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Une étude longitudinale portant sur une cohorte d'enfants africains a été
entreprise en 1957 dans un dispensaire du village d'Imesi, situé & environ 160 kilo-
métres au nord-est d'Ibadan, dans le Nigéria. Commencées pendant la grossesse de la
mére, les observations ont été poursuivies jusqu'au cinquiéme anniversaire de l'en- |
fant; elles ont eu pour objet en particulier de déterminer les effets des infections
répétées et des carences nutritionnelles qui, selon des recherches pféliminaires,
semblaient &tre la.principale cause d'une forte mbrtalité chez les nourrissons et les
jeunes enfants. La moitié environ des nouveau-nés mouraient avant d‘atteindre 1l'&ge

de 5 ans (Morley, 1963).

Nous parlerons ici de l'effet de deux traitements antipaludiques distincts
sur les femmes enceintes et sur les nouveau-nés, Dans le groupe d'épreuve, les futures
méres regurent des doses régulidres de pyriméthamine & titre de traitement suppressif

ainsi que de la chloroquine lorsqu'elles présentaient des accés fébriles qui n'étaient
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pas manifestement imputables 2 des infections bactériennes aigué&s; dans le groupz
témoin, elles regurent périodiquement des comprimés de lactose (placebo) et de la

chlorogquine en cas d'acces fébrile.,

1. Généralités

Le village d'Imesi se trouve & 600 metres au-dessus du niveau de la meiv, sus
un petit plateau situé au nord-est de la ville d'Ilesha. Des enguétes ont montré cu’il
s'agit 1& d'une zone d'holo-endémicité du paludisme, comme la plus grande partie du

Nigéria du Sud : le parasite le plus fréguent est Plasmodium falciparum, et rares sont

les méres et les enfants dont la proteetion est assurée par des mesures anti-anophé -
liennes ou antipaludiques, La prolifération larvaire trouve & Imesi un terrain d‘'élcc-
tion, dans les réservoirs dl'eau et dans douze ruisseaux et mares. La population, qui
atteint & peine 5000 habitants, est de race Yoruba. Elle se compose en majorité de
cultivateurs qui produisent de l'igname, du mais et du manioc, ainsi que du cacao, qui

est la principale culture commerciale.

2. Plan de l'essai

Au fur et & mesure que les femmes enceintes se faisaient inscrire au dispen-
saire, il leur était attribué un numéro d'ordre et elles étalent rangées dans 1°'un ou
1'autre des deux groupes définis plus haut. Au cours des vingt mois qu'a duré la pre-
midére phase de l'enquéte, on a dénombré 504 femmes enceintes dans le village. Sur ce
nombre, soixante-douze ne se sont pas présentées aux consultaticns prénatales et trois
ont quittd le village. Sur les 429 qui ont fréquenté le dispensaire, 217 ont été ran-
gées dans le groupe traité par la pyriméthamine et 212 dans le groupe témoin qui a
recu du lactose, Il a €été administré une fois par mois & toutes les femmes portant
un numéro pair deux comprimés (50 mg) de pyriméthamine. A chaque femme qui présentait
deé manifestations fébriles, on donnait en cutre une dose unique de 600 mg de sulfate
de chloroquine, selon la recommandation de Coatney, Field & Singh (1955). Dans le
groupe témoin (numéros impairs), chaque femme a regu deux comprimés de lactose une

fois par mois et, le cas échéant, une dose unique de sulfate de chloroquine.
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Les lames de sang ont été examinées au laboratoire de 1'h6pital par des tech-
niciens formés sur place et une fraction d'entre elles ont €té contrflées par l'un de
nous (D.M.), - Dans chaque cas, les-techniciens .ignoraient & quel groupe appartenait .

1'intéressée.

%, Résultats de 1'étude ‘ ST T T T T e e

Grossesse, Les dossiers des 429 femmes enceintes et 1l'issue de leur grossesse
ont été &tudiés du point de vue des effets de la médication. On a noté dés 1'abord la
faiblesse du gain de poids au cours de la grossesse. Le tableau 1 donne l'analyse des
changements de poids observés chez les 164 femmes enceintes qui se.sont.régulierement .
présentées aux consultations depuis le début de leur grossesse. Des détails complémen-

taires sur les gains de poids seront publiés ultérieurement.

I1 ressort du tableau 1 que les femmes qui ont regu de la pyriméthamine &
titre de traitement suppressif ont, pendant leur grossesse, pris davantage de poids que
celles qui n'ont été traitées qu'en cas d'acces fébrile, La différence moyenne éntré les
deux groupes s'est établie & environ 850 g, ce gqui est statistiquement significatif
(p <O, 05). Dans les deux groupes, les femmes qul ont mls au monde des gargons ont prls
davantage de poids que celles qui ont mis au monde des fllles. La difference a tout Juste
atteint le seuil de signification, mais comme il n'a pas encore été possible d'en donner
une explication, il faudra approfondir l'étude pour voir s'il y a lieu de 1l'attribuer

peut-tre au seul hasard,

Poids &4 la naissance. Il semble que le traitement suppressif du paludisme

au cours de la grossesse exerce un effet bénéfique sur le poids moyen du nouveau-né. Le
tableau 2 indique comment le traitement antipaludique et la parité de la mére influent
sur le poids moyen & la naissance en cas d'accouchement simple; il n'a pas été tenu
compte de 17 mort -nés ni de 10 accouchements gémellaires. Les femmes qui availent

pris de la pyriméthamine, méme irrégulilrement, ont mis au monde des bébés qui pesaient
en moyenne 157 g de plus que les nouveau-nés du groupe témoin, En poussant l'analyse du
groupe témoin, on n'a pu mettre en évidence aucune différence entre les femmes qui
avaient été traitées épisodiquement par la chloroquine et celles qui n'avaient regu que

du lactose.
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TABLEAU 1. GAIN DE POIDS MOYEN DES MERES AYANT RECU DE
IA PYRIMETHAMINE OU DU IACTOSE PENDANT IEUR GROSSESSE
' | B . o\ .
Sexe Nombre | Poids a Poids & Gain d .
Traitement de de 16-20 semaines terme ain i polas
1'enfant méres ! kg kg &
M il 52,3%2 56,44 4,12
F 45 53,94 57,91 3,97
Pyriméthamine .
M&P 86 53,17 57,20 4,03
M 30 54,31 57,91 3,60
P 48 53,31 56,21 2,90
Tactose
M&P 78 53,68 56,86 3,18
Moyenne générale et | -
effectif total 164 53,42 57,04 3,62

Ie gain de poids moyen des femmes qui ont donné naissance a des gargons
a été supérieur de 450 g & celui des femmes qui ont mis au monde des filles.

Ie gain de poids moyen des femmes enceintes traitées par la pyriméthamine

a été supérieur de 852 g a celul des femmes du groupe témoin qui ont regu du

lactose (P <

0,05).
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POIDS MOYEN A IA NAISSANCE DES ENFANTS NES RESPECTIVEMENT
DE FEMMES TRAITEES PAR IA PYRIMETHAMINE ET DE FEMVES AYANT RECU
UN PIACEBO DE IACTOSE (GROUPE TEMOIN)

Sexe Parité de Groupe traité Groupe témoin Différence
de de la par }a pyrime- en
1l'enfant ‘mére éﬁgg;gz Gramres gramnes

0 2854 (14) 2772 (10) 32
Gargons 133 2958  (47)° "] 2886 (36) 72
yt 3076 (40) 2827 (39) 2149
Poids moyen et nombre
de naissances 2989  (101) 2846 (85) 143
0 2681 (13) | o473 (18) 208
Filles 133 2865  (46)° | 2816 (54)" 49
3+ 3059  (36)° | 2814 (39) 245
Poids moyen et nombre ' .
Q o7&
de naissances 315 (95) 759 (111) 156
Moyenne de poids génerale et 205 (196) o797 (196)

nombre total de naissances

157

Ies chiffres qui figurent entre parenthéses représentent le nombre de
naissances simples et non le nombre de poids enrcgistrés; l'astérisque
signifie que le poids & la naissance d'un enfant n'a pas été relevé.

Ia différence de poids moyen a la naissance entre les groupes ayant
regu respectivement de la pyriméthamine et du lactose, soit 157 g, est

significative (P

0,05).
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Placenta. Lors de l'examen des placentas parasités par 1‘'hématozoaire, onapm
constater une altération macroscopique assez nette : ces placentas -étaient -souvent plus ‘
sombres que les placentas normaux. Pour vérifier s'ils pesaient moins que les placen-
tas normaux, ce qui aurait explioué en partie l'augmentation de poids des femmes trai-
tées par la pyriméthamine, on a pesé le placenta de 137.méres. Pour les 68 feéniii€s qui
avaient recu de la bjriﬁéthamine, le poids moyen du placenta s'est établi & 581 i-l},}g,
contre 584-i 13,3 g pour les 69 fermes du groupe témoin. Rien ne prouve donc due le

traitement préventif du paludisme influe sur le poids du placenta.

Les placentas de 115 méres traitées par la pyriméthamine ont fait en outre
1'objet d'un examen microscopique : on en a trouvé un seul qui présentait quelques
hématozoaires. Sur les 105 placentas provenant des meres qQui avaient regu des comprimés
de ‘lactose, 18 étaient parasités. Parmi les méres dont le placenta était parasité, 1'une
a mis au monde des jumeaux et une autre un enfant mort-né dont le sexe n'a pas été noté.
Pour les 17 autres, le poids moyen des 13 garcons mis au monde a été de 2551 g et celui
des 4 filles de 2664,

L, Discussion

Bien que l'attention ait été souvent attirée sur les effets possibles de
1'impaludation de la mére pendant la grossesse, la documentation statistique & ce sujet
est treés maigre._“Le rapport entre la présence de parasitGS“dﬁ”paluaismé‘déhs'ié”piéémma
et i;iﬂféfiorité du poids & la naissance a déja fait 1l'objet de quatre études en Nigéria,
Bruce-Chwatt (1952) a été le premier & observer cette association & Lagos. Ses observa-
tions ont été confirmées plus tard par Archibald (1956) & Llaro, par Cénnon (1958) &
Ilesha (région occidentale) et par Spitz (1959) & Nsukka (région orientale). Tous ces
chercheurs ont constaté que le poids moyen & la naissance d'enfants nés de méres dont le
placenta est parasité peut €tre inférieur de 89 g & 311 z & celui d'enfants nés de méres
dont le placenta est indemne. Dans les rapports des trois derniers auteurs mentionnés,

on trouve en outre des précisions sur la parité des méres. La relation avec la parité
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est importante et les données pertinentes sont résumées dans le tableau 3, qui montre
que, selon toute probabilité, le placenta est parasité chez plus d'un tiers des méres
primipares des zones rurales de la Nigéria. Ces femmes risquent davantage de mettre au
monde des enfants prématurés d'un poids inférieur ou des enfants mort-nés. Dans toutes
les collectivités étudiées jusau'lici, les enfants nés de mérés primipares pésent en
moyenne moins que les enfants qui naissent ensuite. Au Nigéria et dans d'autres ré-
gions impaludées, il est probable qu'un autre facteur intervient : la mére primipare
risque davantage d'avoir un placenta parasité et, par conséaquent, de mettre au monde
un enfant de poids inférieur. La différence moyenne de poids a la naissance entre un
premier et un deuxidéme enfant s'établit & 272 g au Nigéria (Morley & Knox, 1960) tandis
qu'en Angleterre elle n'est que de il9 g pour les gargons et de 91 g pour les filles
(Martin, 1931). Les données du tableau 3 semblent indiquer que la probabilité d'in-

festation du placenta varie en raison inverse de la parité de la mére.

Dans la présente étude, les femmes qui avaient regu de la pyriméthamine ont
gagné plus de poids pendant la grossesse que celles du groupe témoin et leurs enfants
pesaient davantage & la naissance. Ainsi se trouve confirmée une fois de plus la valeur
d'un traitement suppressif peu coliteux pour les femmes enceintes des régions d'endémi-
cité paludéenne. Selon les résultats de notre essai, il a suffi semble-t-il d'adminis-
trer deux comprimés (50 mg) de pyriméthamine par mois et une dose unique de quatre
comprimés de chloroquine (600 mg) dans les cas fébrileé>pour réaliser un traitement
suppressif efficace. On peut certes préconiser des doses plus fréauentes de pyrimétha-
mine mais s'il doit en résulter une diminution du nombre des femmes recevant le traite-
ment suppressif, l'ensemble de la collectivité en tirerait un moindre avantage. Bien
que ce traitement soit pratiqué depuis cing ans sans interruption,_on n'a pas constaté
Jusqu'a présent 1l'apparition de souches de parasites du paludisme qui soient résistantes

a la pyriméthamine. ’ ~
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Résumé

1. Dans un village d'Afrique ol le paludisme est holo-endémique, 429 femmes
enceintes ont été réparties en deux groupes, le premier recevant 50 mg de pyri-
méthamine par mois et le second des comprimés de présentation analogue mais gui
renfermaient uniquement du lactose. Si les femmes se présentaient avec de la

fidvre, il lewr était administré une dose unique de 600 mg de chloroquine.

2. Les femmes du groupe traité par la pyriméthamine ont accusé pendant la
grossesse un gain de poids supérieur de 852 g & celul des femmes du groupe

témoin.

B Les enfants nés des femmes traitées pesaient & la naissance 157 g de plus

que les enfants mis au monde par les femmes du groupe témoin.

4, Le traitement suppressif du paludisme ne semble pas avoir exercé d'effet

sur le poids du placenta.
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a)

Le but des documents de la Série WHO/Mal est le suivant :

mettre le personnel de 1'OMS, les instituts nationaux, les chercheurs

et les travailleurs de la santé publique au courant de 1'évolution des

recherches sur le paludisme et des progrés de 1l'éradication du paludisme

au moyen d‘ezposés succincts relatifs & quelques problemes en cause;

b)

distribuer, aux catégories de lecteurs indiguées ci-dessus, les rapports

d'opérations et autres communications qui présentent un intérét particulier,

mais qui ne sont pas normalement imprimés dans les publications de 1'OMS;

c)

communiquer aux intéressés différents articles qui sont destinés & la

publication mais qui, en raison de leur actualité, méritent d'€tre rapide-

ment connus,

La parution d'un article dans cette série ne constitue donc pas une publi-

cation officielle et un tel article peut donec, avec 1'accord de 1'auteur et de 1'OMS,

8tre publié dans un périodigue de 1'0OMS ou ailleurs.

Les articles signés n'engagent que leurs auteurs. La mention des manufactures

et des produits commerciaur n'implique pas que ces maisons ou leurs produits soient

recommandés ou approuvés par 1'Organisation mondiale de la Santé de préférence a

3d!autres.



