvements importants de migrants vers les deux pays.
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Le paludisme reste un danger mondial persistant et concerne aussi bien les pays
luttant contre cette maladie que ceux ayant pu I'éliminer et obtenir les certificats
d’exemption de I'OMS. A travers notre étude,nous avons pu connaitre les
dissemblances entre trois pays ayant le méme statut quant a la lutte contre le
paludisme. Nous notons cependant plusieurs différences témoignant de I'ampleur
des efforts fournis par chaque pays et ayant permis au Maroc, par exemple,de
conserver ses acquis depuis I'enregistrement du dernier cas autochtone en 2004 et
d’éviter une épidémie palustre pendant presque une décennie.Cela n'empéche qu'il
faudra continuer a réaliser des progreés dans ce sens en maintenant une surveillance
épidémiologique continue et poussée,une prise en charge rapide et efficace ainsi
gu’'un suivi étroit des cas importés qui concerne majoritairement les militaires

marocains en mission dans les pays endémiques.
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Résumé

Titre : Paludisme d’importation au Maroc : Bilan 2015-2020
Auteur : NOUIBI Chaimaa
Encadrant : Pr. Lmimouni Badre Eddine

Mots-clés : Paludisme,Plasmodium,Antipaludiques,Maroc,Epidémiologie

Le paludisme est un probleme sanitaire préoccupant pour 'OMS puisque c’est la premiére
endémie parasitaire au monde.La contamination se fait a travers de I'anophéle femelle
donnant lieu & une affection a tropisme essentiellement sanguin.

Le Maroc,premier pays du Maghreb a avoir été certifié exempt de paludisme depuis 2010,est
également exposé au danger du paludisme importé mais enregistre une stabilité sur le plan
épidémiologique renforcant son statut auprés de I'OMS.Le nombre total de cas démontré
dans notre étude est de 3049 cas exclusivement de paludisme importé essentiellement de la
République Centre Africaine.L’'espece plasmodiale la plus présente est le Plasmodium
falciparum qui forme plus de 60% des espéces diagnostiqués entre 2015 et 2020.Les
voyageurs concernés sont majoritairement le personnel des Forces Royales Armées
Marocaines en raison de leur déplacement professionnels lors de missions pacifiques et
humanitaires dans les zones a risque.

Malgré les remarquables avancées réalisées par le Maroc,il continue constamment ses
efforts de prophylaxie des voyageurs,de vigilance et de surveillance des voyageurs au retour
des zones endémiques.Grace a sa stratégie cohérente et pertinente,le Royaume constitue
un vrai exemple a I'échelle régionale et s'impose comme un partenaire de qualité a I'échelle

international dans les efforts de la lutte contre le paludisme a travers le monde.

o7



Abstract

Title : Imported malaria in Morocco: Review 2015-2020
Author : NOUIBI Chaimaa
Supervisor : Pr. LMIMOUNI Badre Eddine
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Malaria is a health problem of concern for the WHO since it is the first parasitic endemic in
the world.The contamination is done through the female anopheles giving rise to an affection
with essentially blood tropism.

Morocco, the first country in the Maghreb to have been certified malaria-free since 2010, is
also exposed to the danger of imported malaria but records a stability on the epidemiological
level reinforcing its status with the WHO.The total number of cases demonstrated in our
study is 3049 cases exclusively of imported malaria mainly from the Central African
Republic.The most present plasmodial species is Plasmodium falciparum which forms more
than 60% of the species diagnosed between 2015 and 2020.The travelers concerned are
mainly the personnel of the Royal Moroccan Armed Forces due to their professional travel
during peaceful and humanitarian missions in high-risk areas.

Despite the remarkable progress made by Morocco,it continues its efforts in traveler
prophylaxis,vigilance,and surveillance of travelers returning from endemic areas. Thanks to
its coherent and relevant strategy,the Kingdom is a true example at the regional level and is
establishing itself as a quality partner at the international level in the fight against malaria

throughout the world.
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Je jure en présence des maitres de cette faculté :

~ D'honorer ceux qui m'ont instruit dans les préceptes de mon art et de leur
témoigner ma reconnaisse en restant fideéle a leur renseignement.
~ D'exercer ma profession avec conscience, dans lintérét de la santé public, sans
Jjamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le malade et sa dignité
humain.
- D'étre fidele dans l'exercice de la pharmacie & la législation en vigueur, aux

regles de honneur, de la probité et du désintéressement.

- De ne dévoiler & personne les secrets qui m'auraient été confiés ou dont
J'aurais eu connaissance dans 'exercice de ma profession, de ne jamais consentiv
& utiliser mes connaissances et mon état pour corvompre les meeurs et favoriser

les actes criminels.
~ Que les hommes m'accordent leur estime si je suis fidele & mes promesses, que
Je sois méprisé de mes confreres

Si je manquais & mes engagements.
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