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SOMMAIRE
Les Recommandations canadiennes pour la prévention et le traitement du paludisme (malaria) chez 
les voyageurs internationaux, rédigées par le Comité consultatif de la médecine tropicale et de la 
médecine des voyages (CCMTMV) au nom de l’Agence de la santé publique du Canada (l’Agence), 
sont conçues à l’intention des professionnels de la santé canadiens qui préparent les voyageurs à 
visiter des zones touchées par le paludisme et qui traitent les voyageurs qui reviennent malades au 
pays. Lesdites recommandations visent à garantir un diagnostic et une prise en charge appropriés 
de cette maladie infectieuse potentiellement mortelle. De nombreux professionnels de la santé 
canadiens ont une expérience limitée avec cette maladie tropicale « exotique » et nous espérons 
que les présentes lignes directrices leur seront d’une grande aide. 

L’Agence de la santé publique du Canada s’engage à fournir des lignes directrices fondées sur des 
preuves et à rendre celles-ci accessibles aux cliniciens. Les lignes directrices suivent généralement 
le même format que leurs versions précédentes, abordant plus précisément l’évaluation du risque 
pour le voyageur, les médicaments pour la prophylaxie et le traitement ainsi que les instructions 
à propos de la prise en charge des cas de paludisme. Cette nouvelle version apporte des 
changements et des ajouts importants.

Dans la section relative à l’évaluation du risque (chapitre 2), nous avons introduit l’utilisation d’un 
seuil de durée de séjour avant lequel l’usage optionnel de la chimioprophylaxie (en prenant des 
mesures de protection individuelle) est recommandé pour les courts séjours ≤ 2 semaines) dans 
certains pays. Ce même seuil a été appliqué à l’annexe I : Risque de paludisme par régions 
géographiques. Le consensus des auteurs consistait à dire que ce seuil pourrait donner aux 
praticiens une souplesse accrue pour mieux adapter l’évaluation du risque individualisée pour 
chaque voyageur.

Un nouvel insectifuge a été ajouté, l’icaridine à 20 % (insectifuge récemment homologué au 
Canada), qui est reconnu comme l’équivalent du DEET comme choix de première ligne contre 
les moustiques (Chapitre 3).

La section relative à la chimioprophylaxie antipaludéenne (chapitre 4) a été peaufinée, avec 
pour objectif d’aider le praticien à évaluer les voyageurs afin de mieux comprendre les choix de 
médicaments à leur disposition. Ces modifications comprennent une approche simplifiée et par 
étapes pour choisir la prophylaxie antipaludéenne, une liste exhaustive des médicaments et des 
risques de paludisme par pays/région, présentée sous forme de tableaux faciles à comprendre, 
et un approfondissement de l’explication des différences entre les approches en matière de 
prophylaxie antipaludéenne dans d’autres territoires.

Le chapitre 5, Problèmes liés au paludisme chez certains hôtes, a été approfondi, reconnaissant le 
nombre croissant de voyageurs présentant un risque accru de contracter le paludisme, de souffrir 
de maladies graves ou de subir des conséquences encore plus sérieuses. La section relative à 
certains hôtes comprend des lignes directrices pour diverses populations, y compris les enfants, 
les migrants, les voyageurs visitant des amis et de la famille, les femmes enceintes ou qui allaitent, 
les expatriés et les personnes souffrant de comorbidités. 

La section relative au traitement du paludisme (chapitre 7) comprend des renseignements à jour 
sur la prise en charge des formes graves de paludisme, y compris de nouveaux renseignements 
sur l’utilisation de l’exsanguino-transfusion. 
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Plusieurs modifications ont été apportées au chapitre 8, Médicaments pour la prévention et le 
traitement du paludisme, qui décrit les médicaments permettant la prévention et le traitement 
du paludisme. Les changements apportés comprennent une mise à jour sur l’utilisation de la 
primaquine pour la prophylaxie et la prévention du paludisme, des renseignements actualisés 
supplémentaires sur la posologie pour les enfants de l’atovaquone et du proguanil ainsi que 
des mises à jour générales au Tableau 8.11 : Médicaments (nom générique et commercial) 
pour la prévention et le traitement du paludisme. Des révisions ont également été apportées 
aux sous-sections suivantes : artémisine, chloroquine, méfloquine (soulignant davantage le choix 
ou le rejet de ce médicament en fonction de la tolérance de chacun), quinine et quinidine.

Une mise à jour et des modifications importantes ont été apportées aux annexes, notamment 
à l’annexe 1. 

Un ajout important à l’annexe 1 : Risque de paludisme par région présente désormais la possibilité 
d’utiliser des mesures de protection individuelle sans antipaludéen dans certaines situations. Cela 
s’applique aux courts séjours dans un petit nombre de pays où le risque de paludisme est faible.

Une nouvelle fiche sur le paludisme peut être donnée aux voyageurs pour leur fournir des 
renseignements sur leur chimioprophylaxie antipaludéenne tout en leur rappelant de consulter 
un médecin en cas de fièvre après un voyage.
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CHAPITRE 1 : INTRODUCTION
Le paludisme est une maladie infectieuse courante et grave causée par cinq différentes espèces 
de Plasmodium, dont le Plasmodium falciparum, le Plasmodium vivax, le Plasmodium ovale, le 
Plasmodium malariæ et le Plasmodium knowlesi. Le paludisme est transmis par la morsure d’un 
moustique anophèle femelle infecté. Il est rare que la maladie soit transmise par transfusion 
sanguine (1), le partage d’aiguilles, ou de la mère au fœtus (2). 

Les symptômes typiques de la maladie sont la fièvre et des symptômes semblables à ceux de la 
grippe, tels que la myalgie, les maux de tête, les douleurs abdominales et un malaise généralisé. 
Des raideurs et des frissons sont souvent observés. Les épisodes de fièvre périodiques ou en 
alternance décrites ci-haut, sont, en fait, souvent inexistants. 

 » Les symptômes du paludisme ne sont pas spécifiques, et le diagnostic ne peut être 
confirmé sans examen microscopique de frottis sanguin ni sans test de dépistage des 
antigènes (test de diagnostic rapide).

Les décès causés par le paludisme sont souvent attribuables aux retards dans le diagnostic et le 
traitement de l’infection (3;4). Bien que les infections à P. falciparum sont associées aux taux de 
mortalité les plus élevés, toutes les espèces peuvent provoquer une maladie grave. La majorité 
des décès causés par le paludisme peut être évitée.

La résistance répandue de P. falciparum à la chloroquine a eu pour effet de compliquer la 
prévention et le traitement du paludisme. Des souches de parasites pharmacorésistantes sont 
maintenant courantes dans plusieurs régions du monde. 

D’après l’Organisation mondiale de la Santé (OMS), environ 3,3 milliards de personnes dans le 
monde couraient en 2010 un risque de paludisme. On a ainsi enregistré environ 219 millions de 
cas, dont 80 % se trouvaient dans 17 pays et approximativement 40 % en Inde, au Nigeria et en 
République démocratique du Congo (4). La même année, quelque 660 000 décès dus à cette 
maladie ont été enregistrés, dont environ 80 % se trouvaient dans 14 pays (4). La Figure 1 
présente les tendances dans l’incidence signalée du paludisme entre 2000 à 2011.

L’un des objectifs en matière de santé du Millénaire pour le développement (OMD) des Nations 
Unies est de mettre fin à la propagation du paludisme d’ici 2015 et de commencer à inverser la 
tendance (5). Un rapport récent produit dans le cadre des objectifs de l’OMD révèle que, entre 
2000 et 2009, le nombre de décès dus au paludisme à l’échelle mondiale a diminué d’environ 20 % 
grâce à des interventions cruciales utilisant des outils efficaces pour la prévention et le traitement 
de la maladie. Les efforts, qui ont été concentrés sur l’Afrique subsaharienne, ont permis de réduire 
le nombre de cas confirmés de paludisme et de décès dus à la maladie de 50 % dans 11 pays 
africains depuis 2000 (5). 

Le Système de surveillance des maladies à déclaration obligatoire (SSMDO) du Canada est un 
système de surveillance passive coordonné par l’Agence de la santé publique du Canada 
(l’Agence) qui sert à suivre de près plus de 40 maladies infectieuses à déclaration obligatoire à 
l’échelle du pays. La déclaration des cas par les provinces et les territoires à l’échelle fédérale se 
fait sur une base volontaire et les cas s’appuient sur des définitions de surveillance préétablies. 
De 2001 à 2011, 4 254 cas de paludisme ont été diagnostiqués et déclarés au SSMDO. De 2009 
à 2011, 18,3 % des 1 387 cas déclarés étaient des jeunes âgés de 19 ans et moins (D. Taylor, 
données inédites, 2013). 
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De 2006 à 2010, 7 542 cas de paludisme ont été déclarés au Centers for Disease Control and 
Prevention des États-Unis (moyenne annuelle : 1 508 cas; écart des valeurs : de 1 298 à 1 691 cas). 
Les enfants (< 18 ans) représentaient 19 % de ces cas (1 418) et 360 (5 %) étaient âgés de 4 ans ou 
moins (K Cullen et P Arguin, données inédites 2012).

En 2009, 35 % des voyageurs canadiens qui sont partis pour une destination autre que les États-
Unis ont visité un pays où il existait un risque de contracter le paludisme, ce qui représente une 
augmentation de 131 % par rapport à 2000 (4;6). On retrouve 94 cas de paludisme diagnostiqués 
parmi les voyageurs canadiens de retour au pays qui se sont présentés à l’un des cinq sites 
canadiens du réseau de surveillance GeoSentinel, de septembre 2009 à septembre 2011; 60 % 
de ces cas étaient causés par le P. falciparum (7).

FIGURE 1 : Carte indiquant les tendances dans l’incidence signalée du paludisme, 2000–2011* 

Tendances dans l’incidence du paludisme
Non applicable ou exempt de paludisme
Sur la bonne voie pour une réduction de 75 % 
de l’incidence (2000-2015)
Réduction de 50 à 75 % dans l’incidence prévue (2000-2015)
Réduction <50 % dans l’incidence prévue (2000-2015)
Augmentation de l’incidence (2000-2011)
Manque de données cohérentes

* Carte présentée uniquement à titre d’aide visuelle. Voir l’annexe I pour les recommandations propres à chaque pays. Reproduit avec la 
permission de l’OMS, 2013 (8).

Le Réseau canadien sur le paludisme (RCP), en collaboration avec l’Agence et le Programme 
d’accès spécial de Santé Canada, maintient des stocks d’artésunate et de quinine injectables dans 
de grands centres médicaux aux quatre coins du pays pour assurer un accès rapide à un traitement 
efficace contre des formes graves de paludisme. Voir l’annexe V pour de plus amples 
renseignements sur les sites du RCP.

Du mois d’août 2001 au mois d’août 2012, 195 cas de paludisme grave ou avec complications ont 
été diagnostiqués et déclarés au RCP. De ces 195 cas, 21.1 % étaient des jeunes âgés de 17 ans 
et moins, et on a présumé que 88.2 % d’entre eux avaient contracté la maladie en Afrique. Dans 
les cas où la raison des déplacements était connue, 25.1 % rendaient visite à des amis ou à de 
la parenté, 17.9 % étaient des immigrants, 14 % étaient en voyage d’affaires et 8 % étaient en 
vacances. Dans 62.6 % des cas, on a demandé de la quinine parentérale pour le traitement, dans 
36.4 % des cas de l’artésunate et dans 1.0 % des cas les deux médicaments. La prise en charge de 
la maladie a été retardée. En effet, seulement 19.5 % des personnes atteintes se sont présentées 
à un établissement de soins de santé dans les 24 heures de l’apparition des symptômes et 43.8 % 
ont attendu plus de trois jours avant de solliciter des soins médicaux. Le diagnostic a été retardé 
de plus de 24 heures dans 33.5 % des cas (9) (A McCarthy et J Geduld, comm. pers. 2012).
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La quasi-totalité des décès dus au paludisme chez les voyageurs est attribuable à P. falciparum. 
Le taux de létalité global du paludisme à P. falciparum, une espèce importée, varie d’environ 1 % 
à 5 % et grimpe pour atteindre 20 % dans les cas graves, même lorsque la maladie est traitée 
dans une unité de soins intensifs (9;10). La progression de l’infection asymptomatique à la maladie 
grave, avec complications, peut être fulgurante; le décès peut survenir en l’espace de 36 à 
48 heures. Les facteurs déterminants pour la survie des patients sont un diagnostic précoce et 
un traitement approprié.
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CHAPITRE 2 : PRÉVENTION ET 
ÉVALUATION DES RISQUES
Les éléments de prévention du paludisme sont souvent décrits comme l’abécédere du paludisme. 
Tous les voyageurs qui se rendent dans des régions impaludées devraient : 

a) être au courant du risque d’infection palustre (décrit dans le présent chapitre);

b) savoir comment se protéger contre les piqûres de moustiques (voir le chapitre 3);

c) suivre une chimioprophylaxie, s’il y a lieu (voir le chapitre 4);

d) être conscients de la nécessité d’obtenir rapidement un diagnostic et un traitement en 
cas de fièvre (voir les chapitres 6 et 7). 

L’annexe II présente une liste de vérification pour les personnes qui prévoient voyager dans 
les zones impaludées.

RISQUES DE CONTRACTER LE PALUDISME SELON 
LA DESTINATION
Bien qu’aucune donnée sur les risques de paludisme selon la destination ne soit disponible à l’heure 
actuelle pour les voyageurs canadiens, de telles données existent pour d’autres populations (1). Par 
exemple, d’après les rapports de cas et le volume de voyageurs vers un pays donné, les Centers for 
Disease Control and Prevention (CDC) des États-Unis ont indiqué que le risque était plus important 
pour les personnes voyageant en Afrique occidentale et dans certaines régions de l’Océanie, 
modéré dans d’autres régions de l’Afrique, et certaines zones de l’Amérique du Sud et de l’Asie 
du Sud, et plus faible pour une bonne partie de l’Amérique centrale, les Caraïbes, le Mexique, et 
d’autres régions de l’Asie et de l’Amérique du Sud (2–4). Cette hiérarchie correspond aux données 
d’autres réseaux de surveillance, notamment le GeoSentinel (5–11), et aux extrapolations des 
estimations d’endémicité propres à chaque pays (12–14). Vu cette uniformité, le Comité consultatif 
de la médecine tropicale et de la médecine des voyages (CCMTMV) considère qu’il est très 
probable que la stratification géographique du risque réalisée par les CDC puisse également 
s’appliquer aux voyageurs canadiens. 

L’annexe I montre une caractérisation pays par pays des zones de transmission du paludisme. De 
plus, certains renseignements propres à une région ou à une ville sont parfois fournis. Ces données 
sont tirées des caractérisations des risques liés aux déplacements publiés par l’Organisation 
mondiale de la Santé (OMS), les CDC et l’Association internationale pour l’assistance médicale aux 
voyageurs (IAMAT) (15–17). Ces caractérisations des risques sont généralement compatibles. Les 
différences les plus évidentes ont trait aux recommandations en matière de chimioprophylaxie dans 
les régions de faible endémicité. Dans ces quelques pays (voir l’annexe I), le CCMTMV se base sur 
la durée du séjour seuil et recommande de prendre des mesures de protection individuelle et de 
suivre une chimioprophylaxie pour les courts séjours (voir l’encadré 2.1).

ÉVALUATION DES RISQUES DE PALUDISME 
De nombreux facteurs peuvent influencer le risque de contracter le paludisme et de développer 
des effets indésirables. Il existe également des risques pour la santé, quoique relativement rares, 
associés aux interventions, particulièrement à la chimioprophylaxie. Pour décider de quelle façon 
prévenir le paludisme, il faut trouver un équilibre entre les risques, les bienfaits prévus et les 



7RECOMMANDATIONS CANADIENNES POUR LA PRÉVENTION ET LE TRAITEMENT  
DU PALUDISME (MALARIA) CHEZ LES VOYAGEURS INTERNATIONAUX

préférences individuelles. Il n’existe malheureusement pas de recette facile à suivre; le paludisme 
est une maladie complexe et sa prévention est tout aussi nuancée. Le CCMTMV suggère donc un 
processus en deux volets pour évaluer les risques de paludisme : l’évaluation de l’exposition et 
l’évaluation de l’hôte. 

ÉVALUATION DE L’EXPOSITION
Le CCMTMV définit l’évaluation de l’exposition comme l’évaluation de la probabilité qu’un 
moustique potentiellement infecté pique une personne. Selon les habitudes et espèces des 
moustiques anophèles, le paludisme se transmet à l’intérieur ou a l’extérieur, entre le coucher du 
soleil et l’aube. Le nombre de vecteurs (et donc le risque de transmission) a tendance à être plus 
élevé en régions rurales (en partie en raison du plus grand nombre de sites disponibles pour le 
développement des larves). Il varie selon les saisons et diminue avec l’altitude, de sorte que le 
risque est souvent absent ou négligeable dans les régions de hautes terres (> 2 000 m ou 6 500 pi) 
(voir les renseignements concernant les risques de paludisme et l’altitude propres à chaque pays 
à l’annexe I). Bien que cela ne soit pas toujours possible, il est utile de connaître les habitudes 
des principaux vecteurs dans une région donnée pour évaluer l’exposition. La Déclaration relative 
aux mesures de protection individuelle pour prévenir les piqûres ou morsures d’arthropodes du 
CCMTMV fournit de plus amples renseignements sur le sujet et un certain nombre de publications 
donnent de l’information sur les vecteurs du paludisme selon la région géographique (15;18–22). 

Il faut examiner soigneusement l’itinéraire de voyage d’un voyageur pour déterminer si celui-ci 
visitera des zones où le paludisme est endémique (annexe I). Si oui, il est alors conseillé de réaliser 
une évaluation des risques d’exposition. Voici les facteurs à considérer :

• Le niveau d’endémicité dans la ou les zones de l’itinéraire de voyage : tel qu’il est susmentionné, 
la transmission du paludisme est plus élevée en Afrique occidentale et en Océanie, elle est plus 
modérée dans d’autres régions de l’Afrique et certaines zones de l’Amérique du Sud et de l’Asie 
du Sud, et elle est faible dans une bonne partie des Caraïbes, de l’Amérique centrale et du 
Mexique, et dans d’autres zones de l’Amérique du Sud et de l’Asie (2–4);

• La présence de Plasmodium falciparum : les infections à P. falciparum sont associées aux taux 
de mortalité les plus élevés;

• La durée d’exposition : les risques augmentent avec la durée du voyage (voir l’encadré 2.1); 

• La destination : les risques d’exposition sont généralement plus élevés lors de séjours en milieu 
rural que lors de séjours périurbains, et ils sont plus élevés lors de séjours périurbains que lors 
de séjours urbains. Le CCMTMV considère que le risque de paludisme est minime dans les 
centres urbains de l’Asie du Sud-Est et de l’Amérique centrale et du Sud, ainsi que dans les 
grands centres de villégiature des Caraïbes et du Mexique;

• La saison : le risque est plus élevé durant la saison des pluies ou peu de temps après en raison 
de l’augmentation des populations de moustiques;

• L’exposition durant la nuit; 

• La présence d’espèces pharmacorésistantes (voir l’annexe I) : le P. falciparum résistant à la 
chloroquine est répandu dans toutes les régions du monde impaludées, à l’exception du 
Mexique, des Caraïbes, de l’Amérique centrale à l’ouest du canal de Panama et dans certaines 
parties du Moyen-Orient (23). La présence de P. falciparum résistant à la chloroquine et à la 
méfloquine a été confirmée dans les régions frontalières de la Thaïlande et du Cambodge, de 
la Thaïlande et de la Birmanie (Myanmar), de la Chine et de la Birmanie (Myanmar), et du Laos 
et de la Birmanie (Myanmar), ainsi que dans les provinces occidentales du Cambodge, les États 
de l’Est de la Birmanie (Myanmar) et le Sud du Vietnam;



8 RECOMMANDATIONS CANADIENNES POUR LA PRÉVENTION ET LE TRAITEMENT  
DU PALUDISME (MALARIA) CHEZ LES VOYAGEURS INTERNATIONAUX

• L’accessibilité et la probabilité d’utilisation d’autres interventions (p. ex. des mesures de 
protection individuelle);

• L’accès à de l’information semblant indiquer que l’endémicité d’une région donnée a changé. 
Les fournisseurs de soins de santé qui offrent des soins préventifs aux voyageurs devraient 
consulter les sites appropriés (p. ex. les sites web de l’Agence de la santé publique du Canada 
et des CDC, ProMed) pour être informés des nouveaux renseignements concernant les risques 
de paludisme. Cela est particulièrement pertinent pour les régions qui présentent un risque 
minime, parce que des changements pourraient entraîner la recommandation ou la non-
recommandation d’une chimioprophylaxie. 

ÉVALUATION DE L’HÔTE
Le CCMTMV définit l’évaluation de l’hôte comme une évaluation de la santé du voyageur lorsqu’il y 
a un risque potentiel de paludisme clinique pour déterminer si une chimioprophylaxie du paludisme 
est recommandée. Les préférences individuelles en ce qui concerne la gestion des risques doivent 
aussi être prises en considération. Voici les facteurs à considerer :

• La santé générale de la personne : les principaux facteurs à prendre en considération sont ceux 
qui peuvent avoir des conséquences négatives (p. ex. l’âge, la grossesse, les maladies chroniques 
telles que l’infection à VIH) ou qui peuvent influencer le choix de l’agent prophylactique (p. ex. 
l’âge, la grossesse, les maladies cardiaques ou neurologiques) (voir les chapitres 3, 5 et 8);

• Les interactions médicamenteuses possibles (voir les chapitres 3 et 8); 

• La probabilité que le voyageur ait rapidement accès à des soins médicaux appropriés : les 
voyageurs doivent savoir qu’il peut être impossible d’obtenir un diagnostic de paludisme fiable 
ou un traitement pour cette maladie dans certaines destinations (24). Il n’est peut-être pas idéal 
de s’autodiagnostiquer et d’entreprendre un traitement concomitant du paludisme en fonction 
uniquement des symptômes, sans analyses de laboratoire. Cela dit, les voyageurs qui se rendent 
dans des régions éloignées peuvent ne pas avoir d’autres choix (voir les chapitres 3 et 5);

• La tolérance aux risques et les préférences personnelles : ce facteur est particulièrement 
pertinent lorsqu’on envisage une chimioprophylaxie du paludisme (voir l’encadré 2.1 et 
l’annexe I). En effet, pour une région donnée, lorsque l’évaluation de l’exposition et l’évaluation 
de l’hôte sont identiques, certaines personnes pourraient préférer ne pas avoir recours à la 
chimioprophylaxie alors que d’autres oui. Les voyageurs qui décident de ne pas avoir recours 
à une chimioprophylaxie risquent davantage de contracter le paludisme, mais courent moins 
de risques de subir les effets indésirables des médicaments. L’inverse est vrai pour les personnes 
qui ont recours à une chimioprophylaxie. 

CONVERSION DE L’ÉVALUATION DES RISQUES 
DE PALUDISME EN RECOMMANDATIONS À DES 
FINS PRÉVENTIVES
Une fois terminée, l’évaluation des risques peut éclairer la décision à savoir si une chimioprophylaxie 
est recommandée et, le cas échéant, laquelle est indiquée (l’annexe I donne des recommandations 
propres à chaque pays et à chaque région en ce qui concerne les risques de paludisme, et indique 
la chimioprophylaxie recommandée). Cependant, il est important d’obtenir un jugement clinique 
pour, par exemple, choisir l’agent prophylactique le plus approprié ou avoir des conseils en matière 
de prévention sur une base individuelle (voir l’Encadré 2.1 – Approche du CCMTMV en matière de 
recommandations liées à la chimioprophylaxie du paludisme). 
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ENCADRÉ 2.1 : Approche du CCMTMV en matière de recommandations liées à la 
chimioprophylaxie du paludisme

Le CCMTMV recommande la chimioprophylaxie s’il y a un risque de paludisme. Cependant, si le risque 
de paludisme est très faible et si la période d’exposition est relativement courte (c.-à-d. ≤ deux semaines),  
le CCMTMV est d’avis que rien n’indique clairement s’il faut avoir recours ou non à une chimioprophylaxie. 
Par conséquent, les recommandations propres à chaque pays du CCMTMV comprennent un petit nombre  
de pays pour lesquels la durée du séjour est prise en considération comme seuil critique (voir l’annexe I).  
Le CCMTMV propose aux voyageurs la chimioprophylaxie optionnelle (en prenant des mesures de 
protection individuelle) pour les courts séjours dans les destinations à faibles risques. 

Pour choisir ces pays, deux paramètres des CDC ont été utilisés : 

• Pour les pays que les CDC considèrent comme présentant un risque relatif de paludisme « très faible »  
et où l’incidence du P. falciparum est faible ou nulle, une durée de séjour seuil de deux semaines  
est recommandée. 

• Pour les pays présentant un risque relatif de paludisme « très faible » et où l’incidence du P. falciparum  
est élevée, ou les pays présentant un « faible » risque de paludisme et où l’incidence du P. falciparum  
est faible ou nulle, une durée de séjour seuil d’une semaine est recommandée.

Il est à noter que cette approche : 

• ne s’applique qu’aux régions où le risque de paludisme est minime;

• reconnaît que l’exposition augmente probablement avec le temps; et

• tient compte du fait que les mesures de protection individuelle sont probablement moins bien respectées 
plus le séjour est long, ce qui augmente les risques.

Que les voyageurs qui se rendent dans des destinations impaludées suivent ou non une chimioprophylaxie, 
ils peuvent réduire les risques de contracter la maladie par des mesures de protection individuelle et une 
évaluation médicale rapide en cas de fièvre.

TABLEAU 2.1 : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur 
les preuves

RECOMMANDATION CATÉGORIE MFP

Les voyageurs devraient recevoir l’avis d’un spécialiste concernant les risques de 
paludisme et les stratégies à employer pour éviter les moustiques (1).

B III

La chimioprophylaxie du paludisme est très efficace lorsqu’elle est adéquate (4). A I

Il est essentiel d’examiner soigneusement l’itinéraire de voyage d’un voyageur et ainsi 
déterminer le niveau d’endémicité et la durée de l’exposition pour pouvoir lui donner 
une évaluation précise des risques (1;4;6).

B III

Il est également important d’évaluer la santé et la tolérance aux risques des voyageurs 
avant de formuler des recommandations en matière de prévention du paludisme.

B III

ABRÉVIATION : MFP, médecine fondée sur les preuves.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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CHAPITRE 3 : PRÉVENTION – ÉDUCATION 
DES VOYAGEURS CONCERNANT LE 
PALUDISME
L’observance des régimes prophylactiques contre le paludisme et l’utilisation de mesures de 
protection individuelle (MPI) sont des moyens essentiels pour prévenir la maladie. Les décès dus 
au paludisme chez les voyageurs canadiens s’expliquent souvent par l’absence de mesures de 
protection, en particulier la chimioprophylaxie du paludisme (1–3), l’utilisation d’une intervention 
efficace, mais de façon inappropriée, ou l’adoption d’une approche non efficace. 

OBSERVANCE DES RECOMMANDATIONS, LE POINT 
FAIBLE DANS LA PRÉVENTION DU PALUDISME
Les études révèlent que la non-observance ou l’emploi sous-optimal de la chimioprophylaxie 
ou d’autres interventions préventives sont courants (4–11). Bien que le problème soit généralisé, 
certaines sous-populations semblent être plus portées à ne pas suivre les recommandations, par 
exemple les grands randonneurs pédestres, les immigrants qui retournent dans leur pays d’origine 
pour rendre visite à des amis ou à de la parenté, les voyageurs qui sont partis pour longtemps 
(plus d’un mois), les voyageurs de 40 ans ou moins et les voyageurs qui doivent prendre des doses 
quotidiennes de médicaments antipaludéens (4–8;12–18). Les raisons invoquées à l’appui de la 
non-observance sont variées; citons notamment le fait de ne pas savoir que le paludisme est un 
risque, la crainte ou l’expérience passée d’effets secondaires des médicaments antipaludéens, 
les fausses croyances en une immunité durable contre le paludisme qui aurait été acquise à la suite 
d’infections antérieures, le coût des médicaments, la confusion semée par des recommandations 
contradictoires, un oubli et le peu d’intérêt à prendre un antipaludéen (4–6;8;12–14). 

Bien que le problème de la non-observance des recommandations contre le paludisme soit 
décrit en détail, peu d’information a été publiée sur les façons d’améliorer l’observance de ces 
recommandations. Il est intéressant de noter que certaines recherches ont indiqué que l’envoi de 
messages textes était un outil aidant à mieux comprendre les interventions contre le paludisme. 
L’efficacité des messages textes est de toute évidence paradoxale; en effet, dans le cadre d’une 
étude, les messages textes n’ont pas amélioré l’observance d’une chimioprophylaxie antipaludique 
chez un groupe de voyageurs revenus de voyage (19), mais ils ont eu l’effet contraire dans une autre 
étude auprès de professionnels de la santé qui ont mieux respecté les lignes directrices liées aux 
pratiques cliniques pour la prévention du paludisme (20). 

Bien qu’il soit admis que les données à l’appui de cet outil sont insuffisantes, le CCMTMV est 
tout de même d’avis que la communication entre le voyageur et le prestataire de soins de santé 
est essentielle à la prévention du paludisme. Les prestataires de soins de santé doivent être 
bien informés pour pouvoir bien conseiller les voyageurs (21). L’information qu’ils donnent aux 
voyageurs doit être personnalisée en fonction de l’itinéraire de voyage, tout en soulignant les 
facteurs de risque d’une non-observance. Les voyageurs qui font appel à une seule source 
d’information qualifiée (telle qu’un médecin de famille formé en médecine des voyages) sont 
beaucoup plus nombreux à suivre la prophylaxie antipaludéenne recommandée que ceux qui 
consultent une multitude de sources d’information possiblement contradictoires (21;22).
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DIAGNOSTIC PRÉCOCE ET TRAITEMENT
Il faut informer tous les voyageurs que l’apparition d’une fièvre (sans étiologie connue) pendant un 
voyage dans une région impaludée ou jusqu’à un ani après leur retour peut être un symptôme de 
paludisme. Ils doivent alors se faire examiner par un médecin dès que possible, qu’ils aient ou non 
suivi une chimioprophylaxie antipaludéenne. Le voyageur fiévreux doit fournir ses antécédents de 
voyage dire notamment s’il est ou s’il était récemment dans une région impaludée, puis demander 
qu’un frottis sanguin soit immédiatement effectué (techniques à étalement mince et goutte épaisse) 
pour détecter la présence éventuelle des parasites causant le paludisme. Si le laboratoire n’est pas 
en mesure d’effectuer un frottis sanguin avec la technique de la goutte épaisse, il est quand même 
préférable d’effectuer un frottis mince. Si le frottis initial est négatif et que les symptômes persistent, 
il faut refaire le frottis au moins deux fois dans les 12 à 24 heures suivantes. Les cliniciens et les 
patients doivent se rappeler qu’un diagnostic précoce et la mise en route rapide d’un traitement 
approprié sont des facteurs qui ont une incidence sur la survie des patients infectés par Plasmodium 
falciparum (2). (Pour de plus amples renseignements, voir les chapitres 6 et 7.)

PRÉVENTION – MESURES DE PROTECTION INDIVIDUELLE
RENSEIGNEMENTS GÉNÉRAUX
Si les moustiques ne peuvent piquer, ils ne peuvent transmettre le paludisme. Il est donc 
recommandé de recourir à des interventions qui réduisent les piqûres éventuelles. Ce sujet est 
abordé en détail dans la Déclaration relative aux mesures de protection individuelle pour prévenir les 
piqûres ou morsures d’arthropodes du CCMTMV (24). Étant donné que seules les recommandations 
générales les plus importantes sont mentionnées ici, on incite le lecteur à lire cet article (24) ainsi que 
l’article le plus récent sur le sujet, Recommandations canadiennes pour la prévention et le traitement 
du paludisme (malaria) chez les voyageurs internationaux. 

MOUSTIQUES DU PALUDISME
Seuls les moustiques anophèles transmettent le paludisme. Ces moustiques sont habituellement 
actifs durant la soirée et les plus efficaces piquent et se reposent lorsqu’ils sont à l’intérieur. 
Ces règles ne sont toutefois pas universelles, car de nombreux moustiques qui transmettent le 
paludisme peuvent et même préfèrent piquer lorsqu’ils sont à l’extérieur, et à différentes heures 
du jour, notamment en fin d’après-midi et aux premières heures du jour. Tout renseignement sur les 
principaux vecteurs du paludisme dans une région à risque donnée peut être utile pour l’élaboration 
de stratégies de gestion des risques. Par exemple, en sachant qu’A. albimanus, qui est un important 
vecteur présent dans certaines parties du Nouveau Monde, peut piquer tôt en soirée et souvent 
à l’extérieur, on peut souligner l’importance de prendre des mesures de prévention qui sont 
efficaces dans ce contexte, comme porter des vêtements traités aux insecticides et appliquer 
une lotion insectifuge.

i La vaste majorité des cas de paludisme liés aux voyages diagnostiqués dans des pays où le paludisme n’est pas endémique se 
déclarent plusieurs mois après le retour des voyageurs d’une région impaludée (23). Cependant, certains cas, y compris les cas 
de Plasmodium falciparum, se déclareront après une plus longue période, parfois six mois et plus après l’exposition. Le CCMTMV 
recommande donc que les voyageurs qui tombent malades et ont une fièvre inexpliquée après leur retour (jusqu’à un an après, qu’une 
prophylaxie antipaludéenne ait été prescrite ou non, ou suivie ou non) consultent immédiatement un médecin et informent celui-ci de 
leurs antécédents de voyage. Il faut être particulièrement attentif aux fièvres qui se déclarent dans les trois mois suivant le retour d’un 
voyage, car plus de 90 % des maladies liées au P. falciparum surviennent au cours de cette période.
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De plus amples renseignements sur les moustiques du paludisme sont fournis dans la Déclaration 
relative aux mesures de protection individuelle pour prévenir les piqûres ou morsures d’arthropodes 
du CCMTMV, tout particulièrement dans l’« Annexe 1. Information sommaire sur les principaux 
arthropodes vecteurs » et ses références (24). 

MESURES POUR ÉVITER LES PIQÛRES DE MOUSTIQUES DU PALUDISME
Plusieurs mesures peuvent être prises avant de partir en voyage pour réduire les risques de 
paludisme. Le voyageur peut notamment planifier ses activités durant les périodes de la journée où 
le risque est réduit ou se rendre dans des zones où la transmission est moins probable, par exemple 
dans les centres urbains. De plus, le voyageur peut prendre un certain nombre de mesures pour 
éviter les morsures de moustiques lorsqu’il se trouve dans une région impaludée. Les principales 
mesures appartiennent à deux catégories, les barrières physiques et les barrières chimiques, qui ne 
sont pas mutuellement exclusives, mais qui sont souvent combinées en une seule intervention. Par 
exemple, l’utilisation d’une moustiquaire imprégnée d’un insecticide et le port de vêtements traités 
avec un insecticide constituent des barrières à la fois physiques et chimiques. 

BARRIÈRES PHYSIQUES
Il y a une panoplie de barrières physiques qui peuvent être utilisées pour diminuer le contact entre 
les vecteurs et leurs hôtes humains. Voici les principales méthodes recommandées par le CCMTMV :

• Protéger les lieux de travail et d’hébergement. L’installation de moustiquaires aux portes et 
aux fenêtres, et le cloisonnement des avant-toits protègent contre les moustiques, tout comme 
boucher les trous dans les toits et les murs, et cloisonner les espaces autour du bâtiment (25–27);

• Utiliser des moustiquaires de lit. En plus d’être une barrière chimique (voir ci-après), les 
moustiquaires de lit constituent une barrière physique contre les moustiques. Ils agissent aussi 
comme barrière contre d’autres bestioles comme les punaises, les rongeurs et les serpents; et

• Porter des vêtements appropriés. Les vêtements pleine longueur, amples et de couleur claire 
permettent de se protéger contre les piqûres de moustiques. Les manches devraient être 
déroulées et les extrémités du pantalon rentrées dans les bas (28–30). 

BARRIÈRES CHIMIQUES
Les barrières chimiques agissent de diverses façons, notamment en chassant les moustiques 
ou en les tuant. Les principaux agents chimiques offerts sur le marché à l’heure actuelle sont les 
insectifuges topiques qu’on applique sur la peau et les insecticides qui sont imprégnés dans les 
moustiquaires de lit et certains vêtements. Les diverses barrières chimiques utilisées chez certaines 
sous-populations précises (p. ex. les enfants) ainsi que les données à l’appui de leur utilisation 
sont abordées en détail dans la Déclaration relative aux mesures de protection individuelle pour 
prévenir les piqûres ou morsures d’arthropodes du CCMTMV (24).

Voici d’importantes recommandations émises au sujet de l’emploi des barrières chimiques : 

Appliquer un insectifuge topique sur les surfaces exposées de la peau pour se prémunir contre les 
piqûres et les morsures, et diminuer le risque d’exposition aux moustiques du paludisme (31;32).

Les insectifuges topiques homologués au Canada qui renferment de 20 à 30 % de DEET 
ou 20 % d’icaridine devraient être le premier choix des voyageurs canadiens. Le DEET  
(N,N-diéthyl-m-toluamide) a été homologué au Canada il y a longtemps. Il est efficace et agit 
très bien contre les moustiques, y compris les vecteurs de paludisme. L’icaridine [picaridine, 
KBR 3023, 1-acide pipéridinecarboxylique 2-(2-hydroxyéthyl)-1-méthylpropylester] n’a que 
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récemment été homologuée au Canada. Malgré tout, les Centers for Disease Control and 
Prevention des États-Unis et le programme d’évaluation des pesticides de l’Organisation mondiale 
de la Santé (Pesticide Evaluation Scheme [WHOPES]) la recommandent comme insectifuge efficace 
pour se protéger contre les piqûres pendant un certain temps (33–35). Celui-ci est disponible aux 
États-Unis depuis 2005. 

Les insectifuges topiques qui contiennent du p-menthane-3,8-diol (une substance chimique 
provenant de l’eucalyptus à odeur de citronnelle) et qui sont homologués au Canada devraient 
être considérés comme une deuxième option.

D’autres ingrédients actifs actuellement homologués au Canada comme insectifuges, par exemple 
la citronnelle et l’huile de soya, ne sont pas disponibles partout ou n’offrent pas une protection 
d’une durée suffisante contre les moustiques; leur utilisation n’est donc pas recommandée pour 
protéger les voyageurs contre les piqûres de moustiques.

Pour les déplacements à l’extérieur du Canada dans des pays où le paludisme est endémique 
ou épidémique, les voyageurs devraient employer des moustiquaires de lit prétraitées avec un 
insecticide (36).

Les voyageurs devraient porter des vêtements traités au moyen d’un insecticide pour se protéger 
contre les piqûres ou les morsures des vecteurs et des arthropodes (37–40).

AUTRES INTERVENTIONS
Il ne faut pas se fier à des méthodes basées sur les insecticides telles que les spirales d’insecticides 
qui se brûlent, les insecticides en atomiseur, en aérosol et en pulvérisations spatiales, ainsi que les 
draps traités au moyen d’un insecticide.

Éviter les mesures de protection individuelle qui sont inefficaces contre les arthropodes vecteurs  
et les maladies connexes, ou dont l’efficacité n’a pas été démontrée de façon convaincante. Citons 
en exemple les dispositifs électroniques (à ultrasons) (41;42), les bracelets, colliers et bandes aux 
chevilles imprégnés d’insectifuge (43), les dispositifs d’électrocution (41;44), les pièges qui attirent 
les moustiques par l’odeur, le citrosa (plante d’intérieur ressemblant au géranium) (45–47), la 
vitamine B1 administrée par voie orale (48) et les hydratants pour la peau qui ne renferment pas 
d’ingrédients actifs à action insectifuge approuvés (43).

TABLEAU 3.1 : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur 
les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Il est très important de suivre les recommandations en matière de prévention du 
paludisme, par exemple la chimioprophylaxie et les mesures de protection individuelle 
(4;5;7;12–18;49).

B III

Le paludisme doit être considéré comme le diagnostic possible d’une fièvre inexpliquée 
qui se déclare lors d’un voyage ou dans les 12 mois après un voyage dans une région 
impaludée (2) et il est important de consulter un médecin rapidement.

B III

Un diagnostic précoce et la mise en route rapide d’un traitement approprié sont 
essentiels pour les patients infectés par P. falciparum (2).

B III

Protéger les lieux de travail et d’hébergement contre les moustiques en installant des 
moustiquaires aux portes et aux fenêtres, en bouchant les trous dans les toits et les murs, 
et en cloisonnant les avant-toits et les espaces autour du bâtiment.

B I
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Porter des vêtements appropriés, c’est-à-dire des vêtements pleine longueur, amples  
et de couleur claire, dérouler les manches et rentrer les extrémités du pantalon dans les 
bas ou les bottes.

B III

Utiliser des moustiquaires de lit imprégnées d’insecticide. A I

Porter des vêtements traités aux insecticides. B II

Appliquer un insectifuge topique sur les surfaces exposées de la peau pour se prémunir 
contre les morsures d’arthropodes et diminuer le risque d’exposition aux moustiques 
du paludisme.

A I

Les produits homologués au Canada qui renferment de 20 à 30 % de DEET ou 20 % 
d’icaridine devraient être le premier choix des voyageurs canadiens.

A II

Les insectifuges topiques qui contiennent du p-menthane-3,8-diol (une substance 
chimique provenant de l’eucalyptus à odeur de citronnelle) et qui sont homologués  
au Canada devraient être considérés comme une deuxième option.

A II

D’autres ingrédients actifs actuellement homologués au Canada comme insectifuges, par 
exemple la citronnelle et l’huile de soya, ne sont pas disponibles partout ou n’offrent pas 
une protection d’une durée suffisante contre les piqûres ou les morsures; leur utilisation 
n’est donc pas recommandée pour protéger les voyageurs contre les morsures de vecteurs.

E II

Il ne faut pas avoir recours ni se fier à des méthodes basées sur les insecticides telles  
que les spirales d’insecticides qui se brûlent, les insecticides en atomiseur, en aérosol  
et en pulvérisations spatiales, ainsi que les draps traités au moyen d’un insecticide.

E III

Les mesures de protection individuelle qui sont inefficaces contre les arthropodes 
vecteurs et les maladies connexes, ou dont l’efficacité n’a pas été démontrée de façon 
convaincante ne sont pas recommandées. Citons en exemple les dispositifs électroniques 
(à ultrasons), les bracelets, colliers et bandes aux chevilles imprégnés d’insectifuge, les 
dispositifs d’électrocution (« bug zappers »), les pièges qui attirent les moustiques par 
l’odeur, le citrosa (plante d’intérieur ressemblant au géranium), la vitamine B1 administrée 
par voie orale et les hydratants pour la peau qui ne renferment pas d’ingrédients actifs  
à action insectifuge approuvés.

E II

ABRÉVIATIONS : DEET, N,N-diéthyl-m-toluamide. 

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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CHAPITRE 4 : PRÉVENTION – RÉGIMES 
CHIMIOPROPHYLACTIQUES
Le paludisme est une maladie mortelle grave. Même avec des traitements modernes efficaces 
et des soins intensifs, le taux de létalité pour les infections graves à Plasmodium falciparum peut 
s’élever à 20 %. Pour réduire l’impact sur les voyageurs, il convient d’abord de prévenir la maladie. 
Il existe plusieurs interventions visant à réduire le risque de paludisme, la principale étant de suivre 
une chimioprophylaxie (voir les chapitres 5 et 8) tout en appliquant des mesures de protection 
individuelle pour prévenir les piqûres d’insectes (1) (voir le chapitre 3).

ANTIPALUDÉENS
La plupart des voyageurs qui prennent des antipaludéens à des fins prophylactiques ne ressentent 
aucun effet indésirable, sinon des effets mineurs (2–8). Cependant, les antipaludéens ne devraient 
être prescrits qu’une fois le risque individuel évalué (voir le chapitre 2) afin de prendre en 
considération les risques et les bienfaits d’une chimioprophylaxie. Au moment de choisir entre 
différentes options, le prestataire de soins de santé doit prendre en considération l’état de santé 
général du voyageur, les autres médicaments que celui-ci prend, l’efficacité des antipaludéens, 
les risques d’effets indésirables et la nature de ceux-ci, ainsi que les préférences du voyageur et 
sa tolérance aux risques.

Si le patient éprouve effectivement des effets indésirables, ceux-ci risquent de se répercuter non 
seulement sur la santé du voyageur, mais également sur son observance du régime thérapeutique. 
On peut faire l’essai d’un médicament avant le voyage pour voir s’il est bien toléré. Pour réduire 
au minimum les effets indésirables, il importe de bien expliquer à tous les voyageurs le schéma 
posologique à suivre, notamment l’heure où il faut prendre le médicament et s’il faut le prendre 
avec des aliments, de même que les précautions relatives aux effets secondaires de chaque 
médicament (p. ex. l’exposition au soleil avec la doxycycline).

L’efficacité observée des différents antipaludéens dans le cadre d’essais cliniques suppose une 
observance stricte du schéma posologique et des mesures de protection individuelle comme 
la protection contre les insectes et l’emploi d’insectifuges. Certains schémas posologiques 
(p. ex. avec la méfloquine) sont plus souples, tandis que d’autres doivent être respectés en tout 
temps (p. ex. avec la doxycycline) pour garantir une protection maximale. Si les voyageurs sont 
bien renseignés sur tous les aspects de la prévention du paludisme et sur les enjeux précis de 
leur traitement prophylactique, ils auront tendance à respecter davantage le schéma posologique 
du traitement. 

CHOIX DES ANTIPALUDÉENS
Le prestataire de soins de santé doit suivre cinq étapes avant de pouvoir choisir la chimioprophylaxie 
antipaludique la plus appropriée : 

a) Examiner l’itinéraire de voyage précis du voyageur pour déterminer son profil de risque 
de paludisme. Poser des questions précises en ce qui concerne la période de l’année, le 
type de voyage et la ou les destinations. Une fois que l’on a ces renseignements, le schéma 
posologique de l’antipaludéen possible peut être examiné avec le voyageur (voir l’annexe I). 
Plusieurs options seront possibles pour un bon nombre d’itinéraires. Évaluer les avantages et 
les inconvénients (présentés au tableau 8.11) de chaque schéma et déterminer lequel convient 
le mieux au voyageur.
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b) Choisir la dose d’antipaludéen appropriée en prenant le temps d’expliquer au voyageur de 
quelle façon le médicament doit être pris (voir le tableau 8.11).

c) Aborder avec le voyageur l’importance des mesures de protection individuelle, par exemple les 
insectifuges et les moustiquaires de lit, pour se protéger contre le paludisme (voir le chapitre 3).

d) Discuter l’importance de consulter rapidement un médecin si le voyageur se met à faire de 
la fièvre alors qu’il voyage dans une région impaludée ou dans l’annéeii suivant son retour 
au Canada.

CHOIX DES ANTIPALUDÉENS POUR CERTAINES 
RÉGIONS OÙ LE PALUDISME EST PHARMACORÉSISTANT
On devrait informer les voyageurs que les antipaludéens peuvent grandement réduire le risque 
de contracter le paludisme symptomatique (2;4–8;10), mais aucune chimioprophylaxie n’assure 
une protection absolue. Les mesures de protection individuelle complètent les antipaludéens (1) 
et réduisent les risques que le voyageur contracte la maladie (voir le chapitre 3).

Bien qu’il existe des divergences mineures d’opinions entre les experts des différents pays  
(États-Unis, Europe et Canada), le rôle essentiel joué par la chimioprophylaxie du paludisme 
dans la prévention de la maladie, dans les régions où les risques de transmission sont élevés, 
est universellement accepté. Les différences dans les recommandations sont souvent liées aux 
schémas posologiques que privilégie un pays ou à la question de savoir s’il est indiqué de suivre 
une chimioprophylaxie dans les régions où les niveaux de transmission sont faibles (voir ci-dessous). 
Comme toutes ces différences peuvent dérouter les voyageurs, les praticiens devraient prendre 
soin de bien les expliquer.

L’encadré 4.1. résume les principaux schémas chimioprophylactiques selon la pharmacorésistance 
du médicament (on trouvera de plus amples renseignements sur ces médicaments au chapitre 8).

ii La vaste majorité des cas de paludisme liés aux voyages diagnostiqués dans des pays où le paludisme n’est pas endémique se 
déclarent plusieurs mois après le retour des voyageurs d’une région impaludée (9). Cependant, certains cas, y compris les cas de 
P. falciparum, se déclareront après une plus longue période, parfois six mois et plus après l’exposition. Le CCMTMV recommande 
donc que les voyageurs qui tombent malades et ont une fièvre inexpliquée dans l’année suivant leur retour (qu’une prophylaxie 
antipaludéenne ait été prescrite ou non, ou suivie ou non) consultent immédiatement un médecin et l’informent de leurs antécédents 
de voyage. Il faut être particulièrement attentif aux fièvres qui se déclarent dans les trois mois suivant le retour d’un voyage, car plus 
de  90 % des maladies liées au P. falciparum surviennent au cours de cette période. 
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ENCADRÉ 4.1 : Schémas chimioprophylactiques contre le paludisme selon la pharmacorésistance 
du médicament

Régions où les souches sont sensibles à la chloroquine

Il s’agit de régions impaludées où une résistance à la chloroquine n’a pas été signalée ou n’est par répandue 
à grande échelle. C’est le cas, entre autres, d’Haïti, de la République dominicaine, de l’Amérique centrale au 
nord du canal de Panama, de régions du Mexique, de régions de l’Amérique du Sud, de l’Afrique du Nord, 
de régions du Moyen-Orient, ainsi que de la Chine occidentale et centrale. (Voir les recommandations 
propres à chaque pays à l’annexe I.)

Médicaments de choix : La chloroquine (AralenMD) est le médicament de choix pour les voyageurs qui se 
rendent dans des régions où les souches de paludisme sont sensibles à la chloroquine. L’hydroxychloroquine 
(PlaquenilMD) est une option équivalente acceptable (11).

La chloroquine ou l’hydroxychloroquine doit être prise une fois par semaine, le traitement commençant  
une semaine avant l’arrivée dans la région en question (ou deux à trois semaines plus tôt pour évaluer la 
tolérance du voyageur), et se poursuivant pendant toute la durée du séjour et pendant quatre semaines 
après le départ de la région impaludée. 

Médicaments de remplacement : Pour les personnes qui ne tolèrent pas la chloroquine ou 
l’hydroxychloroquine, il faut prescrire l’association atovaquone-proguanil, la doxycycline ou la méfloquine 
(voir la section suivante et le chapitre 8).  

Régions où les souches sont résistantes à la chloroquine  

Il s’agit de régions impaludées où une résistance à la chloroquine a été confirmée, c’est-à-dire la majeure 
partie de l’Afrique subsaharienne, de l’Amérique du Sud, de l’Océanie et de l’Asie. (Voir les recommandations 
propres à chaque pays à l’annexe I.) Il est à noter que certaines régions frontalières de la Thaïlande, du 
Myanmar (Birmanie), du Laos et du Cambodge, de même que le Sud du Vietnam sont des zones de résistance 
à la chloroquine et à la méfloquine (12–14) (voir la section suivante).

On dispose de données suffisantes sur les hôtes non immuns ou partiellement immuns de diverses régions 
pour conclure que l’atovaquone-proguanil, la doxycycline et la méfloquine ont une efficacité égale pour 
prévenir le paludisme chloroquinorésistant (2;4–8).

Médicaments de choix : Atovaquone-proguanil, doxycycline ou méfloquine (2;4–8;10).

L’atovaquone-proguanil doit être pris chaque jour, à partir de la journée précédant l’arrivée dans la région 
impaludée (ou de trois à quatre jours plus tôt pour évaluer la tolérance du voyageur au médicament), 
pendant toute la durée du séjour, et pendant une semaine après le départ de la région impaludée (15).

La doxycycline doit être prise chaque jour, en commençant une journée avant l’arrivée dans la région 
impaludée (ou de trois à quatre jours plus tôt pour tester la tolérance du voyageur au médicament),  
pendant toute la durée du séjour, et pendant quatre semaines après le départ de la région impaludée (4).

La méfloquine doit être prise une fois par semaine, en commençant une semaine avant l’arrivée dans la 
région impaludée (ou trois semaines plus tôt pour évaluer la tolérance du voyageur au médicament), 
pendant toute la durée du séjour, et pendant quatre semaines après le départ de la région impaludée (4).

Médicaments de remplacement : Si l’atovaquone-proguanil, la doxycycline et la méfloquine ne sont pas  
bien tolérés, la primaquine peut être envisagée. La primaquine doit être prise chaque jour, en commençant 
une journée avant l’arrivée dans la région impaludée (ou de trois à quatre jours plus tôt pour tester la 
tolérance du voyageur au médicament), pendant toute la durée du séjour, puis pendant sept jours après  
le départ de la région impaludée.

REMARQUE : La primaquine est CONTRE-INDIQUÉE en cas de déficit en G6PD (glucose-6-phosphate 
déshydrogénase) et chez les femmes enceintes (voir les chapitres 5 et 8). 
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Régions où les souches sont résistantes à la chloroquine et à la méfloquine

Des cas de résistance à la fois à la chloroquine et à la méfloquine ont été signalés dans divers pays d’Asie  
et d’Afrique, et dans le bassin de l’Amazone. Toutefois, cela ne pose pas de véritable problème, sauf dans 
les régions rurales et boisées situées le long de la frontière thaïlandaise avec le Myanmar (Birmanie), le 
Cambodge (13;14) et le Laos, ainsi que dans le Sud du Vietnam (12;16). Peu de touristes visitent ces  
régions, mais ceux qui s’y rendent doivent prendre des mesures de protection individuelle rigoureuses (1).

Médicaments de choix : Atovaquone-proguanil ou doxycycline (voir le chapitre 8). 

L’atovaquone-proguanil doit être pris chaque jour, en commençant au moins un jour avant l’arrivée dans la 
région impaludée (ou de trois à quatre jours plus tôt pour s’assurer que le voyageur tolère le médicament), 
pendant toute la durée du séjour, puis pendant une semaine après le départ de la région impaludée (15).

La doxycycline doit être prise chaque jour, en commençant au moins une journée avant l’arrivée dans  
la région impaludée (ou de trois à quatre jours plus tôt pour s’assurer que le voyageur tolère bien le 
médicament), pendant toute la durée du séjour, puis pendant quatre semaines après le départ de la  
région impaludée (4).

Médicaments de remplacement : À l’heure actuelle, il n’existe aucun médicament de remplacement  
efficace contre le paludisme dans ces régions.

REMARQUE : Il n’existe aucun médicament approuvé contre le paludisme recommandé pour les femmes 
enceintes ou les enfants pesant moins de 5 kg qui voyagent dans des régions de résistance à la méfloquine. 
L’atovaquone-proguanil (MalaroneMD) pourrait être envisagé après le premier trimestre chez les femmes 
enceintes qui doivent voyager dans des zones de résistance à la méfloquine (zones frontalières entre la 
Thaïlande et le Cambodge, et le Myanmar), mais seulement après une discussion sérieuse des bienfaits  
et des risques (voir les chapitres 5 et 8) (17;18). 

PROPHYLAXIE FINALE PAR LA PRIMAQUINE POUR  
LA PRÉVENTION DES RECHUTES DU PALUDISME À 
P. VIVAX ET À P. OVALE
Les parasites P. vivax et P. ovale peuvent survivre dans le foie et causer des rechutes cinq ans ou 
plus après l’arrêt de la chimioprophylaxie de routine (19;20). Bien qu’il soit considéré comme moins 
virulent que P. falciparum, P. vivax est quand même associé à une morbidité importante qui peut 
nécessiter des soins intensifs (21). Étant donné que la plupart des régions impaludées du monde 
(à l’exception d’Haïti et de la République dominicaine) abritent le parasite P. vivax ou P. ovale, les 
voyageurs qui se rendent dans ces régions s’exposent au paludisme de rechute. La prophylaxie 
finale par la primaquine est administrée une fois que le voyageur a quitté la zone impaludée, 
habituellement durant ou après la période de chimioprophylaxie qui suit le retour. La primaquine 
réduit le risque de rechute en agissant sur les formes persistantes (hypnozoïtes) de P. vivax et  
P. ovale, au stade hépatique.

Les données concernant le risque de rechute sont limitées. Selon une étude auprès de 725 Rangers 
de l’Armée américaine postés en Afghanistan, 38 (5,2 %) avaient contracté le paludisme à P. vivax, 
ce qui représente un taux d’attaque de 52,4 pour 1 000 soldats. Le diagnostic a été confirmé 
après une période médiane de 233 jours après le retour de la région impaludée (21). Le personnel 
militaire, les voyageurs qui sont partis pour longtemps et les expatriés sont des groupes pour 
lesquels on devrait envisager une prophylaxie finale s’ils ont vécu dans des régions de forte 
endémicité pour P. vivax ou P. ovale. Tous les voyageurs qui reviennent au Canada après avoir 
reçu un diagnostic d’infection à P. vivax ou à P. ovale à l’étranger sont également des candidats 
potentiels à une prophylaxie finale (22).

La primaquine est contre-indiquée chez les femmes enceintes et les personnes qui présentent 
un déficit en G6PD (voir le chapitre 8 pour les contre-indications et les précautions à prendre).
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DIFFÉRENCES D’APPROCHE DE LA CHIMIOPROPHYLAXIE 
DU PALUDISME
Le CCMTMV consulte toutes les principales sources d’information en matière de prévention 
du paludisme, notamment l’Organisation mondiale de la Santé (OMS) (23), les Centers for 
Disease Control and Prevention (CDC) (24) des États-Unis et le Health Protection Agency Advisory 
Committee on Malaria Prevention (ACMP) (25) du Royaume-Uni. Le CCMTMV examine également 
les recherches récentes ainsi que les données épidémiologiques nationales et internationales 
afin de proposer des lignes directrices et des recommandations adaptées au contexte canadien. 
Certains facteurs influencent les recommandations, par exemple l’homologation des médicaments, 
les habitudes de voyage propres aux Canadiens et l’épidémiologie du paludisme, ainsi que les 
valeurs et les préférences des voyageurs et des prestataires de soins de santé. 

Certains pays (p. ex. les États-Unis) ont une tolérance aux risques de paludisme très faible face 
aux voyageurs qui reviennent au pays (24) et accordent donc une plus grande importance à 
la chimioprophylaxie. D’autres (la plupart des pays européens) mettent l’accent sur les effets 
indésirables potentiels des médicaments et sont donc moins susceptibles de recommander 
une chimioprophylaxie dans les zones à faibles risques. De plus, comme les recommandations 
propres à chaque région sont dynamiques, il existe certaines différences liées à l’âge des données 
épidémiologiques sur lesquelles les recommandations sont basées. Dans les présentes lignes 
directrices, le CCMTMV a tenté de trouver un équilibre entre la nécessité de protéger la population 
et les effets indésirables éventuels d’une chimioprophylaxie. Les recommandations du CCMTMV 
sont pour la plupart conformes avec le OMS (23) et au Yellow Book: Health Information for 
International Travel (24) des CDC des États-Unis, à quelques petites différences près.

Le CCMTMV recommande la chloroquine pour la prévention du paludisme dans les régions 
où la maladie est sensible à la chloroquine et l’atovaquone-proguanil, la doxycycline ou la 
méfloquine comme solutions équivalentes pour la prévention du paludisme dans les régions 
de chloroquinorésistance, ce qui est similaire à l’approche des CDC. Les recommandations 
détaillées concernant le moment de mise en route et d’arrêt de la chimioprophylaxie sont 
également les mêmes dans les principales lignes directrices. Elles offrent aussi la possibilité 
d’un traitement de réserve d’urgence pour les voyageurs qui se rendent dans des régions 
éloignées, où il peut être impossible d’obtenir une assistance médicale dans les 24 heures 
(voir la section sur les traitements de réserve d’urgence pour de plus amples renseignements).

Les lignes directrices du CCMTMV diffèrent parfois de celles de l’OMS et de l’ACMP en ce 
qui concerne les recommandations liées aux médicaments. Dans les régions où les souches 
sont sensibles à la chloroquine, l’ACMP recommande le proguanil comme médicament de 
remplacement. Le proguanil seul n’est cependant pas offert au Canada et le CCMTMV, les CDC 
et l’OMS ne recommandent pas la prise de ce médicament. De plus, dans les zones où les niveaux 
de transmission du paludisme sont faibles à modérés et où la résistance à la chloroquine est faible 
à modérée (p. ex. dans certaines régions de l’Asie du Sud, de l’Asie du Sud-Est, de l’Afrique 
subsaharienne et de l’Amérique du Sud), l’OMS et l’ACMP recommandent l’association de la 
chloroquine et du proguanil comme traitement chimioprophylactique de première intention. 
Cependant, comme le CCMTMV est d’avis que l’association chloroquine-proguanil est beaucoup 
moins efficace que l’atovaquone-proguanil, la doxycycline ou la méfloquine (26;27), il 
ne recommande pas ce traitement.
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Le traitement de réserve d’urgence pour les courts séjours à l’étranger est une solution incluse 
dans toutes les lignes directrices bien que dans celles du CCMTMV et des CDC, les critères 
d’emploi soient plus restrictifs. Le CCMTMV recommande l’autotraitement de réserve pour les 
voyageurs qui ne peuvent avoir de l’aide médicale dans les 24 heures. Dans les lignes directrices 
des CDC, les associations atovaquone/proguanil ou artéméther-luméfantrine sont recommandées 
pour cette utilisation, alors que le CCMTMV recommande un traitement de réserve par l’atovaquone/ 
proguanil ou la quinine et la doxycycline, étant donné que l’association artéméther-luméfantrine 
n’est pas disponible au Canada. Cela dit, le CCMTMV ne recommande en aucun cas la méfloquine 
en raison de la forte probabilité de réactions indésirables graves avec de fortes doses. Pour de 
plus amples renseignements sur l’autotraitement, voir le chapitre 7.

ARRÊT DES MÉDICAMENTS ANTIPALUDÉENS
Des cas de décès dus au paludisme ont été recensés chez des voyageurs qui avaient délaissé un 
antipaludéen efficace au profit d’un autre qui offrait une protection moindre (11;28–30). Au cours 
de leur voyage, les gens peuvent rencontrer d’autres voyageurs ou prestataires de soins de santé 
qui leur suggèrent de changer leurs médicaments ou d’arrêter de les prendre. La plupart du 
temps, il est conseillé d’ignorer ou de remettre en question de tels conseils, car les médicaments 
employés dans d’autres régions du monde peuvent être moins efficaces, entraîner de graves 
effets indésirables et ne pas respecter les normes canadiennes; par conséquent, ils ne sont pas 
recommandés pour les voyageurs canadiens. Citons par exemple le proguanil seul (PaludrineMD), 
la pyriméthamine (DaraprimMD), les associations dapsone-pyriméthamine (MaloprimMD) et  
méfloquine-sulfadoxine-pyriméthamine (FansimefMD).

Cependant, lorsque les effets secondaires de l’agent prophylactique sont importants et que 
les conseils proviennent d’un prestataire de soins de santé (de préférence de celui qui a prescrit 
le médicament initial), il est raisonnable de changer le médicament. Idéalement, il s’agirait 
d’un médicament lui aussi recommandé dans les lignes directrices du CCMTMV. Il N’EST PAS 
recommandé d’arrêter complètement les traitements chimioprophylactiques.

ADMINISTRATION CONCOMITANTE D’ANTIPALUDÉENS 
ET DE VACCINS
Les voyageurs qui ont besoin d’antipaludéens peuvent également devoir recevoir des vaccins 
bactériens oraux vivants contre certains agents. Vu qu’une réplication bactérienne est nécessaire avec 
ces vaccins pour induire une protection immunitaire, l’administration simultanée d’antibiotiques peut 
nuire à l’efficacité des vaccins. La doxycycline est un antibiotique et ne devrait jamais être administrée 
en même temps qu’un vaccin bactérien oral vivant atténué. Il a été démontré que la méfloquine et 
la chloroquine inhibaient in vitro le vaccin oral contre la typhoïde (31). Le proguanil a une certaine 
activité antibactérienne, mais l’administration concomitante de l’atovaquone-proguanil et des vaccins 
oraux vivants contre la typhoïde et le choléra chez les enfants ne semble pas réduire la réponse 
immunitaire à ces vaccins (32). En revanche, l’administration du proguanil et de la chloroquine en 
même temps que les vaccins oraux vivants contre la typhoïde et le choléra a réduit l’immunogénicité 
vaccinale (33). Aucune étude n’a encore été réalisée pour mesurer l’effet de l’administration 
concomitante d’antipaludéens et de vaccins oraux vivants contre la typhoïde et le choléra sur les 
manifestations cliniques de ces deux maladies. Puisque les données ne sont pas définitifs, l’approche 
prudente sera de compléter la vaccination avec des vaccins oraux vivants contre la typhoïde ou le 
choléra au moins trois jours avant la première dose de médicament antipaludique (34–36). Les 
vaccins oraux inactivés par le formol ou la chaleur (tels que DukoralMD) ne contiennent pas de 
bactéries vivantes et peuvent donc être administrés en même temps que des antipaludéens.
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L’emploi concomitant de chloroquine nuit à la réponse immunitaire au vaccin antirabique cultivé 
sur  les cellules diploïdes humaines et administré par voie intradermique (37). Si ce vaccin est 
administré à une personne qui prend de la chloroquine, il est recommandé d’effectuer un dosage 
des anticorps après la vaccination pour vérifier si la réponse immunitaire est adéquate (ce qui n’est 
pas toujours possible).

Au cours de la discussion au sujet de la chimioprophylaxie :

a) Dites aux voyageurs que le paludisme est une maladie potentiellement mortelle et que  
les médicaments entraînent rarement des effets indésirables graves s’ils sont bien choisis  
et employés correctement. 

b) Choisissez le médicament le moins susceptible d’exacerber un problème de santé ancien  
ou actuel.

c) Présentez aux voyageurs toutes les options et faites-leur choisir la chimioprophylaxie qu’ils 
préfèrent (à moins qu’il n’y ait une contre-indication); tous les schémas chimioprophylactiques 
de première intention recommandés sont considérés comme tout aussi efficaces contre  
le paludisme.

d) Soulignez que le médicament devrait être pris selon les recommandations pour réduire  
au minimum les effets indésirables importants.

e) Si le patient craint les effets indésirables d’un médicament, proposez-lui d’en faire l’essai  
avant son voyage.

f) Discutez avec le patient de la possibilité de changer de médicament pendant son voyage  
s’il éprouve alors des effets indésirables graves.

g) Indiquez aux voyageurs que si un antipaludéen est bien toléré, ils devraient continuer de le 
prendre même s’ils entendent des rumeurs négatives au sujet de ce médicament. Rien n’indique 
que les traitements à long terme qui sont actuellement recommandés pour les courts séjours  
à l’étranger comportent un risque additionnel d’effets indésirables graves.

TABLEAU 4.1 : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur  
les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

La chloroquine (AralenMD) ou l’hydroxychloroquine (PlaquenilMD) sont les médicaments de 
choix pour les voyageurs qui se rendent dans des régions où les souches de paludisme 
sont sensibles à la chloroquine (11). 

A I

L’atovaquone-proguanil, la doxycycline ou la méfloquine sont des médicaments de choix 
pour les voyageurs qui se rendent dans des zones de résistance à la chloroquine et de 
sensibilité à la méfloquine (2;4–8;10).

A I

L’atovaquone-proguanil et la doxycycline sont des médicaments de choix pour les 
voyageurs qui se rendent dans des zones où le paludisme est résistant à la méfloquine 
(4;15;38).

A I

La primaquine est recommandée pour la chimioprophylaxie du paludisme chez les 
voyageurs qui ne veulent pas ou ne peuvent pas prendre de l’atovaquone-proguanil, de  
la doxycycline ou de la méfloquine dans des régions de résistance à la chloroquine (5).

A I

La primaquine est recommandée comme prophylaxie finale après le voyage chez les 
voyageurs qui ont souffert à l’étranger d’un paludisme à Plasmodium vivax ou à 
Plasmodium ovale (22).

B III

Le traitement de réserve par l’atovaquone-proguanil ou la quinine et la doxycycline est 
recommandé chez les voyageurs qui ne peuvent obtenir un diagnostic dans les 24 heures.

C III
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La doxycycline est un antibiotique et ne devrait jamais être administrée en même temps 
qu’un vaccin oral vivant. L’administration de vaccins oraux vivants contre la typhoïde et  
le choléra doit être réalisée au moins trois jours avant la première dose de médicament 
antipaludique (34-36).

B III

L’emploi concomitant de chloroquine nuit à la réponse immunitaire au vaccin antirabique 
cultivé sur les cellules diploïdes humaines et administré par voie intradermique (37).  
Si le vaccin intradermique contre la rage est administré à une personne qui prend de la 
chloroquine, il est recommandé d’effectuer un dosage des anticorps contre la rage après 
la vaccination pour vérifier si la réponse immunitaire est adéquate.

B III

ABRÉVIATION : MFP, médecine fondée sur les preuves.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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CHAPITRE 5 : PROBLÈMES LIÉS AU 
PALUDISME CHEZ CERTAINS HÔTES

5.1 PRÉVENTION CHEZ CERTAINS HÔTES – ENFANTS
PRÉVENTION DU PALUDISME CHEZ LES ENFANTS
Les fournisseurs de soins de santé doivent bien informer les voyageurs des risques qu’ils courent 
en se rendant avec de jeunes enfants dans des régions où sévit le paludisme à Plasmodium 
falciparum. La majorité des plus de 650 000 décès par an causés par le paludisme touche les 
enfants (1). Une étude a démontré que le paludisme était la cause la plus courante de maladie 
fébrile (35 %) chez les jeunes voyageurs qui reviennent au pays et le diagnostic unique le plus 
courant en général (8 %); cependant, ces résultats ne peuvent pas être généralisés à tous les 
enfants qui voyagent à l’étranger. La grande majorité des cas de paludisme à P. falciparum 
observés chez les enfants est due à des voyages en Afrique subsaharienne, la plupart des 
voyageurs visitant des amis et parents (2–4). Le paludisme touche aussi de façon disproportionnée 
les enfants. Parmi les Canadiens ayant reçu un diagnostic de paludisme ayant été déclaré à 
l’Agence de la santé publique du Canada entre 1998 et 2008, 23 % avaient 19 ans ou moins, tandis 
que seuls 8,7 % des voyageurs internationaux en 2011 faisaient partie de ce groupe d’âge (5). Du 
mois d’août 2001 au mois d’août 2012, 195 cas de paludisme grave ou avec complications ont été 
diagnostiqués et déclarés au Réseau canadien sur le paludisme. De ce nombre, 21,1 % étaient des 
enfants (< 18 ans) et 11,6 % avaient entre 0 et 4 ans (A. McCarthy et J. Geduld, comm. pers. 2012). 

Parmi les 7 542 cas de paludisme signalés entre 2006 et 2010 aux Centers for Disease Control and 
Prevention (CDC) des États-Unis, 1 418 (18 %) étaient des enfants (< 18 ans) et 360 (4,8 %) avaient 
entre 0 et 4 ans (K. Cullen et P. Arguin, comm. pers. 2012; Domestic Response Unit, Malaria 
Branch, Division of Parasitic Diseases, CDC, États-Unis). 

Le paludisme peut se manifester par des symptômes qui ne sont pas spécifiques et qui 
ressemblent à d’autres diagnostics courants chez l’enfant, ce qui peut retarder le diagnostic. Un 
paludisme grave ou avec complications, comme l’accès pernicieux à forme cérébrale, une anémie 
grave, un choc ou même la mort, peut se développer plus rapidement chez les enfants (6). Les 
données du Réseau canadien sur le paludisme de juin 2001 à septembre 2011 indiquent que 22 % 
des cas de paludisme avec complications nécessitant un traitement par quinine ou artésunate 
injectables concernaient des enfants, la plupart d’entre eux étant nés à l’étranger (61 %) (7). 

La réduction du risque d’infection lors de voyages dans des régions impaludées est inévitable. Tous 
les enfants doivent être bien protégés contre les piqûres de moustiques (voir le chapitre 3) et suivre 
une chimioprophylaxie antipaludéenne (7;8). Les nourrissons ne reçoivent pas suffisamment de 
médicaments par le lait maternel pour être protégés. Des antipaludéens doivent leur être prescrits 
même si leur mère en prend déjà (9;10). 

Il peut s’avérer difficile de s’assurer que les jeunes enfants prennent des antipaludéens en raison 
de l’absence de préparation pédiatrique et de leur goût désagréable. Les comprimés contre le 
paludisme peuvent être écrasés et mélangés avec du sirop de chocolat, de la confiture, des céréales, 
une banane ou une préparation pour masquer le goût. Prescrivez un nombre suffisant de comprimés, 
car il se pourrait que quelques doses soient vomies ou recrachées et donnez des directives claires 
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quant au moment où les doses que le patient n’a pas réussi à ingérer doivent être répétées. Les 
fournisseurs de soins de santé devraient envisager de demander l’aide de pharmacies préparant les 
produits. Elles peuvent couper au préalable les comprimés et/ou les écraser et insérer des portions 
dans des capsules pour un dosage plus précis et facile. 

Des décès causés par une surdose accidentelle ont été signalés. Par conséquent, ces médicaments 
doivent être gardés hors de la portée des nourrissons et des enfants et conservés dans des 
contenants à l’épreuve des enfants (11). 

Il convient de montrer aux familles qui voyageront à l’avenir comment ajuster la dose des 
médicaments afin de l’augmenter à mesure que le poids de l’enfant augmente. 

CHIMIOPROPHYLAXIE DESTINÉE AUX ENFANTS
La chloroquine est l’agent prophylactique privilégié dans les régions où les souches de paludisme 
sont sensibles à la chloroquine (voir l’annexe I pour connaître les recommandations spécifiques 
relatives aux régions). Le sulfate de chloroquine (c.àd. NivaquineMD) est largement utilisé sous la 
forme d’un sirop dans les régions impaludées et il est souvent plus facilement administré aux 
enfants que les comprimés. Cependant, il n’est pas disponible au Canada et les personnes qui 
achètent des produits à l’extérieur du Canada doivent prendre des précautions afin de minimiser le 
risque de médicaments contrefaits (voir « Prévention du paludisme chez les personnes qui voyagent 
ou séjournent longtemps à l’étranger »). Si des parents prévoient utiliser ce sirop, avisez-les du fait 
que la dose doit être déterminée avec prudence, selon le poids de l’enfant et qu’un risque de 
surdose existe. 

La méfloquine est un des médicaments de choix dans les zones de chloroquinorésistance (voir 
l’annexe I pour connaître les recommandations spécifiques relatives aux régions). En revanche, il 
n’existe aucune étude qui porte sur sa biodisponibilité et sa vitesse d’absorption chez les enfants. 
Bien que le fabriquant déconseille l’administration de méfloquine aux enfants pesant moins de 
5 kg (11 lb), il faut néanmoins envisager d’en donner à tous les enfants qui courent un grand risque 
de contracter le paludisme à P. falciparum résistant à la chloroquine, la posologie étant de 5 mg 
base/kg une fois par semaine (12). Les jeunes enfants sont moins nombreux à présenter des effets 
neuropsychiatriques importants après avoir reçu de la méfloquine (13), mais ils risquent davantage 
d’être pris de vomissements (14). 

Même s’il est possible que la chloroquine et la méfloquine exacerbent des troubles convulsifs et 
que d’autres agents devraient être utilisés dans ces cas, rien n’indique que des convulsions fébriles 
chez des enfants soient une contre indication de ces médicaments.

L’association atovaquone proguanil est homologuée pour la prophylaxie et le traitement du 
paludisme chez les enfants pesant au moins 11 kg (25 lb) ou âgés de plus de 3 ans (15). Des essais 
cliniques de l’atovaquone/du proguanil pour traiter le paludisme chez les enfants qui pèsent 5 kg 
(11 lb) ou plus semblent indiquer que cette association peut être sûre chez les nourrissons de cette 
taille lorsqu’elle est requise (16). Les doses quotidiennes pour les petits bébés ont été extrapolées 
à partir de celles utilisées dans les essais de traitement (le quart de la dose thérapeutique, ou 5 et 
2 mg/kg/dose d’atovaquone et de proguanil, respectivement). Le comprimé pour enfants contient 
62,5 mg d’atovaquone et 25 mg de proguanil; les doses quotidiennes sont donc de 1/2 comprimé 
pour enfants chez les enfants pesant de 5 à 8 kg (de 11 à 17 lb) et de 3/4 de comprimé pour 
enfants chez ceux de plus de 8 à 10 kg (de 17 à 22 lb) (16).
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L’usage de la doxycycline comme médicament prophylactique a été étudié (17). Une dose 
quotidienne de 2 mg/kg (max. de 100 mg/j) peut être utilisée chez les enfants de 8 ans ou plus (9;18). 
Bien que la primaquine ne soit pas homologuée au Canada pour cette indication, elle peut être 
administrée aux enfants de 9 ans et plus qui ne peuvent pas prendre des agents prophylactiques de 
première intention (19). Comme il n’existe aucune limite d’âge lorsque la primaquine est employée 
pour une cure radicale de paludisme à P. vivax ou à P. ovale, ce médicament peut être une option 
raisonnable pour les enfants de tout âge tant et aussi longtemps qu’il y a eu un dépistage pour 
s’assurer que le niveau de glucose-6-phosphate déshydrogénase (G6PD) est adéquat. Il est 
recommandé de consulter un spécialiste en médecine des voyages ou en maladies infectieuses à 
moins que le prescripteur connaisse bien l’utilisation de ce médicament chez les enfants.

TABLEAU 5.1.1 : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur  
les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Il faut éviter aux jeunes enfants les voyages dans des régions de transmission intense 
du paludisme, surtout si la maladie est résistante à la chloroquine (9). 

C III

Des mesures de protection individuelle efficaces pour protéger tous les enfants qui  
se rendent dans les régions impaludées doivent être utilisées (20). 

A I

Pour les enfants qui voyagent ou séjournent dans des zones de chloroquinorésistance, 
la méfloquine, la doxycycline (≥ 8 ans) et l’atovaquone/le proguanil (≥ 5 kg) sont les 
médicaments de choix pour la chimioprophylaxie (12;15;17;21).

A I

La chimioprophylaxie à la primaquine peut convenir aux enfants qui ne peuvent 
prendre aucun des agents prophylactiques de première intention (19).

B II

ABRÉVIATION : MFP, médecine fondée sur les preuves.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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5.2 PRÉVENTION CHEZ CERTAINS HÔTES – 
GROSSESSE ET ALLAITEMENT

PRÉVENTION DU PALUDISME CHEZ LES FEMMES ENCEINTES ET  
PENDANT L’ALLAITEMENT
Le paludisme accroît le risque de décès chez la femme enceinte et le nouveau-né, ainsi que le 
risque de fausse couche et de mortinaissance. De plus, les femmes qui suivent une prophylaxie 
inefficace sont proportionnellement plus nombreuses à accoucher d’un bébé de faible poids (1). 
Les femmes enceintes sont deux fois plus à risque d’être piquées par des moustiques; on pense 
que cela est dû à une augmentation de la température à la surface du corps, à une production 
accrue de CO2

 et au fait qu’elles risquent davantage la nuit de quitter la protection assurée par 
la moustiquaire de lit en raison d’une pollakiurie accrue (2). 

Les femmes enceintes devraient autant que possible reporter leur voyage dans des régions 
impaludées, surtout dans les régions où elles risquent de contracter le paludisme à P. falciparum 
pharmacorésistant. Si un voyage ne peut être évité, une attention spéciale devrait être portée. Les 
mesures de protection individuelle pour prévenir les piqûres de moustiques sont les mêmes pour les 
femmes enceintes que pour d’autres adultes. Il convient d’utiliser des insectifuges topiques et des 
moustiquaires de lit imprégnées d’insecticide (voir le chapitre 3) (3). En outre, une chimioprophylaxie 
efficace (lignes directrices indiquées ci-dessous) devrait être utilisée. Le lecteur est prié de consulter 
le chapitre Déclaration relative à la voyageuse enceinte du CCMTMV pour obtenir une description 
plus détaillée du paludisme concernant les voyageuses enceintes ou celles qui allaitent (4).

CHOISIR DES ANTIPALUDÉENS POUR LES VOYAGEUSES ENCEINTES ET POUR 
CERTAINES RÉGIONS OÙ LE PALUDISME EST PHARMACORÉSISTANT

DESTINATIONS OÙ LES SOUCHES SONT SENSIBLES À LA CHLOROQUINE
La chloroquine est sûre durant la grossesse et est le médicament de choix pour les voyageuses 
enceintes qui se rendent dans des destinations impaludées et sensibles à la chloroquine 
(voir l’annexe I). 

DESTINATIONS OÙ LES SOUCHES SONT RÉSISTANTES À LA CHLOROQUINE
Atovaquone-proguanil : On sait depuis longtemps que le proguanil est sûr durant la grossesse; 
on ne dispose pas, par contre, de données sur l’atovaquone. De petits essais de traitement du 
paludisme ont étudié l’association atovaquone/proguanil administrée seule ou avec de l’artésunate, 
chez les femmes à leur deuxième ou à leur troisième trimestre de gestation. Les médicaments 
étaient bien tolérés et l’issue de la grossesse a été favorable (4–6). Tant que ces données n’auront 
pas été étayées par d’autres essais ou expériences, l’atovaquone/proguanil ne sera pas couramment 
recommandé durant la grossesse. Lorsque d’autres solutions ne peuvent être utilisées et que les 
avantages potentiels l’emportent sur le risque potentiel pour le fœtus, cette association peut 
cependant être envisagée après le premier trimestre.

Chloroquine-proguanil : Bien que la chloroquine et le proguanil soient tous les deux sûrs durant 
la grossesse, leur association est inefficace pour prévenir le paludisme résistant à la chloroquine 
et ne sont pas recommandés. 

Doxycycline : La doxycycline est contre-indiquée pour la prophylaxie antipaludéenne chez les 
femmes enceintes parce qu’elle peut avoir des effets indésirables sur le fœtus (altération de la 
couleur des dents, dysplasie dentaire, inhibition de la croissance osseuse, etc.). Il faut éviter 
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de tomber enceinte pendant la semaine qui suit l’arrêt de la prophylaxie par la doxycycline 
afin de permettre l’excrétion complète de cette dernière. 

Méfloquine : La méfloquine peut être employée en toute sécurité pour la chimioprophylaxie 
pendant une bonne partie de la grossesse. Bien que les doses de traitement (≥ 5 fois la dose 
pour la prophylaxie) puissent être associées à une augmentation du risque de mortinaissance (7), 
la majorité des données d’observation et des données d’essais cliniques ont conclu que le 
médicament n’amplifie pas le risque de mortinaissance ni le risque de malformations congénitales 
lorsqu’il est administré à des doses prophylactiques durant le deuxième et le troisième trimestre 
(7–9). Des données de surveillance portant sur plus de 1 500 femmes enceintes n’ont mis en 
évidence aucune augmentation du risque de tératogénicité ou d’avortement spontané lorsque le 
médicament était pris à n’importe quel moment avant la conception jusqu’au troisième trimestre 
inclusivement (10). Bien que cet usage ne semble pas problématique en début de grossesse, les 
données sont limitées en ce qui concerne la prise du médicament pendant le premier trimestre. Il 
n’y a pas lieu d’interrompre la grossesse chez une femme qui a pris de la méfloquine au moment de 
la conception ou durant le premier trimestre de sa grossesse (8;11). Par contre, les voyageuses très 
peu enclines à courir un risque peuvent décider d’éviter de devenir enceintes jusqu’à trois mois 
après l’arrêt d’un traitement par la méfloquine, étant donné la longue demi-vie de ce médicament 
(environ trois semaines). Dans le cas des expatriées ou des voyageuses qui séjourneront longtemps 
dans des zones impaludées, il est plus sûr tant pour la mère que pour le fœtus d’utiliser une 
chimioprophylaxie efficace, compte tenu du risque persistant de maladie et du risque accru de 
maladie grave et de décès durant la grossesse (1).

Primaquine : La primaquine est contre-indiquée durant la grossesseiii, parce qu’on ne peut pas 
doser la G6PD chez le fœtus et le médicament peut être transmis par voie placentaire (12). 
Si un traitement radical ou une prophylaxie finale contre le paludisme à P. vivax est indiqué 
chez une femme enceinte, la chloroquine peut lui être administrée une fois par semaine jusqu’à 
l’accouchement; par la suite, on pourra lui prescrire de la primaquine. 

TABLEAU 5.2.1 : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur 
les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Les femmes enceintes devraient éviter de voyager dans des régions de transmission 
intense du paludisme (1).

C III

Il est fortement recommandé à toutes les femmes enceintes qui se rendent dans des 
régions impaludées de prendre des mesures de protection individuelle, notamment 
d’utiliser des insectifuges topiques et des moustiquaires imprégnées d’insecticide (3).

A I

Les femmes enceintes qui voyagent ou habitent dans des régions où le paludisme est 
sensible à la chloroquine devraient prendre de la chloroquine à titre prophylactique.

A I

La méfloquine est recommandée lorsqu’on ne peut éviter l’exposition au paludisme à  
P. falciparum résistant à la chloroquine de la conception au premier trimestre (A II), de 
même que durant le deuxième et le troisième trimestre de la grossesse (A I) (7–9).

A II, A I

iii Catégorie C des évaluations d’administration pendant la grossesse de la Food and Drug Administration des États-Unis (voir la page 
Web sur la périnatologie pour obtenir des détails concernant l’évaluation.)
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Il n’existe actuellement aucun antipaludéen approuvé chez les femmes enceintes  
qui voyagent dans des régions où le paludisme est résistant à la méfloquine. Chez les 
femmes qui ne peuvent éviter de voyager dans des zones de résistance à la méfloquine 
(p. ex. frontière entre la Thaïlande et le Cambodge ou Myanmar, voir l’annexe I), 
l’administration d’atovaquone/proguanil peut être envisagée après le premier trimestre 
après avoir bien soupesé les avantages et les risques (5;6).

B II

Bien qu’ils puissent être pris sans danger durant la grossesse, la chloroquine et le 
proguanil sont inadéquats en tant qu’antipaludéens et ne peuvent être recommandés 
dans les zones de chloroquinorésistance (13). 

E I

ABRÉVIATION : MFP, médecine fondée sur les preuves.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.

PROPHYLAXIE CHEZ LES FEMMES QUI ALLAITENT
La quantité d’antipaludéens présents dans le lait maternel est insuffisante pour protéger les 
nourrissons contre le paludisme; il faut donc administrer aux bébés nourris au sein qui ont besoin 
d’une chimioprophylaxie les antipaludéens indiqués, selon la posologie recommandée. L’allaitement 
n’est pas une contre indication de l’emploi de médicaments qui sont sûrs durant la première année 
de vie (chloroquine, méfloquine, atovaquone/proguanil chez les nourrissons de ≥ 5 kg). 

Il n’existe pas de données sur la quantité de primaquine qui passe dans le lait maternel; par 
conséquent, il faut vérifier si le nourrisson a un déficit en G6PD avant de prescrire de la primaquine 
à une femme qui allaite. 

Comme on ne dispose pas encore de données sur l’innocuité et l’efficacité de l’atovaquone chez les 
nourrissons de moins de 5 kg, l’association atovaquone/proguanil ne devrait pas être administrée à 
une femme qui allaite un nourrisson de cette taille à moins que les avantages potentiels pour la 
mère ne l’emportent sur les risques pour l’enfant. 

Les données sur l’innocuité de la doxycycline durant l’allaitement sont limitées, mais l’American 
Academy of Pediatrics affirme qu’aucun effet n’a été observé chez les nourrissons allaités dont 
la mère prenait des tétracyclines, et l’absorption du médicament par les nourrissons est 
négligeable (14).

TABLEAU 5.2.2 : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur 
les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Les nourrissons qui courent un risque de paludisme et qui sont nourris au sein 
devraient recevoir leur propre traitement chimioprophylactique adapté (15).

A III

L’association atovaquone/proguanil devrait être évitée le plus possible chez une 
femme qui allaite un enfant de <5 kg (15).

C II

Des données limitées semblent indiquer que l’absorption de la doxycycline par le lait 
maternel est négligeable et que l’allaitement n’est pas une contre-indication absolue 
de l’usage de la doxycycline par la mère (14).

C III

ABRÉVIATION : MFP, médecine fondée sur les preuves.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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5.3 PRÉVENTION CHEZ CERTAINS HÔTES – 
PERSONNES EXPATRIÉS OU QUI SÉJOURNENT 
LONGTEMPS À L’ÉTRANGER

PRÉVENTION DU PALUDISME CHEZ LES PERSONNES EXPATRIÉES OU QUI 
SÉJOURNENT LONGTEMPS À L’ÉTRANGER
Les préoccupations particulières relatives à la prévention du paludisme chez les personnes 
qui voyagent longtemps (celles qui voyagent pendant plus d’un mois) et chez les personnes 
qui séjournent longtemps sont notamment les suivantes : innocuité des médicaments 
chimioprophylactiques et crainte d’effets toxiques dus à une utilisation prolongée de médicaments, 
coût du traitement à long terme, utilisation de médicaments achetés localement qui pourraient 
être contrefaits, conseils contradictoires concernant la chimioprophylaxie et l’autotraitement 
appropriés et non-observance de la chimioprophylaxie et des mesures de protection individuelle. 

Les stratégies modernes de prévention du paludisme ont eu un effet positif marqué sur le risque 
de mortalité lié au paludisme chez les personnes qui résident longtemps à l’étranger. Le risque 
de mortalité pouvait atteindre 60 % chez les missionnaires en Afrique occidentale pendant le 
XXe siècle (1). Cependant, l’établissement de recommandations fondées sur des preuves, qui 
s’adresseraient expressément aux personnes qui voyagent ou résident longtemps à l’étranger, est 
une tâche difficile, vu qu’il existe peu de publications médicales sur le sujet et étant donné que le 
risque varie en fonction de l’endroit, de la profession, du mode de vie et des activités (2). Le risque 
de paludisme lié à l’endroit ou le taux d’inoculation entomologique peuvent varier en fonction 
de la saison ainsi que du caractère rural, périurbain ou urbain de l’emplacement.

L’avis des fournisseurs de soins de santé peut entrer en concurrence avec l’opinion des 
voyageurs qui présument que les événements indésirables associés à des médicaments qu’ils 
ont personnellement vécus sont représentatifs de ce qui pourrait arriver à tout un chacun (3). 
Certains chercheurs ont observé que l’incidence du paludisme peut être plus élevée chez les 
expatriés de longue date que chez leurs homologues installés depuis moins longtemps. Ces 
premiers peuvent avoir une confiance injustifiée en leur autodiagnostic clinique (4) qui est 
renforcée par des résultats de laboratoire faussement positifs (5). Les médicaments de contrefaçon 
peuvent aussi entraîner une pharmacorésistance ou, de façon plus immédiate, des échecs de 
traitement. Il se peut alors que les utilisateurs généralisent l’échec de la réponse d’un 
médicament spécifique à tous les antipaludéens (6). 

ÉVÉNEMENTS INDÉSIRABLES
Une enquête menée auprès de plus de 2 700 membres d’un Corps des volontaires de la paix 
a permis de découvrir que 62 % ont signalé un ou plusieurs événements indésirables, 9 % ont 
déclaré des événements indésirables graves et 23 % ont changé de prophylaxie antipaludéenne 
en raison d’événements indésirables (7).

Rien n’indique que les traitements prolongés qui sont actuellement recommandés pour les 
courts séjours à l’étranger entraîneront un risque additionnel d’événements indésirables graves. 
La chloroquine peut faire exception à la règle. Le risque de rétinopathie chloroquinique exige 
un examen ophtalmologique au moins tous les deux ans pour les voyageurs qui prennent de la 
chloroquine pendant une longue période (8). Cependant, ce médicament est rarement indiqué, 
car la résistance à la chloroquine est très répandue. Bien que les données à l’appui de l’usage 
prolongé de la doxycycline à des fins prophylactiques soient limitées, il convient de signaler que 
ce médicament et la minocycline associée sont aussi utilisés pendant de longues périodes pour 
d’autres indications (9). 
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On a observé que la tolérance à la méfloquine s’améliorait avec le temps, peut-être parce que 
les événements indésirables apparaissent relativement tôt chez les personnes qui prennent de 
la méfloquine à des fins prophylactiques (5). Par conséquent, il ne semble pas qu’une utilisation 
prolongée du médicament augmente les risques (10). Bien que l’on ne dispose que de peu de 
données sur l’utilisation prolongée de l’atovaquone/du proguanil, les composants individuels ont 
été utilisés pendant de longues périodes (8). 

MÉTHODE ACTUELLE DE PRÉVENTION DU PALUDISME CHEZ LES EXPATRIÉS 
Les études ont clairement montré que l’utilisation de la chimioprophylaxie antipaludéenne chez 
les expatriés est sous-optimale. Seuls 69 % des ménages expatriés au Nigéria ont été cherchés leur 
chimioprophylaxie à la pharmacie et parmi ceux-ci, 58 % n’ont pas respecté les recommandations, 
ce qui a donné lieu à un taux général de non-observance de 61 % (11). Une étude sur les expatriés 
vivants au Ghana occidental a permis de découvrir que la durée du séjour était inversement 
proportionnelle à l’observance d’une chimioprophylaxie antipaludéenne. Quatre-vingts pour 
cent des personnes qui étaient restées au Ghana occidental pendant trois mois ou moins suivaient 
une chimioprophylaxie antipaludéenne, tandis qu’aucun des travailleurs y étant restés depuis 
plus d’un an n’en suivait (12). Un examen des comportements liés à la santé chez les travailleurs 
expatriés pour le Comité international de la Croix-Rouge a indiqué une observance de 65 % de 
la chimioprophylaxie antipaludéenne recommandée (13). Enfin, une enquête menée auprès des 
travailleurs de la santé expatriés en Guinée équatoriale a montré que seuls 31 % respectaient le 
régime chimioprophylactique (14).

Les données recueillies auprès de troupes militaires laissent aussi supposer une mauvaise pratique 
d’observance de la chimioprophylaxie antipaludéenne. Sur les plus de 1 000 soldats français affectés 
à des missions en Afrique subsaharienne, seuls 61 % ont déclaré suivre leur chimioprophylaxie (15). 
Un rapport plus récent a démontré que seuls 45 % suivaient une prophylaxie antipaludéenne 
parmi les 575 soldats français postés en Côte d’Ivoire (16). Ces pourcentages se comparent à 
ceux obtenus dans une enquête anonyme effectuée après le déploiement de Rangers de l’Armée 
américaine revenant d’Afghanistan, où les taux d’observance autodéclarés étaient de 52 % pour la 
chimioprophylaxie hebdomadaire, 41 % pour la chimioprophylaxie finale (post déploiement), 31 % 
pour la chimioprophylaxie tant hebdomadaire que finale. Dans ce groupe, les taux étaient de 82 % 
pour le traitement des uniformes à la perméthrine et de 29 % pour l’application d’insectifuge (17).

APPUI À L’ÉGARD DES LIGNES DIRECTRICES ÉTABLIES
De façon générale, les recommandations relatives à la prévention du paludisme chez les personnes 
qui voyagent ou qui séjournent longtemps à l’étranger devraient être très similaires à celles qui 
s’appliquent dans le cas d’un court séjour, mais le coût limitera probablement l’utilisation de 
médicaments plus chers tels que l’association atovaquone/proguanil. Cependant, étant donné 
que peu de personnes qui voyagent longtemps ont tendance à suivre une chimioprophylaxie 
antipaludéenne, les conseils offerts avant le départ et concernant les précautions à prendre à 
l’égard du paludisme doivent aussi comprendre une description des symptômes du paludisme, 
mettre l’emphase sur le besoin d’un diagnostic et d’un traitement précoces, inclure une discussion 
concernant le besoin d’élaborer un plan pour accéder à des soins médicaux adaptés en cas de 
maladie, des conseils précis concernant les mesures de protection individuelle (voir le chapitre 3), 
l’utilisation d’un traitement de réserve d’urgence (autotraitement) dans le cas échéant, et la 
possibilité de médicaments antipaludéens de contrefaçon achetés localement (10).
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On dispose de peu de données sur l’incidence du paludisme dans le cas des longs séjours à 
l’étranger et sur l’efficacité et la tolérabilité des régimes actuellement recommandés. Les études 
effectuées dans des régions de résistance à la chloroquine ont toutes démontré que l’usage 
prolongé de la méfloquine est bien toléré et est plus efficace que la prise de chloroquine et de 
proguanil (5;18–20). Une meilleure compréhension des voyageurs à l’égard du paludisme semble 
comporter des avantages sur le plan de l’observance thérapeutique : un programme de prévention 
du paludisme destiné aux expatriés non immuns travaillant dans des régions impaludées a permis 
d’accroître les connaissances concernant le paludisme et d’améliorer les pratiques, y compris une 
meilleure observance de la chimioprophylaxie (19). Un autre programme qui comportait entre 
autres de l’information sur les lignes directrices canadiennes, les mesures de protection individuelle 
ainsi que l’autotraitement lorsque des tests de diagnostic rapide autoadministrés étaient positifs a 
été instauré pour une cohorte d’expatriés au Ghana au sein de laquelle l’incidence du paludisme 
variait de 1/50 à 1/25 par mois entre 1993 et 1999 (de 2 à 4 %). Selon les données de surveillance 
ultérieures, l’incidence mensuelle du paludisme a diminué, passant de 4/1 000 en 2000 à 1,7/1 000 
en 2002 (de 0,4 à 0,17 %) (K. Gamble, donnée non publiée).

MOUSTIQUAIRES DE LIT IMPRÉGNÉES D’INSECTICIDE
Le Comité consultatif de la médecine tropicale et de la médecine des voyages (CCMTMV) 
recommande que toutes les personnes qui voyagent dans des régions impaludées utilisent 
des moustiquaires imprégnées d’un insecticide dans le cadre de leurs mesures de protection 
individuelle (voir le chapitre 3). Pour la plupart des voyageurs, des moustiquaires de lit imprégnées 
d’un insecticide offrent une protection suffisamment durable. Cependant, les personnes qui 
séjournent longtemps à l’étranger sont confrontées à d’autres défis : l’insecticide imprégné dans la 
plupart des moustiquaires commence à perdre son effet après 6 mois. Par conséquent, lorsque des 
voyages dans une région impaludée sont fréquents et/ou devraient durer au moins six mois, les 
moustiquaires traitées de façon habituelle ne sont pas appropriées et des moustiquaires imprégnées 
d’un insecticide durable seraient préférables (21). À l’heure actuelle, il n’existe pas d’homologation 
de moustiquaires imprégnées d’un insecticide durable, ni de politique particulière permettant leur 
vente au Canada pour une utilisation à l’étranger. En outre, la perméthrine liquide (un insecticide 
utilisé pour traiter les moustiquaires) n’est pas vendue au Canada. Cependant, les moustiquaires 
imprégnées d’insecticide peuvent être obtenues auprès de certaines cliniques santé-voyage 
canadiennes et d’autres fournisseurs nationaux et internationaux (21).

Les voyageurs qui séjournent longtemps à l’étranger doivent connaître les changements 
climatiques saisonniers qui ont une incidence sur le risque de paludisme et la perte d’effet des 
moustiquaires imprégnées d’insecticide. Cela signifie qu’au début de la saison des pluies, il faut 
de nouveau imprégner les moustiquaires de cet insecticide.

TESTS DE DIAGNOSTIC RAPIDE (TDR) 
Si aucune formation appropriée du personnel de laboratoire n’est offerte, il se peut que ces tests 
ne soient pas plus utiles chez les personnes qui voyagent ou séjournent longtemps à l’étranger que 
chez l’ensemble des voyageurs (22;23) (voir le chapitre 6 pour des renseignements sur le diagnostic 
du paludisme et les TDR). Les expatriés font souvent partie d’une communauté assez stable, de 
sorte que des membres clés pourraient recevoir une formation adéquate sur l’utilisation des TDR 
et l’administration d’un autotraitement. Il faut user de prudence parce qu’il existe peu de données 
provenant d’études contrôlées sur l’utilisation des TDR dans les populations d’expatriés ou de 
voyageurs qui séjournent longtemps à l’étranger. L’évaluation d’un programme de prévention 
du paludisme pour les expatriés dans les régions impaludées, qui comprenait des TDR et un 
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traitement de réserve, a révélé que 15 % des participants éprouvaient des difficultés à effectuer 
des TDR et que 22 % avaient recours à un traitement de réserve, malgré l’obtention d’un TDR 
négatif (24).

MÉDICAMENTS DE CONTREFAÇON
La production, la distribution et la vente d’antipaludéens, d’antirétroviraux et d’autres médicaments 
de contrefaçon sont répandues dans bien des régions de l’Asie et de l’Afrique (25–27). On a 
constaté que le tiers à la moitié des comprimés d’artésunate en Asie du Sud-Est ne contenaient 
aucun ingrédient actif (25). Un grand nombre d’expatriés achètent leurs antipaludéens en vente 
libre et ne sont pas en mesure d’évaluer l’authenticité de ces médicaments. Malheureusement, 
la simple recommandation d’acheter des médicaments de marque déposée peut ne pas être 
suffisante (25–27).

Le problème des médicaments de contrefaçon est particulièrement vital pour les voyageurs qui 
partent pour une longue période parce qu’ils devront renouveler leur prescription d’antipaludéens 
utilisés à des fins prophylactiques et de médicaments pour l’autotraitement de réserve du paludisme 
dans des pharmacies locales (25–27). Il convient de mettre en garde toutes les personnes qui 
voyagent ou séjournent à long terme à l’étranger contre les médicaments de contrefaçon et de 
les encourager à acheter une provision de médicaments dans des pays qui ont mis en place des 
mesures strictes de contrôle de la qualité. Le CoartemMD (artéméther-luméfantrine) n’est pas encore 
homologué au Canada, mais est recommandé par l’Organisation mondiale de la Santé comme 
traitement de première intention contre le paludisme à P. falciparum en Afrique. Si ce médicament 
est recommandé aux personnes qui voyagent ou séjournent longtemps à l’étranger, il devrait être 
acheté dans les pays (p. ex. Europe ou ÉtatsUnis) où une contrefaçon est peu probable (28). Bien 
que la prophylaxie par l’atovaquone/le proguanil soit trop coûteuse pour la majorité des personnes 
qui voyagent ou séjournent longtemps à l’étranger, celles-ci pourraient choisir d’acheter une ou 
deux cures d’autotraitement qu’elles conserveraient dans leur trousse médicale (29). 

PROPHYLAXIE FINALE
La prophylaxie finale est plus problématique lors d’un long séjour que d’un court séjour. Une 
attention particulière doit être portée aux expatriés et aux militaires (consulter le chapitre 4, 
Prévention – Régimes chimioprophylactiques).

TABLEAU 5.3.1 : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur  
les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Les recommandations relatives à la prévention du paludisme chez les personnes qui 
voyagent ou qui séjournent longtemps à l’étranger ne devraient pas différer 
sensiblement de celles qui s’appliquent aux courts séjours (30).

B III

Il est raisonnable d’apprendre aux voyageurs qui partent pour une longue période à se 
servir des tests de diagnostic rapide (23;30).

C III

Il est important que les voyageurs qui séjourneront longtemps à l’étranger et qui risquent 
d’acheter des médicaments dans des pays où il n’y a pas de contrôle soient informés au 
sujet des antipaludéens de contrefaçon (25–27).

C II

La primaquine devrait être considérée comme le médicament de choix pour la prophylaxie 
finale (voir le chapitre 8) chez les militaires, les voyageurs partis pour une longue période 
ou les expatriés qui reviennent de régions de transmission de P. vivax (17;28;30).

A I

ABRÉVIATION : MFP, médecine fondée sur les preuves; TDR, test de diagnostic rapide.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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5.4 PRÉVENTION CHEZ CERTAINS HÔTES – 
VOYAGEURS SOUFFRANT DE COMORBIDITÉS

La prévention, le diagnostic et la prise en charge du paludisme chez les voyageurs ayant des 
problèmes médicaux sous-jacents présentent un certain nombre de difficultés. Des interactions 
délétères entre le paludisme et les problèmes médicaux sous-jacents peuvent entraîner une plus 
grande sensibilité au paludisme et une gravité accrue de ce dernier, ou encore un accroissement 
du risque de complications du problème médical sous-jacent en question. Les interactions 
médicamenteuses avec les médicaments à usage chronique doivent être prises en compte lorsque 
l’on prescrit une chimioprophylaxie ou un traitement antipaludéen. Certains problèmes médicaux 
sous-jacents peuvent être aggravés par un ou plusieurs antipaludéens, voire en proscrire 
totalement l’usage.

La possibilité d’interaction médicamenteuse indésirable doit toujours être prise en compte 
lorsque l’on recommande une chimioprophylaxie antipaludéenne. Une vérification de l’interaction 
médicamenteuse doit être entreprise systématiquement, à moins que l’innocuité des médicaments 
du voyageur soit connue avec l’antipaludéen proposé. 

HÔTES IMMUNODÉPRIMÉS 
i. VIH/sida : Des interactions importantes et complexes ont lieu entre le virus de l’immunodéficience 
humaine (VIH) et P. falciparum. Le paludisme aigu stimule la réplication du VIH-1, entraînant une 



43RECOMMANDATIONS CANADIENNES POUR LA PRÉVENTION ET LE TRAITEMENT  
DU PALUDISME (MALARIA) CHEZ LES VOYAGEURS INTERNATIONAUX

charge virale accrue pouvant accélérer la progression de la maladie (1;2) et augmenter le risque 
de transmission. L’infection du VIH dégrade les réponses immunitaires contre le paludisme et 
accroît l’incidence et la gravité de cette maladie (2;3). L’infection du VIH peut accroître le risque 
d’échec du traitement antipaludéen (4), le risque augmentant à mesure que la numération des 
lymphocytes CD4 chute (5–7). Les femmes co-infectées par le VIH et le paludisme présentent 
un risque accru de transmission du VIH de la mère à l’enfant et de paludisme congénital (8–10). 

Le potentiel d’interactions médicamenteuses entre les antipaludéens et les antirétroviraux doit 
être pris en compte dès lors qu’une prophylaxie ou un traitement antipaludéen sont prescrits à 
une personne infectée au VIH sous traitement antirétroviral. Les inhibiteurs de la protéase et les 
inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptase inverse peuvent interagir avec les antipaludéens, 
causant une toxicité ou une réduction de l’efficacité des dits médicaments (11). Le tableau 1 résume 
les interactions médicamenteuses générales entre les antirétroviraux et les antipaludéens. Malgré 
le peu de renseignements disponibles, il est recommandé de passer en revue les interactions 
médicamenteuses particulières dès que des antipaludéens sont prescrits à un voyageur sous 
traitement antirétroviral. 

TABLEAU 5.4.1 : Interactions médicamenteuses générales entre les antirétroviraux et les 
antipaludéens (11) 

RÉSUMÉ DES INTERACTIONS

Chloroquine Aucune interaction importante documentée.

Ritonavir : Augmentation potentielle des niveaux de chloroquine. 

Méfloquine Inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptase inverse (INNTI) : Peuvent réduire 
les niveaux de méfloquine.

Inhibiteurs de la protéase : Réduction possible des niveaux de méfloquine ou 
d’inhibiteurs de la protéase.

Doxycycline Aucune interaction avec les INNTI ou les inhibiteurs de la protéase.

ddI : Éviter l’utilisation avec des comprimés/suspensions orales (Capsules Videx ECMD : 
aucune interaction).

Atovaquone/proguanil Zidovudine (AZT) : Niveaux d’AZT accrus, rajustement systématique de la dose inutile.

INNTI et inhibiteurs de la protéase : Éviter l’administration simultanée en raison du 
risque de niveaux d’atovaquone sous-thérapeutiques. 

En plus d’évaluer les interactions médicamenteuses, il convient également de tenir compte du 
risque de chevauchement des profils d’effets indésirables (11). Il est recommandé de consulter 
un expert de la médecine tropicale ou des voyages en plus du spécialiste du VIH du voyageur.

ii. Asplénie : L’asplénie augmente le risque, l’ampleur et la durée de la parasitémie, même chez 
les personnes partiellement immunisées dans les pays impaludés (12); des cas de paludismes graves 
et mortels ont été rapportés chez des voyageurs souffrant d’asplénie (13). Un auto-traitement de 
réserve doit être envisagé en plus des mesures prophylactiques si des régions isolées sont visitées 
ou si l’accès aux soins est limité (se reporter au chapitre 5.3, y compris la section relative au 
traitement de réserve d’urgence). La fièvre chez une personne asplénique peut représenter un 
paludisme ou une infection à un organisme bactérien encapsulé, c’est pourquoi un traitement 
antibactérien de réserve doit également être envisagé/fourni (14). Étant donné le risque de sepsie 
bactérienne après une splénectomie, l’utilisation de doxycycline pour la prophylaxie antipaludéenne 
peut être préférée à d’autres options en raison de son action antibactérienne (15).
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iii. Autres problèmes d’immunosuppression : Les renseignements sont limités concernant 
l’évolution naturelle du paludisme chez les personnes souffrant d’autres problèmes 
d’immunosuppression ou sous traitements immunosuppresseurs, comme des agents biologiques. 
La gravité et la mortalité du paludisme peuvent être accrues et, par conséquent, les voyageurs 
immunodéprimés doivent faire l’objet d’une attention supplémentaire en vue d’obtenir une 
observance optimale des mesures de protection individuelle contre l’exposition aux arthropodes 
et de la chimioprophylaxie antipaludéenne. Le potentiel d’interactions médicamenteuses 
indésirables doit être pris en compte au moment de la prescription d’agents chimioprophylactiques 
antipaludéens chez les voyageurs utilisant des traitements immunosuppresseurs. Les principales 
interactions entre les médicaments antipaludéens et antirejet sont énumérées au tableau 2. La 
collaboration entre les spécialistes des greffes et les prescripteurs de la médecine de voyage ainsi 
que, dans certains cas, l’essai avant le voyage avec un suivi des concentrations de médicaments, 
peuvent s’avérer bénéfiques pour optimiser la chimioprophylaxie antipaludéenne chez ces patients. 

TABLEAU 5.4.2 : Interactions potentielles entre les médicaments antirejet et les antipaludéens

ANTIPALUDÉEN MÉDICAMENT ANTIREJET EFFET POTENTIEL

Chloroquine Tacrolimus

Cyclosporine

Allongement de l’intervalle QT

Augmentation des concentrations 
de cyclosporine

Méfloquine Cyclosporine

Tacrolimus

Allongement de l’intervalle QT

Allongement de l’intervalle QT

Doxycycline Mycophénolate Baisse des concentrations de 
mycophénolate

Atovaquone Aucune interaction rapportée à ce jour

AUTRES MALADIES 
i. Cardiovasculaire : Il n’a pas été confirmé que la méfloquine était liée à l’arythmie lorsqu’elle 
était utilisée à titre de prophylaxie dans une petite étude de recherche (16), même si une conduction 
auriculoventriculaire aberrante a été signalée dans une étude de cas (17). Il a été signalé que la 
méfloquine, la doxycycline et le proguanil potentialisaient la warfarine, entraînant une coagulation 
anormale et parfois des hémorragies (16;18–21). Si ces médicaments sont utilisés (y compris le 
proguanil en tant que composé de la MalaroneMD), un essai de traitement médicamenteux doit être 
effectué plusieurs semaines avant le voyage et des tests en série du Rapport international normalisé 
(RIN) doivent être menés pour permettre un rajustement de la dose d’anticoagulant avant et après 
le voyage. 

ii. Troubles neurologiques : 

Les troubles épileptiques peuvent être exacerbés par la chloroquine et la méfloquine, d’autres 
agents doivent donc être utilisés. Il n’existe aucune preuve que la convulsion fébrile chez l’enfant 
présente une contre-indication pour ces médicaments. Une utilisation simultanée des médicaments 
anticonvulsifs qui induisent des enzymes microsomales hépatiques (p. ex. barbituriques, phénytoïne, 
carbamazépine) peut réduire les taux sériques et la demi-vie de la doxycycline, et peut nécessiter un 
rajustement de la dose (21) (se reporter au chapitre 8).
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Myasthénie grave : Les infections aiguës, y compris le paludisme, peuvent déclencher une 
exacerbation de la myasthénie grave; par conséquent, il convient d’insister sur la prévention du 
paludisme par l’intermédiaire de l’observance de la chimioprophylaxie et de l’utilisation efficace 
des mesures de protection individuelle contre les insectes. La chloroquine, la méfloquine et la 
doxycycline ont toutes été associées à une aggravation des symptômes de myasthénie et doivent 
être évitées, même si la doxycycline s’est avérée moins souvent associée à une aggravation des 
symptômes de myasthénie que la chloroquine et la méfloquine. Un essai du traitement avant le 
voyage peut être envisagé chez les patients stables, et particulièrement chez ceux ne souffrant 
que de symptômes ophtalmologiques. Même si l’association atovaquone/proguanil n’a pas été 
associée à une aggravation des symptômes de myasthénie, il a été signalé que la monothérapie 
au proguanil aggravait les symptômes (22) et un essai du traitement avant le voyage serait prudent. 
Le proguanil et la doxycycline ont l’avantage d’une courte demi-vie par rapport aux autres choix 
prophylactiques, limitant par conséquent la durée des symptômes aggravés par rapport aux agents 
d’action prolongée. La primaquine n’a pas été associée à des symptômes de myasthénie; par 
conséquent, elle peut représenter une option pour la prophylaxie contre l’infection à P. falciparum 
(après avoir éliminé tout déficit en G6PD) chez les voyageurs souffrant de myasthénie qui ne 
peuvent tolérer la doxycycline et l’atovaquone/proguanil.

Si un épisode de paludisme aigu a lieu, les options de traitement peuvent être limitées et il peut 
s’avérer difficile de déterminer si une détérioration des symptômes de myasthénie est liée aux effets 
du paludisme ou du traitement antipaludéen. Il a été signalé que la quinine provoquait un syndrome 
myasthéniforme (23) et une détérioration chez les patients souffrant de myasthénie (24). Il n’a pas 
été signalé que les dérivés de luméfantrine et d’artémisinine déclenchaient ou aggravaient les 
symptômes de myasthénie, mais aucune utilisation de ces agents chez des patients atteints de 
myasthénie n’a été rapportée. Au vu des risques de décompensation grave avec déficience 
respiratoire, les voyageurs atteints de myasthénie grave active devraient éviter de voyager dans 
des régions où l’accès rapide à des soins tertiaires pourrait être difficile et devraient s’assurer de 
disposer d’une assurance d’évacuation sanitaire appropriée.

iii. Troubles psychiatriques : Des effets neuropsychiatriques indésirables liés à la dose sont 
bien connus avec la méfloquine et, à un degré moindre, avec la chloroquine (25;26). Les facteurs 
prédisposants pour de possibles effets neuropsychiatriques indésirables graves comprennent : 
le genre féminin, un indice de masse corporelle faible, les antécédents de réactions 
neuropsychiatriques indésirables en lien avec la méfloquine et les antécédents de diagnostics 
psychiatriques importants (27). Bien que le lien entre la méfloquine et de graves réactions mentales 
n’ait pas été clairement établi, la méfloquine ne devrait pas être prescrite aux voyageurs avant 
d’avoir mené une évaluation approfondie des antécédents de dépression, de troubles anxieux 
généralisés ou de psychose (28;29). Aucune donnée ne démontre que le trouble déficitaire de 
l’attention accroît le risque d’effets neuropsychiatriques indésirables; cependant, il est prudent 
de s’assurer qu’aucun des troubles psychiatriques susmentionnés ne coexiste (30).

iv. Troubles hépatiques ou rénaux : Une altération modérée ou grave de la fonction hépatique 
ou de la fonction rénale peut entraîner une importante modification des concentrations sériques 
d’antipaludéens. Si la conduite à tenir n’est pas claire après l’examen d’une source de référence 
standard, il est recommandé de consulter un spécialiste en médecine tropicale ou en médecine 
des voyages. Le tableau 3 souligne les éléments à prendre en compte en matière d’antipaludéens 
pour les personnes souffrant de troubles hépatiques ou rénaux.
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TABLEAU 5.4.3 : Éléments à prendre en compte en matière d’antipaludéens pour les personnes 
souffrant de troubles hépatiques ou rénaux (31–35)

TROUBLE RÉNAL TROUBLE HÉPATIQUE RECOMMANDATIONS 

Chloroquine 95 % éliminée  
dans l’urine

Métabolisme 
hépatique partiel

Prudence dans l’utilisation en cas d’insuffisance 
hépatique (rajustement de dose éventuellement 
requis) et en présence d’une utilisation 
simultanée d’agents hépatotoxiques. Prudence 
dans l’utilisation en cas d’insuffisance rénale 
(rajustement de dose éventuellement requis).

Méfloquine 9 % éliminée sous 
forme inchangée 
dans l’urine

Métabolisée dans  
le foie (CYP 3A4)  
et excrétée 
principalement dans la 
bile et les excréments.

Prudence dans l’utilisation en cas d’insuffisance 
hépatique.

Aucun rajustement de dose requis en cas 
d’insuffisance rénale ou de dialyse.

Doxycycline 30 à 50 % excrétée 
sous forme 
inchangée, ne 
s’accumule pas en 
cas d’insuffisance 
rénale

Métabolisme hépatique 
partiel (un allongement 
de la demi-vie peut se 
produire en cas 
d’insuffisance 
hépatique importante). 

Aucun rajustement de dose en cas 
d’insuffisance rénale ou de dialyse. 

Un rajustement de dose peut être requis en cas 
de trouble hépatique.

À éviter en cas d’insuffisance hépatique grave.

Proguanil < 40 % éliminé sous 
forme inchangée 
dans l’urine

Métabolisme 
hépatique partiel du 
proguanil (CYP 2C19). 
Métabolites éliminés 
dans l’urine

Aucun changement de dose pour les 
insuffisances rénales légères à modérées. 
Contre-indiqué si la clairance de la créatinine 
est inférieure à 30 mL /min en raison d’une 
accumulation potentielle du médicament.

Aucun changement pour les insuffisances 
hépatiques légères à modérées. Aucune étude 
chez les patients atteints d’insuffisances 
hépatiques graves (utiliser avec prudence).

Atovaquone Minimale > 90 % éliminée sous 
forme inchangée dans 
les excréments

v. Troubles divers : 

Psoriasis : Il s’est avéré que les antipaludéens, et plus particulièrement la chloroquine et 
l’hydroxychloroquine, déclenchaient des crises aiguës de psoriasis; cependant, il n’existe aucun 
consensus sur le fait que ce trouble constitue une contre-indication pour l’utilisation de ces 
antipaludéens (36;37). Au moment de recommander une chimioprophylaxie antipaludéenne en 
présence de psoriasis, la chloroquine devrait en général être évitée au profit d’un autre antipaludéen. 
Les preuves sont insuffisantes pour considérer le psoriasis comme une contre-indication absolue 
concernant l’utilisation de la chloroquine; cependant, si la chloroquine est choisie, il faut informer 
les voyageurs concernés des risques éventuels d’exacerbation. Le risque d’exacerbation du psoriasis 
avec l’utilisation de la méfloquine, de l’atovaquone/proguanil et de la doxycycline n’est pas attesté 
d’après la documentation actuelle. 

Déficit en glucose-6-phosphate déshydrogénase (G6PD) : Même si le déficit en G6PD peut conférer 
un certain niveau de résistance à l’infection au paludisme, ce n’est pas un absolu et une prévention 
du paludisme efficace demeure essentielle. L’utilisation de la primaquine est contre-indiquée en cas 
de déficit en G6PD en raison du risque élevé d’hémolyse, qui peut s’avérer mortelle. La chloroquine 
est également contre-indiquée par le fabricant en cas de déficit en G6PD, même si une hémolyse 
importante est peu probable à des doses prophylactiques. L’hémolyse ne représente pas une 
préoccupation pour l’utilisation d’autres antipaludéens lorsque ces derniers sont utilisés à des doses 
prophylactiques.
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Porphyrie : À l’exception de l’atovaquone/proguanil, toutes les chimioprophylaxies antipaludéennes 
de première ligne sont considérées comme possiblement porphyrinogène; il faut les utiliser avec 
prudence et seulement si aucune autre solution plus sûre n’existe. L’association atovaquone/
proguanil est considérée comme « probablement non porphyrinogène » et peut être utilisée sans 
précautions particulières (38). Les preuves relatives à l’innocuité de la doxycycline en cas de 
porphyrie sont contradictoires (38). 

TABLEAU 5.4.4 : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur  
les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Avant leur voyage, les personnes qui sont immunodéprimées ou souffrent d’autres 
maladies concomitantes devraient consulter un spécialiste en médecine des voyages  
ou en maladies infectieuses en plus du principal médecin qui les soigne pour leur 
maladie sous-jacente (39). 

B III

Avant de prescrire des antipaludéens à des personnes atteintes de problèmes de  
santé chroniques, y compris les personnes infectées par le VIH, il convient d’examiner 
soigneusement les interactions médicamenteuses potentielles et les chevauchements  
de toxicités (12).

A I

Les personnes infectées par le VIH qui sont enceintes ou qui souffrent d’une 
immunosuppression avancée doivent être incitées à choisir des régions où le paludisme 
n’est pas endémique ou à différer leur voyage jusqu’à la fin de leur grossesse ou jusqu’à 
la restauration de leur fonction immunitaire. 

BIII

Un traitement de réserve antipaludéen doit être fourni aux voyageurs aspléniques qui 
peuvent subir des retards lorsqu’il s’agit d’avoir accès à des soins appropriés en cas de 
maladie fébrile.

AII

Avant qu’une personne traitée à la warfarine prenne de la méfloquine, de la doxycycline 
ou du proguanil (y compris dans l’association atovaquone/proguanil), un essai préalable 
avec dosage du RIN devrait être effectué (18–21). 

AII

La chloroquine et la méfloquine doivent être évitées en présence de troubles 
épileptiques chroniques.

EII

La chloroquine et la méfloquine doivent être évitées chez les voyageurs souffrant  
de myasthénie grave.

EIII

Les antécédents en matière de santé mentale doivent être soigneusement passés en 
revue avant de recommander l’utilisation de méfloquine pour s’assurer de l’absence  
de troubles psychotiques, dépressifs ou anxieux (28). 

AI

Les voyageurs atteints de psoriasis doivent être informés du risque potentiel 
d’exacerbation du psoriasis avec une chimioprophylaxie antipaludéenne.

BIII

La méfloquine, la doxycycline et l’association atovaquone/proguanil doivent être 
privilégiées à la chloroquine chez les patients souffrant d’un psoriasis sous-jacent.

BIII

La primaquine ne doit pas être utilisée en tant que chimioprophylaxie en présence  
de déficit en G6PD.

EII

L’association atovaquone/proguanil peut être le premier choix en tant que prophylaxie 
antipaludéenne en présence de porphyrie.

BIII

ABRÉVIATION : MFP, médecine fondée sur les preuves. VIH, Virus de l’immunodéficience humaine, G6PD, glucose-6-phosphate 
déshydrogénase.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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5.5 PRÉVENTION CHEZ CERTAINS HÔTES – MIGRANTS 
ET PERSONNES VISITANT DES AMIS ET PARENTS

MIGRANTS
Le risque de paludisme existe pour les migrants après leur arrivée au Canada et qui proviennent 
d’un pays impaludé. Bien qu’il se peut que certains réfugiés reçoivent un traitement préventif 
contre le paludisme dans les camps de réfugiés, avant leur départ, ce type de traitement n’est 
aucunement universel. La plupart des cas de paludisme se développeront dans les trois mois 
suivant la dernière exposition, mais un risque résiduel peut perdurer pendant un an ou plus, les 
rechutes les plus longues signalées apparaissant des décennies plus tard. De ce fait, le diagnostic 
de paludisme doit être envisagé pour les migrants nouvellement arrivés au Canada au moins 
12 mois après leur arrivée.

Des lignes directrices cliniques récentes publiées au Canada comprennent des chapitres sur le 
paludisme touchant les migrants (1;2). Dans l’ensemble, il n’existe pas de données sur le nombre 
de cas de paludisme des migrants diagnostiqués au Canada. Cependant, on dispose de données 
limitées concernant des cas graves de paludisme déclarés au Réseau canadien sur le paludisme. 
Entre 2001 et 2012, dans un peu moins de 20 % de tous les cas de formes graves de paludisme 
au Canada, l’immigration était signalée comme la raison des déplacements et 65,7 % de ces cas 
concernaient des personnes âgées de moins de 18 ans (A. McCarthy et J. Geduld, comm. pers., 
Domestic Response Unit, Malaria Branch – Division of Parasitic Diseases, Centers for Disease 
Control and Prevention des États-Unis, 2012).

VISITE À DES AMIS ET À DES PARENTS
Selon le Recensement de 2007, près de 20 % de la population canadienne est composée de 
personnes qui ne sont pas nées au Canada (3) et un grand nombre d’entre elles font partie de 
familles dont les dernières générations sont arrivées au Canada. Étant donné la facilité d’effectuer 
des voyages internationaux, un nombre accru de voyageurs peuvent retourner dans leur pays 
d’origine et le font afin de rendre visite à des amis et leurs parents. Les personnes qui rendent 
visite à leurs amis et parents (VAF) sont un groupe unique possédant des caractéristiques et des 
comportements distincts et qui courent le risque de contracter une maladie en voyageant. Le 
paludisme représente un risque particulier pour les personnes VAF, certaines études laissant 
supposer qu’elles sont exposées à un risque de contracter le paludisme qui est 4,5 fois plus 
élevé par rapport aux touristes (4). Les personnes VAF constituent habituellement une proportion 
importante (de 21 à 68 %) des cas de paludisme importé dans divers pays (5). Le Canada ne 
dispose pas de données sur le nombre total de cas observés de personnes VAF. Cependant, 
celles-ci représentent environ 25,1 % des cas de formes graves de paludisme de 2001 à 2012 
et 8,8 % (4 des 45 cas) concernaient des personnes âgées de moins de 18 ans (A. McCarthy  
et J. Geduld, comm. pers. 2012). 

Aux États-Unis, 2 483 cas de paludisme déclarés au Centers for Disease Control and Prevention 
(CDC) des États-Unis entre 2006 et 2010 concernaient des personnes VAF, ce qui représente 
32,9 % de tous les cas. Parmi ces voyageurs, 15,8 % étaient âgés de 18 ans et moins (K. Cullen 
et P. Arguin, comm. pers. 2012). Au cours de la même période, 8,1 % (n = 616) de tous les cas 
de paludisme déclarés au CDC étaient des immigrants ou des réfugiés et 45 % d’entre eux avaient 
18 ans ou moins.
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Les caractéristiques de la destination de voyage, le voyageur, les croyances et les comportements 
en matière de santé des voyageurs augementent les risques des personnes VAF de contracter le 
paludisme (5). Les personnes rendant visite à des amis et parents ont tendance à partir vers des 
destinations qui ne sont pas touristiques : elles vont souvent dans des endroits ruraux où le risque 
de transmission du paludisme (et d’autres maladies tropicales) est plus élevé que dans les centres 
urbains (6). Le plus souvent, l’hébergement se fait chez des membres de la famille locale plutôt 
que dans des hôtels climatisés et munis de bonnes moustiquaires (6). Les personnes rendant visite 
à des amis et parents ont tendance à être plus jeunes, voyagent souvent avec leurs enfants nés au 
Canada et restent dans leur pays d’origine pendant une période plus longue que les touristes qui 
s’y rendent (6). Parfois, les plans de voyage sont faits à la dernière minute, en raison de situations 
urgentes, telles qu’un retour au pays pour rendre visite à un membre de la famille malade ou 
pour assister aux funérailles (6). Ces personnes ont aussi moins tendance à rechercher des 
conseils sanitaires préventifs à l’intention des voyageurs (7–9), y compris la chimioprophylaxie 
antipaludéenne et des mesures de protection individuelle (5;7), ou de s’y conformer, probablement 
en raison de contraintes financières ou de temps, d’idées fausses sur l’immunité contre le paludisme 
et du fait de s’en rapporter aux avis de membres de la famille ou de fournisseurs locaux une fois 
qu’elles sont arrivées à leur destination (6;10–13). Pour ces raisons, le risque de contracter le 
paludisme chez les personnes VAF peut parfois être proche de celui des résidents locaux. Par 
contre, le risque de maladie grave est plus élevé en raison de la perte d’immunité partielle après 
avoir vécu à l’étranger (6). 

TABLEAU 5.5.1: Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur  
les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Test de dépistage du paludisme chez les migrants ayant une fièvre inexpliquée depuis 
au moins 12 mois, après leur arrivée au Canada.

C III

Envisager un dépistage du paludisme chez les voyageurs asymptomatiques 
nouvellement arrivés et qui proviennent de zones endémiques élevées et le traitement 
des cas qui présentent une parasitémie (hormis la présence de gamétocytes seulement) 
dans les frottis sanguins. 

C III

Demander aux migrants provenant de pays impaludés quels sont leurs projets de 
voyage. Cela peut donner l’occasion d’offrir des conseils de prévention concernant  
le paludisme (6).

C III

Aviser les Canadiens VAF et qui voyagent dans des pays impaludés du risque de 
paludisme, y compris la perte de l’immunité partielle liée au fait de vivre à l’étranger  
et du risque accru de maladie grave chez les enfants et les femmes enceintes (6).

C III

Prodiguer des conseils aux Canadiens qui rendent visite à des amis et parents et qui 
voyagent dans des pays impaludés concernant les mesures de protection individuelle 
(répulsifs, moustiquaires de lit, choix de comportement) et la chimioprophylaxie (6).

C III

Discuter de l’abordabilité de la chimioprophylaxie pour les Canadiens VAF et qui 
voyagent dans des pays impaludés, en tenant compte du coût au moment d’évaluer  
les différents choix (6).

C III

ABRÉVIATION : MFP, médecine fondée sur les preuves. VAF, visite à leurs amis et parents.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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CHAPITRE 6 : DIAGNOSTIC DU 
PALUDISME
Le paludisme à Plasmodium falciparum peut entraîner rapidement la mort, en particulier chez 
l’hôte non immun. C’est le diagnostic le plus urgent à confirmer ou à exclure chez le voyageur qui 
présente une fièvre à son retour d’un voyage dans une région impaludée. Bien que d’autres signes 
et symptômes puissent se manifester chez des patients atteints de paludisme, ils ne sont ni sensibles 
ni spécifiques. Par exemple, la fièvre est souvent non cyclique, et la splénomégalie est rarement 
présente en début d’évolution du paludisme à P. falciparum (1). Une évaluation clinique, même 
effectuée par des experts, peut ne pas confirmer ou écarter de façon fiable un diagnostic de 
paludisme (2). La plupart des cas de paludisme à P. falciparum se déclarent dans les 2 à 3 mois 
suivant l’exposition, bien que les manifestations cliniques puissent être retardées chez les voyageurs 
qui ont suivi un traitement chimioprophylactique. D’autres formes de paludisme, par exemple 
P. ovale et P. vivax, peuvent se manifester jusqu’à plusieurs années après l’exposition. 

La vaste majorité des cas de paludisme liés aux voyages diagnostiqués dans des pays où le 
paludisme n’est pas endémique se déclarent plusieurs mois après le retour des voyageurs d’une 
région impaludée (3). Cependant, certains cas, y compris les cas de P. falciparum, se déclareront 
après une période plus longue, parfois six mois ou plus après l’exposition. Le CCMTMV 
recommande donc que les voyageurs qui tombent malades et ont une fièvre inexpliquée dans 
l’année suivant leur retour (qu’une prophylaxie antipaludéenne ait été prescrite ou non, ou suivie 
ou non) consultent immédiatement un médecin et l’informent de leurs antécédents de voyage. Il 
faut être particulièrement attentif aux fièvres qui se déclarent dans les trois mois suivant le retour 
d’un voyage, car plus de 90 % des maladies liées au paludisme à P. falciparum surviennent au cours 
de cette période.

Les fournisseurs de soins de santé devraient partager ces informations avecles voyageurs lors de 
l’évaluation effectuée avant un voyage et les médecins devraient inclure un recueil des antécédents 
de voyage dans l’évaluation des patients qui présentent une fièvre. 

MICROSCOPIE
Pour confirmer ou exclure un diagnostic de paludisme, un échantillon de sang doit être analysé. Le 
test standard consiste en un examen microscopique de frottis sanguins (étalement mince et goutte 
épaisse). Il faut beaucoup de formation et d’expérience pour bien analyser les frottis sanguins, 
notamment pour interpréter les gouttes épaisses et identifier l’espèce de parasites. L’absence de 
personnel expérimenté peut limiter l’exactitude du diagnostic du paludisme dans les laboratoires 
au Canada (4), alors que le diagnostic dans des pays à faible revenu est souvent entravé par des 
problèmes liés à la qualité du microscope ou des colorations ainsi qu’à la supervision et au contrôle 
de qualité dans le laboratoire (5). Par exemple, le diagnostic de paludisme établi après l’analyse de 
frottis sanguins dans des cliniques locales en Afrique subsaharienne n’a pu être confirmé que chez 
25 % des cas diagnostiqués parmi des membres du Peace Corps Américain (6).

Si l’on soupçonne qu’un cas est atteint de paludisme, un laboratoire canadien devrait être en 
mesure de confirmer la présence du parasite et, dans la plupart des cas, de déterminer l’espèce 
en cause, moins de 1 à 2 heures après la réception d’un échantillon sanguin (5). Dans de rares cas, 
lorsque la parasitémie est faible, un frottis initial peut être faussement négatif. Cela oblige alors 
à effectuer un ou deux frottis additionnels à un intervalle de 12 à 24 heures pour confirmer ou
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exclure le diagnostic. Il est important de répéter les frottis à intervalles réguliers plutôt que de 
retarder potentiellement le diagnostic en essayant de planifier la prise d’échantillon avec le cycle 
de la fièvre (7).

Un des éléments essentiels de l’interprétation d’un frottis pour la détection du paludisme est 
l’identification de l’espèce du parasite. Il est essentiel de bien identifier l’espèce afin de choisir 
le traitement adéquat qui peut sauver la vie du patient, et de prendre des décisions judicieuses, 
notamment en ce qui concerne l’hospitalisation. Le dosage de la parasitémie est également 
important pour déterminer dès le départ si un traitement parentéral est requis ou, de façon 
exceptionnelle, si une exsanguino-transfusion et une admission à l’unité de soins intensifs 
sont nécessaires. Enfin, elle permet également la surveillance du traitement des infections 
à P. falciparum. 

TESTS DE DIAGNOSTIC RAPIDE (TDR)
Les TDR ne font pas appel à la microscopie ni à des techniques spécialisées de laboratoire 
et peuvent jouer un rôle d’appoint utile dans le diagnostic du paludisme (8). Santé Canada 
a homologué divers tests de diagnostic rapide qui peuvent être utilisés au Canada et passés 
en revue dans la Liste des instruments médicaux homologués. Les TDR sont des méthodes 
immunochromatographiques qui utilisent des anticorps monoclonaux pour capturer les antigènes 
des plasmodies dans un échantillon du patient, produisant un changement de couleur visible. 
Tous les tests comportent une bande témoin positive qui devient visible lorsque l’échantillon migre 
le long de la bandelette. L’absence d’une bande témoin indique que le test n’est pas valide, mais 
la présence d’une bande témoin visible n’est pas un gage de fiabilité (9). 

Les TDR utilisent de petites quantités de sang (2 à 50 μL) et peuvent être effectués sur des 
prélèvements par ponction digitale ou sur du sang traité à l’anticoagulant ou du plasma. Les cibles 
actuelles des TDR sont la protéine 2 riche en histidine de P. falciparum (PfHRP-2) ou des enzymes 
de la voie glycolytique du parasite, par example lactate déshydrogénase spécifique du parasite 
(pLDH) ou l’aldolase de Plasmodium (également appelé antigène pan spécifique du paludisme). Les 
tests basés sur le lactate déshydrogénase permettent de détecter toutes les espèces de plasmodies 
ou peuvent être spécifiques au P. falciparum ou P. vivax. Les tests basés sur l’aldolase sont  
pan-spécifiques et ne font pas la distinction entre les types de paludisme.

L’Organisation mondiale de la Santé énumère 96 tests différents qui peuvent être classés en sept 
types différents (10). On peut utiliser des combinaisons d’antigènes cibles pour détecter l’infection 
à P. falciparum, à P. vivax, l’infection mixte à P. falciparum et à P. vivax ou l’infection mixte par 
P. falciparum et d’autres espèces. Pour le moment, on ne dispose pas de tests spécifiques pour 
P. malariae et P. ovale (10;11). Des études récentes ont révélé que P. knowlesi possède une PfHRP-2 
et une pLDH. Par conséquent, les tests déclarent faussement la présence de P. falciparum ou de 
P. vivax (12;13). 

Même si certains TDR avaient été mis au point au départ pour que les voyageurs qui n’auraient 
pas accès à un diagnostic efficace du paludisme puissent les utiliser en voyage, leur fiabilité dans un 
tel contexte s’est avérée sous optimale. Des proportions importantes de voyageurs sont incapables 
de terminer le protocole du test ou de l’interpréter correctement (14;15) les résultats et les taux 
de résultats faussement négatifs sont inacceptables (16). Cependant, lorsque ces tests sont utilisés 
par des employés de laboratoire formés, ils peuvent permettre un diagnostic rapide du paludisme 
en attendant la réalisation de tests de confirmation par microscopie ou amplification par la 
polymérase (PCR) (8). 
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En général, les TDR sont le plus efficaces pour détecter le P. falciparum. Les taux de sensibilité 
variant entre 88 % et 100 % et les taux de spécificité entre 92 % et 95 % (17). Une méta-analyse 
récente a déterminé que les TDR basés sur la PfHRP-2 avaient un taux de sensibilité plus élevé, 
mais un taux de spécificité plus faible dans le cadre de l’évaluation de P. falciparum dans les 
régions très endémiques par rapport à ceux basés sur la pLDH (95 % et 95,2 % par rapport à 
93,2 % et 98,5 %) (10). Une méta-analyse précédente des TDR chez les voyageurs qui reviennent 
au pays a montré que les tests basés sur la PfHRP-2 étaient plus précis que ceux basés sur la 
pLDH (8). À des densités parasitaires inférieures à 100/μL, la sensibilité diminue, les taux tombant à 
moins de 70 % à des densités de moins de 50/μL (18). Ces tests sont moins sensibles pour détecter 
P. vivax que P. falciparum. On dispose de données limitées pour P. vivax, mais le seuil de détection 
satisfaisante de la parasitémie peut être plus élevé (> 1 000 parasites/μL) (14). 

Les TDR ne sont pas des outils recommandés pour évaluer la réponse au traitement antipaludique. 
La PfHRP-2 persiste longtemps après la clairance sanguine des parasites au stade asexué, les taux 
de positivité s’élevant à 68 % après 7 jours et à 27 % après 28 jours de traitement (18). Les tests de 
détection de l’aldolase du parasite demeurent également positifs après la clairance des parasites au 
stade asexué et peuvent rester positifs encore plus longtemps que les tests basés sur la Pf HRP-2. 

Les TDR ont l’avantage d’être simples à utiliser, ils ne requièrent aucun équipement et peuvent 
être effectués par des employés de laboratoire qui n’ont pas reçu de formation sur la détection 
microscopique des plasmodies. Cependant, les résultats peuvent être inexacts si les instructions 
ne sont pas suivies scrupuleusement. Les résultats doivent être lus dans les délais spécifiés par le 
fabricant, car les lignées testées peuvent devenir positives plusieurs heures après la réalisation du 
test même s’il n’y a pas de véritable parasitémie. La chaleur et l’humidité peuvent endommager 
le système de détection; il faut donc ouvrir les emballages des tests juste avant de les utiliser. 

La présence d’autoanticorps, tels que le facteur rhumatoïde, les anticorps hétérophiles et les 
anticorps anti-souris peut donner des résultats faussement positifs dans certaines trousses de 
détection. La probabilité d’un faux positif en présence du facteur rhumatoïde varie selon l’anticorps 
testé. Les patients qui présentent une forte parasitémie signalent à l’occasion des résultats négatifs 
aux TDR, qui sont probablement dus au phénomène de zone, phénomène où un excédent de 
l’antigène masque l’anticorps testé (8;19). 

Une réaction croisée peut parfois survenir entre des espèces. Par exemple, les tests basés sur 
l’aldolase ou la pLDH comportant des bandes pour P. falciparum et d’autres plasmodies peuvent 
donner une réaction positive sur les deux bandes alors que seulement une infection à P. falciparum 
est présente, ce qui complique le diagnostic exact des infections mixtes (17). Une variation 
géographique dans les colorations de P. falciparum peut également influer sur la sensibilité 
des tests (20).

AMPLIFICATION PAR LA POLYMÉRASE
Bien qu’elle ne soit pas pratique pour le traitement immédiat du patient parce qu’elle est rarement 
disponible, l’amplification par la polymérase (PCR) est de plus en plus reconnue comme l’étalon 
de référence à cause de sa grande sensibilité et de sa grande spécificité pour identifier l’espèce 
(voir le tableau 6.1). Son utilisation ne cesse de croître pour le contrôle de la qualité. Les 
techniques de PCR (p. ex. PCR en temps réel) qui fournissent des résultats plus rapidement 
deviendront probablement plus accessibles dans un avenir proche (21–23).
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TABLEAU 6.1 : Comparaison des tests pour le diagnostic du paludisme

SEUIL 
APPROXIMATIF 
DE DENSITÉ 
PARASITAIRE  

PAR µL (%)

IDENTIFICATION 
DE L’ESPÈCE

ACCESSIBILITÉ
DÉTECTION DE 
LA RÉSISTANCE

Microscopie –  
gouttes épaisses

50 (0,001) Modérée Limitée Non

Microscopie – 
étalements minces

> 100 (0,002) Bonne Limitée Non

TDR > 100 (0,002) +/- (limitée) Bonne Non

PCR 5 (0,0001) Bonne Mauvaise Oui

ABRÉVIATIONS : PCR, amplification par la polymérase; TDR, test de diagnostic rapide.

TABLEAU 6.2 : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur  
les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Tout cas suspect de paludisme est considéré comme une urgence médicale, 
particulièrement s’il y a des signes de dysfonctionnement viscéral comme une altération 
de l’état mental (24-27). 

A II

On devrait conseiller aux voyageurs qui se rendent dans des régions impaludées de 
consulter un médecin et de subir des épreuves de laboratoire le plus tôt possible 
(toujours dans les 24 heures suivant l’apparition d’une fièvre inexpliquée), à tout moment, 
pendant leur voyage et au cours de la première année suivant leur retour au pays. Les 
voyageurs devraient toujours indiquer à leur fournisseur de soins de santé les pays qu’ils 
ont visités (27). 

A III

On devrait soupçonner le paludisme chez tout patient qui revient d’une région impaludée 
et qui présente ou a présenté une fièvre (2). 

A III

Un échantillon de sang devrait être transmis immédiatement pour un examen de 
détection du paludisme si l’on soupçonne le paludisme. Si personne de compétent ne 
peut lire les frottis, on devrait avoir recours à un TDR pour le diagnostic et transmettre 
rapidement un échantillon de sang à un centre de référence. Le résultat du TDR ou du 
frottis sanguin initial devrait être disponible dans les 2 heures suivant le prélèvement de 
sang (8).

A III

Si les frottis initiaux sont négatifs, deux autres frottis et un examen devraient être 
effectués à un intervalle de 12 à 24 heures (28). 

B III

Avant de déclarer les frottis négatifs pour le paludisme, une personne ayant de 
l’expérience dans l’analyse des frottis devrait examiner un étalement mince au 
microscope avec de l’huile à immersion pendant 15 à 20 minutes (200 à 300 champs avec 
objectif à immersion grossissant 100 fois) de même qu’une goutte épaisse pendant 5 à 
10 minutes (200 à 300 champs avec objectif à immersion grossissant 100 fois) (29;30). 

A III

Un laboratoire devrait interpréter les frottis sanguins comme étant positifs ou négatifs 
pour le parasite dans l’heure ou les 2 heures qui suivent la réception de l’échantillon de 
sang et devrait identifier l’espèce en l’espace de 12 heures, s’il ne peut le faire 
immédiatement (28;29).

B III

Les TDR sont des outils diagnostiques essentiels dans les régions du Canada où l’on ne 
peut obtenir les résultats de la microscopie pour le paludisme en moins de 2 heures (27). 

B III
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Les résultats des TDR (tant positifs que négatifs) doivent être vérifiés par microscopie 
spécialisée ou PCR pour déterminer l’ampleur de la parasitémie et identifier l’espèce. Il 
est essentiel de connaître les concentrations du parasite dans le sang pour prendre en 
charge le patient atteint de paludisme à P. falciparum (31;32). 

A II

Les TDR ne devraient pas être utilisés pour évaluer la réponse au traitement (33;34). E II

Les tests de diagnostic rapide ne devraient pas être systématiquement recommandés 
dans le cas des voyageurs (14;27;35).

D II

ABRÉVIATIONS : MFP, recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur les preuves; PCR, amplification par  
la polymérase; TDR, test de diagnostic rapide.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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CHAPITRE 7 : TRAITEMENT DU 
PALUDISME
On entend par paludisme non compliqué ou simple un paludisme symptomatique qui ne 
s’accompagne d’aucun signe de maladie grave ou de dysfonctionnement d’organes vitaux. 
Le traitement du paludisme non compliqué vise à guérir l’infection. Cet objectif est important car 
le traitement préviendra, dans les cas d’infection à Plasmodium falciparum, la progression vers la 
maladie grave. Lorsqu’on choisit des régimes thérapeutiques, la tolérabilité du médicament, les 
effets indésirables des médicaments et la rapidité de la réponse thérapeutique sont des points 
importants à considérer. 

Le paludisme est dit grave ou compliqué lorsque la maladie symptomatique s’accompagne 
d’hyperparasitémie (≥ 2 %) ou de signes d’atteinte d’un organe cible ou des complications 
énumérées au tableau 7.1, et lorsque le patient qui n’est pas atteint de paludisme grave à 
P. falciparum ne peut pas tolérer le traitement par voie orale, car il risque de progresser vers la 
maladie grave. Le principal objectif du traitement consiste à prévenir le décès. Dans le cas du 
paludisme cérébral, la prévention des déficits neurologiques est aussi importante. Le principal 
objectif au moment de traiter le paludisme grave chez la femme enceinte est de sauver la vie 
de la mère. La prévention d’une recrudescence et des effets secondaires mineurs demeure un 
objectif secondaire. 

Si un patient présente une parasitémie asexuée à P. falciparum et s’il n’y a aucune autre cause 
évidente des symptômes, la présence d’une ou plusieurs des caractéristiques cliniques ou 
biologiques énoncées dans le tableau 7.1 permet de classer le patient comme un cas de 
paludisme grave.

TABLEAU 7.1 : Critères de diagnostic du paludisme grave à P. falciparum  

MANIFESTATION CLINIQUE MANIFESTATION BIOLOGIQUE

Prostration/troubles de la conscience Anémie sévère (hématocrite < 15 %; Hb ≤ 50 g/L)

Détresse respiratoire Hypoglycémie (glycémie < 2,2 mmol/L) 

Convulsions multiples Acidose (pH artériel < 7,25 ou bicarbonate < 15 mmol/L)

Collapsus cardiovasculaire Insuffisance rénale (créatinine > 265 umol/L) (1)

Œdème pulmonaire (radiologique) Hyperlactatémie

Saignement anormal Hyperparasitémie (≥ 2 %)

Ictère —

Hémoglobinurie —

ADAPTATION DE : Directives pour le traitement du paludisme, Organisation mondiale de la santé, 2010 (2).

Au Canada, on devrait songer à hospitaliser toutes les personnes (et en particulier les enfants) 
atteintes de paludisme à P. falciparum ou à leur administrer un traitement initial dans une unité 
d’observation. Cela permet de vérifier si elles tolèrent le traitement ou pour confirmer la diminution 
de la parasitémie grâce au traitement. Si la maladie est grave ou compliquée (tableau 7.1) ou si le 
patient ne peut pas tolérer le traitement par voie orale, il faut administrer un traitement parentéral 
et exercer une surveillance clinique étroite, de préférence dans une unité de soins intensifs (USI).
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Le Réseau canadien sur le paludisme (RCP) de la région appropriée peut être utile à la prise en 
charge des cas de paludisme (voir l’annexe V). 

PRINCIPES GÉNÉRAUX DE LA PRISE EN CHARGE 
La prise en charge initiale du patient dépend de beaucoup de facteurs, dont l’espèce ayant causé 
l’infection et la gravité de l’infection, l’âge du patient, le profil de pharmacorésistance des souches 
circulant dans la région où l’infection a été contractée ainsi que l’innocuité, l’accessibilité et le coût 
des antipaludéens. À certains moments, les décisions relatives à la prise en charge peuvent devoir 
être prises avant qu’on n’obtienne les résultats du laboratoire de parasitologie. Il faut répondre à 
trois questions au moment de prendre en charge le paludisme : 

1) Cette infection est-elle causée par P. falciparum? 
Le traitement varie selon l’espèce de plasmodies en cause (voir ci-dessous). L’infection 
à P. falciparum peut entraîner une maladie mortelle chez les personnes non immunes. 
Le paludisme à P. falciparum est une urgence médicale.

2) S’agit-il d’une infection grave ou compliquée? (voir le tableau 7.1) 
Dans les cas d’accès palustre grave ou compliqué, peu importe l’espèce ayant causé l’infection, 
il faut administrer le traitement par voie parentérale et parfois procéder à une exsanguino-
transfusion. On peut se procurer de l’artésunate et/ou de la quinine pour administration 
parentérale par le biais du Réseau canadien sur le paludisme (voir l’annexe V).

3) L’infection a-t-elle été acquise dans une région connue de pharmacorésistance au paludisme? 
(voir l’annexe I). Il faut adapter le traitement en conséquence. Dans la plupart des régions du 
monde, les parasites du paludisme sont résistants au médicament. En cas de doute, il faut 
traiter toutes les infections palustres à P. falciparum comme étant pharmacorésistantes.

PRISE EN CHARGE DU PALUDISME À P. FALCIPARUM 
Les lignes directrices qui suivent ont été tirées, en partie, des Directives pour le traitement du 
paludisme (1;2) et du manuel sur la prise en charge du paludisme grave (3) de l’Organisation 
mondiale de la Santé (OMS). Veuillez consulter ces documents pour obtenir plus de détails. 

On devrait envisager d’hospitaliser tous les patients non immuns et tous les enfants atteints 
de paludisme à P. falciparum, grave ou non compliqué, afin de s’assurer qu’ils tolèrent les 
antipaludéens et de détecter les complications ou un échec thérapeutique précoce. Si on décide 
de ne pas procéder à l’hospitalisation, il faut alors observer tous les patients dans le service des 
urgences lorsqu’ils reçoivent leur première dose de traitement pour vérifier qu’ils tolèrent bien le 
médicament. Pour prévenir les réactions indésirables, on devrait fournir aux patients, avant leur 
congé, d’autres doses de médicaments ou les adresser à une pharmacie qui peut exécuter 
l’ordonnance adéquatement. 

Un algorithme pour la prise en charge du paludisme (voir la figure 1) est fondé sur deux critères 
essentiels : résultat du laboratoire de parasitologie dans les deux heures, et accès à un traitement 
antipaludique adéquat dans l’heure ou les deux heures qui suivent. (Voir les renseignements 
ci-dessous pour connaître la prise en charge du paludisme lorsque ces conditions importantes ne 
sont pas disponibles.) Le traitement du paludisme ne consiste pas simplement à choisir les bons 
antipaludéens. Une évaluation clinique devrait être effectuée pour tous les patients chaque jour 
jusqu’à l’arrêt de la fièvre et chaque fois qu’il y a une récurrence des symptômes; dans les cas de 
paludisme à P. falciparum, des frottis devraient être répétés chaque jour jusqu’à ce qu’ils 
deviennent négatifs. 
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PALUDISME GRAVE 
Le paludisme grave est habituellement causé par une infection à P. falciparum. Cependant, 
l’infection à P. vivax peut entraîner à l’occasion une maladie grave, notamment une anémie sévère, 
une thrombocytopénie sévère, une pancytopénie, un ictère, une rupture de la rate, une insuffisance 
rénale aiguë et un syndrome de détresse respiratoire aiguë (3–7). De plus, l’infection à P. knowlesi, 
un parasite du paludisme simien, a fait son apparition dans des pays de l’Asie du Sud-Est, y 
compris la Thaïlande, le Myanmar, la Malaisie, les Philippines et le Singapour. Le parasite 
P. knowlesi peut aussi entraîner une infection grave et mortelle (8;9). Le traitement et la prise en 
charge du paludisme à P. knowlesi devraient être rapides et efficaces et devraient respecter les 
recommandations pour le paludisme à P. falciparum grave. 

Le paludisme grave à P. falciparum peut s’accompagner d’un taux de mortalité de 20 % ou plus. 
Les patients infectés doivent être hospitalisés immédiatement et faire l’objet d’une prise en charge 
médicale urgente et intensive, idéalement dans une unité de soins intensifs (10). Des observations 
cliniques doivent être effectuées le plus souvent possible et les paramètres suivants doivent aussi 
être contrôlés : surveillance des signes vitaux, évaluation précise de la fréquence et du profil 
respiratoires, score de coma et débit urinaire. La glycémie doit être mesurée à toutes les 4 heures 
ou plus souvent à l’aide de tests rapides (bâtonnets), surtout chez les patients inconscients. Les 
convulsions doivent être traitées sans délai au moyen de benzodiazépines; il n’est toutefois pas 
utile d’administrer des anticonvulsivants à des fins prophylactiques (2). Les personnes souffrant 
de paludisme grave à P. falciparum risquent de présenter tous les problèmes décrits dans le 
tableau 7.1, de même que des déficits neurologiques permanents, une insuffisance rénale 
chronique et risquent également de mourir.

Deux classes de médicaments sont efficaces pour le traitement parentéral du paludisme grave, 
les alcaloïdes du quinquina (quinine) et les dérivés de l’artémésinine (artésunate, artéméther et 
artémotil). Un rapport de 2005 d’un essai comparatif randomisé ouvert effectué chez 1 461 patients 
atteints de paludisme grave à P. falciparum en Asie a mis en évidence un taux de réduction de 
la mortalité de 35 % dans le cas des patients recevant un traitement par l’artésunate (15 %) 
comparativement aux patients traités à la quinine (22 %) (11). Les auteurs du rapport, de même 
que l’Organisation mondiale de la Santé, préconisent l’usage de l’artésunate comme traitement 
de choix contre le paludisme grave à P. falciparum chez les adultes (2;11). 

Tous les patients atteints d’une infection grave à P. falciparum et ceux qui ne tolèrent pas les 
médicaments administrés par voie orale doivent recevoir un traitement parentéral. Le médicament de 
choix pour les patients qui remplissent les critères de diagnostic du paludisme grave est l’artésunate. 

Si la seule indication pour le traitement parentéral est le vomissement ou l’intolérance du 
traitement par voie orale, sans la présence de critères définissant le paludisme grave, il faut 
demander de la quinine parentérale pour le traitement étant donné que les stocks d’artésunate 
sont limités. Toutefois, l’artésunate parentéral peut également être administré aux personnes ne 
souffrant pas de paludisme grave et qui ne tolèrent pas le traitement par quinine injectable.

On peut obtenir de l’artésunate et/ou de la quinine injectables 24 heures sur 24 par l’entremise 
du Réseau canadien sur le paludisme (voir l’annexe V). 

De nombreux traitements d’appoint ont été proposés pour la prise en charge du paludisme 
grave, mais peu d’entre eux ont démontré leur capacité d’améliorer l’issue de la maladie (2). 
La rééquilibration hydro-électrolytique doit être personnalisée en fonction du déficit estimatif. Le 
taux optimal de rééquilibration, le rôle des colloïdes par rapport aux cristalloïdes et la composition 
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électrolytique optimale de la solution de rééquilibration n’ont pas été établis. Dans le cas 
d’un patient dont l’état se détériore subitement, il faut vérifier s’il souffre d’hypoglycémie 
(potentiellement exacerbée par le traitement par la quinine, qui stimule la libération d’insuline) et 
le traiter sur le champ. L’usage de stéroïdes pour traiter l’accès grave ou le paludisme cérébral doit 
être évité puisqu’ils sont associés à des issues plus défavorables (2;12). Pour traiter un saignement 
ou une coagulopathie dans les cas de paludisme grave, il faut recourir à des produits sanguins et à 
l’injection de vitamine K (2). L’indice d’un choc devrait inciter l’exclusion de la bactériémie au moyen 
d’échantillons de sang et de l’utilisation empirique d’antibiotiques à large spectre (2).

Dans le cas d’une infection à P. falciparum grave ou compliquée s’accompagnant d’une forte 
parasitémie (> 10 %), il faut envisager une exsanguino-transfusion a comme intervention 
potentiellement salvatrice. Plusieurs raisons ont été invoquées à l’appui de l’exsanguino-transfusion, 
notamment les suivantes : élimination des érythrocytes ou globules rouges (GR) infectés de la 
circulation amenant l’abaissement consécutif de la charge parasitaire; réduction rapide de la charge 
antigénique et des quantités de toxines provenant des parasites et de métabolites; élimination des 
médiateurs toxiques produits par l’hôte; remplacement des globules rouges non parasités par des 
globules plus déformables, réduisant ainsi les obstacles à la microcirculation.

L’exsanguino-transfusion exige un apport sûr en sang, des soins infirmiers intensifs et de multiples 
unités de culot globulaire (CG). On ne s’entend pas sur les indications ni sur le volume de sang à 
changer, mais un volume de 5 à 10 unités de culot globulaire est à prévoir (13;14). 

Le Comité consultatif de la médecine tropicale et de la médecine des voyages (CCMTMV) 
recommande fortement de consulter un spécialiste des maladies infectieuses ou des maladies 
tropicales lorsqu’on traite un patient atteint de paludisme à P. falciparum grave. Voir l’annexe V 
pour connaître les coordonnées des personnes-ressources du Réseau canadien sur le paludisme. 

ENCADRÉ 7.1 : Chimiothérapie du paludisme à P. falciparum grave ou compliqué

L’artésunate et/ou la quinine parentéraux sont accessibles 24 heures sur 24 par l’entremise du Réseau 
canadien sur le paludisme. Pour connaître les coordonnées des personnes-ressources, voir l’annexe V. 

REMARQUE : Si la seule indication pour le traitement parentéral est le vomissement ou l’intolérance du 
traitement par voie orale, sans la présence de critères définissant le paludisme grave, il faut demander de  
la quinine parentérale pour le traitement. Pour les patients qui remplissent les critères de diagnostic du 
paludisme grave, l’artésunate est privilégié.

REMARQUE : Tous les patients suivant un traitement parentéral doivent passer à un traitement oral dès  
que possible. Les patients qui remplissent les critères de diagnostic du paludisme grave doivent suivre  
un traitement parentéral pendant au moins 24 heures avant de passer à un traitement oral. 

ARTÉSUNATE PAR VOIE PARENTÉRALE 

L’artésunate doit être administré sur une période de 1 à 2 minutes, en un bolus de 2,4 mg/kg IV à 0, 12,  
24 et 48 heures. Il faut ensuite entreprendre un traitement oral (p. ex. doxycycline, atovaquone-proguanil  
ou clindamycine). Si le traitement oral n’est pas possible, une dose journalière d’artésunate peut être 
maintenue pendant 7 jours au total. 

PLUS (initier 4 heures après la dose finale d’artésunate) 

Atovaquone–proguanil (ne pas utiliser comme traitement oral de suivi si utilisé pour la chimioprophylaxie  
du paludisme) : 

Adultes : 4 comprimés (1 000 mg d’atovaquone et 400 mg de proguanil) par jour pendant 3 jours; 

Enfants : 20 mg/kg d’atovaquone et 8 mg/kg de proguanil une fois par jour pendant 3 jours 

OU
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Doxycycline (ne pas utiliser comme traitement oral de suivi si utilisé pour la chimioprophylaxie du paludisme; 
contre-indications – grossesse, allaitement ou âge < 8 ans) : 

Adultes : 100 mg par voie orale deux fois par jour pendant 7 jours; 

Enfants : 2 mg/kg (maximum de 100 mg) deux fois par jour

OU 

Clindamycine (seulement si le patient ne peut pas prendre de la doxycycline ou de l’atovaquone-proguanil) : 
10 mg/kg (dose d’attaque) par voie intraveineuse, suivis de 5 mg/kg aux 8 heures pour un total de 7 jours.

QUININE PAR VOIE PARENTÉRALE

Si on a accès à une pompe à perfusion : quinine base, dose d’attaque de 5,8 mg/kg (dichlorhydrate de 
quinine [sel], 7 mg/kg) administrée par voie intraveineuse à l’aide d’une pompe à perfusion pendant 30 
minutes, suivie immédiatement de 8,3 mg base/kg (dichlorhydrate de quinine [sel], 10 mg/kg) diluée dans  
10 mL/kg de solution isotonique par perfusion intraveineuse pendant 4 heures (dose d’entretien). Répétition 
aux 8 heures jusqu’à ce que le patient puisse avaler, et administrer ensuite des comprimés de quinine pour 
un traitement complet de 3 à 7 jours (7 jours dans le cas d’une infection à P. falciparum provenant de l’Asie 
du Sud-Est) ou changer à une dose complète d’atovaquone-proguanil par voie orale (voir ci-dessous). 

REMARQUE : Il ne faut pas administrer de dose d’attaque si le patient a reçu de la quinine ou de la quinidine 
au cours des 24 heures ou de la méfloquine au cours des 2 semaines précédentes. Passer au traitement oral 
le plus tôt possible. Pour les patients qui ont besoin d’un traitement parentéral pendant plus de 48 heures, 
réduire la dose d’entretien de quinine du tiers ou de la moitié.

Si on n’a pas accès à une pompe à perfusion : quinine base, dose d’attaque de 16,7 mg/kg (dichlorhydrate 
de quinine [sel], 20 mg/kg) administrée par voie intraveineuse pendant 4 heures, puis 8,3 mg base/kg 
(dichlorhydrate de quinine [sel], 10 mg/kg) dilués dans 10 mL/kg de solution isotonique par perfusion 
intraveineuse pendant 4 heures (dose d’entretien). Répétition aux 8 heures jusqu’à ce que le patient puisse 
avaler, et administrer ensuite des comprimés de quinine pour un traitement complet de 5 à 7 jours (7 jours 
dans le cas d’une infection à P. falciparum provenant de l’Asie du Sud-Est) ou changer à une dose complète 
d’atovaquone-proguanil par voie orale (voir ci-dessous). 

REMARQUE : Il ne faut pas administrer de dose d’attaque si le patient a reçu de la quinine ou de la quinidine 
au cours des 24 heures ou de la méfloquine au cours des 2 semaines précédentes. Passer au traitement oral 
le plus tôt possible. Pour les patients qui ont besoin d’un traitement parentéral pendant plus de 48 heures, 
réduire la dose d’entretien de quinine du tiers ou de la moitié.

PLUS (soit en même temps que la quinine, soit tout de suite après) 

Atovaquone–proguanil (ne pas utiliser comme traitement oral de suivi si utilisé pour la chimioprophylaxie  
du paludisme) : 

Adultes : 4 comprimés par jour pendant trois jours;

Enfants : voir le tableau 8.11 

OU 

Doxycycline (ne pas utiliser comme traitement oral de suivi si utilisé pour la chimioprophylaxie du paludisme; 
contre-indications – grossesse, allaitement ou âge < 8 ans) : 

Adultes : 100 mg par voie orale deux fois par jour pendant 7 jours; 

Enfants : 2 mg/kg (maximum de 100 mg) deux fois par jour

OU 

Clindamycine (seulement si le patient ne peut pas prendre de la doxycycline ou de l’atovaquone-proguanil) : 
10 mg/kg (dose d’attaque) par voie intraveineuse, suivis de 5 mg/kg aux 8 heures pendant 7 jours.
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FIGURE 7.1 : Algorithme pour la prise en charge du paludisme

CAS SUSPECT DE PALUDISME

Frottis NÉGATIF pour le paludisme

RÉALISER IMMÉDIATEMENT un frottis sanguin (étalement mince et goutte épaisse), 
un test de diagnostic rapide, un hémogramme, une hémoculture ×2, un dosage des enzymes 

hépatiques, de la glycémie, de la créatinine sérique, de l’azote uréique du sang

Frottis POSITIF pour le paludisme

Si les symptômes (fièvre, syndrome 
grippal) persistent, répéter les frottis 

sanguins toutes les 12 à 24 heures ×2

Déterminer l’espèce en cause et le 
pourcentage de la parasitémie

Paludisme non causé par P. falciparum
Paludisme à P. falciparum ou 
dû à une espèce non connue

Traiter de la façon indiquée dans le texte

Aucune indication pour le
Traitement parentéral

Administrer un traitement oral, 
mais hospitaliser ou observer 

pendant au moins 8 heures. Avant 
le congé, vérifier que la parasitémie 

n’a pas augmenté.

Indication pour le traitement parentéral
Paludisme grave/compliqué ou patient 
incapable de tolérer la médication orale

Envisager l’admission à l’unité de soins intensifs.
Administrer de l’artésunate ou de la quinine par 

voie parentérale, suivi d’un traitement oral.

 

PALUDISME À P. FALCIPARUM NON COMPLIQUÉ 
Les cas de paludisme à P. falciparum non compliqué peuvent devenir graves s’ils ne sont pas bien 
traités et surveillés. Quand l’infection a été contractée dans une région où les souches sont sensibles 
à la chloroquine, on peut administrer de la chloroquine en monothérapie (voir le tableau 8.11). 
L’Organisation mondiale de la Santé préconise un traitement oral associant des dérivés de 
l’artémésinine comme traitement oral de première intention (2). Tant que ces agents ne sont pas 
disponibles au Canada et lorsqu’il est possible ou certain que l’infection a été contractée dans une 
région où les souches sont pharmacorésistantes (comme dans la plupart des cas de paludisme à 
P. falciparum observés au pays), il faut administrer l’association atovaquone-proguanil ou de la 
quinine en plus d’un deuxième médicament (de préférence la doxycycline). Si la personne tolère 
bien la quinine administrée par voie orale ainsi que la doxycycline, on peut donner soit en même 
temps, soit l’un après l’autre (en commençant par la quinine), de la quinine et de la doxycycline. Si la 
doxycycline est contre-indiquée, il faut administrer par voie orale de la quinine et de la clindamycine 
en même temps ou l’un après l’autre. Si le patient ne tolère pas les médicaments oraux, il faut 
administrer l’artésunate ou la quinine par voie parentérale, selon le tableau 8.11. 
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PRISE EN CHARGE DU PALUDISME DÛ À DES ESPÈCES 
AUTRES QUE P. FALCIPARUM 
La chloroquine demeure le traitement de choix pour le paludisme causé par des espèces autres 
que P. falciparum (P. vivax, P. ovale, P. malariae ou P. knowlesi) à l’extérieur de la Nouvelle-Guinée 
(Papouasie-Nouvelle-Guinée et Papouasie [Irian Jaya]) comme il est indiqué dans le tableau 8.11. 
Dans le cas du paludisme non causé par P. falciparum, il faut effectuer chaque jour une évaluation 
clinique jusqu’à ce que la fièvre ait disparu et chaque fois qu’il y a une récurrence des symptômes. 
Une remontée de la parasitémie asexuée moins de 30 jours après le traitement indique qu’il s’agit 
d’une infection à P. vivax chloroquinorésistante; une récurrence après 30 jours ou plus évoque une 
résistance de P. vivax à la primaquine. 

Des données récentes ont confirmé la présence et la forte prévalence (80 %) du paludisme à 
P. vivax chloroquinorésistant en Papouasie (Irian Jaya). Des cas sporadiques de paludisme à P. vivax 
chloroquinorésistant ont aussi été signalés ailleurs (Indonésie, Papouasie-Nouvelle-Guinée, îles 
Salomon, Myanmar et Guyana) (15). À l’heure actuelle, on ne peut plus compter sur la chloroquine 
pour la chimioprophylaxie ou le traitement de l’infection à P. vivax contractée en Nouvelle-Guinée 
et on ignore quel est le traitement optimal dans ce cas, quoiqu’une cure de quinine d’une durée 
de 7 jours soit souvent requise pour guérir cette infection à P. vivax (16). La méfloquine et 
l’halofantrine se sont révélées efficaces dans le cadre d’essais cliniques de petite envergure, 
mais l’innocuité de ces médicaments à des doses thérapeutiques soulève des questions (2). 

Des doses standard de chloroquine (25 mg base/kg sur 72 heures) associées à de fortes doses 
de primaquine (0,5 mg base/kg quotidiennement pendant 14 jours) ont été proposées pour le 
traitement des infections à P. vivax chloroquinorésistant contractées en Irian Jaya, mais ce traitement 
a échoué dans les cas où la maladie avait été contractée au Guyana. Selon des données limitées, 
une association d’une dose standard d’atovaquone-proguanil (4 comprimés par jour x 3 jours) et de 
primaquine (0,5 mg base/kg par jour x 14 jours) peut être efficace (17). Pour la prise en charge de 
ces cas, il convient de consulter un spécialiste des maladies infectieuses ou tropicales (voir l’annexe V 
pour connaître les coordonnées des personnes-ressources du Réseau canadien sur le paludisme).

PRISE EN CHARGE DU PALUDISME LORSQUE LES 
RÉSULTATS DE LABORATOIRE OU LE TRAITEMENT  
NE SONT PAS RAPIDEMENT ACCESSIBLES
Si la présence d’une fièvre, les antécédents de voyages et les données initiales de laboratoire 
(petite baisse du nombre de leucocytes ou de plaquettes) évoquent un diagnostic de paludisme 
et si le frottis sanguin est retardé plus de 2 heures, il convient de mettre en route un traitement 
antipaludique. 

Dans les cas diagnostiqués d’infection à P. falciparum grave ou compliquée pour lesquels de la 
quinine et de l’artésunate parentéraux sont indiqués mais ne seront pas disponibles avant plus 
d’une heure, il convient d’amorcer le traitement oral pour la quinine (après une dose de GravolMD 
ou par sonde nasogastrique, au besoin), jusqu’à ce qu’on obtienne le médicament parentéral. 
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TRAITEMENT PAR LA PRIMAQUINE 
La primaquine est généralement indiquée dans le cas des personnes exposées pendant une 
longue période dans des régions impaludées où sévissent l’infection à P. vivax ou à P. ovale  
(p. ex. personnes ayant voyagé ou séjourné longtemps à l’étranger, voir le chapitre 5), bien 
qu’il ne soit pas recommandé d’administrer systématiquement de la primaquine pour prévenir 
les rechutes chez les voyageurs asymptomatiques à leur retour de voyage (prophylaxie finale; 
traitement par la primaquine pour prévenir les rechutes). Pour la prophylaxie finale, la primaquine 
est administrée après le départ du voyageur d’une zone impaludée, habituellement pendant ou 
après les deux dernières semaines de chimioprophylaxie (voir les recommandations concernant 
la posologie au chapitre 4 et au tableau 8.11).

P. vivax et P. ovale ont un stade hépatique persistant (hypnozoïtes) qui est à l’origine des 
rechutes et qui ne répond qu’au traitement par la primaquine. Les rechutes causées par les 
formes hépatiques persistantes peuvent survenir des mois après l’exposition (et à l’occasion, 
jusqu’à 5 ans), même en l’absence d’une infection palustre symptomatique primaire. Aucun des 
schémas chimioprophylactiques actuellement recommandés ne permet de prévenir les rechutes 
causées par ces deux espèces de Plasmodium. Afin de réduire le risque de rechute après le 
traitement d’une infection symptomatique à P. vivax ou à P. ovale, la primaquine est indiquée 
comme « traitement radical » (selon le tableau 8.11). 

Il faut exclure la possibilité d’un déficit en glucose-6-phosphate déshydrogénase (G6PD) avant 
de donner de la primaquine pour prévenir les rechutes. Le déficit en G6PD est classé en fonction 
du niveau d’activité enzymatique résiduelle dans les globules rouges : la classe I est la forme la plus 
grave, et le degré de déficit des classes II à IV va en décroissant. Une étude rétrospective récente 
portant sur 63 302 militaires américains a mis en évidence un déficit en G6PD chez 2,5 % des 
hommes et 1,6 % des femmes. Les taux étaient les plus élevés chez les Afro-Américains de sexe 
masculin (12,2 %) suivis des hommes d’origine asiatique (4,3 %), des Afro-Américaines (4,1 %), 
des sujets d’origine hispanique (hommes, 2 %; femmes, 1,2 %) et des femmes asiatiques (0,9 %). 
Les taux chez les sujets de race blanche étaient faibles (0,3 % chez les hommes et 0 % chez les 
femmes). Aucun ne présentait un déficit de classe I, mais 46 hommes et 1 femme avaient un 
déficit de classe II, qui peut être associé à une hémolyse sévère menaçant un pronostic vital (18).

Dans les cas de déficit connu ou soupçonné en G6PD, il faut demander l’avis d’un médecin 
spécialiste, car la primaquine peut provoquer une hémolyse chez ces patients. Étant donné qu’on 
ne peut pas doser la G6PD chez le fœtus, la primaquine est contre-indiquée pendant la grossesse. 
Les infections à P. vivax ou à P. ovale qui surviennent durant la grossesse doivent être traitées à 
l’aide de doses standard de chloroquine (voir le tableau 8.11). Il est aussi possible de prévenir les 
rechutes par une chimioprophylaxie hebdomadaire à la chloroquine jusqu’à l’accouchement; par la 
suite, on peut prescrire sans danger de la primaquine aux mères dont le taux de G6PD est normal. 

Des souches de P. vivax présentant une sensibilité réduite à la primaquine ont été isolées en 
Asie du Sud-Est et, en particulier, en Papouasie-Nouvelle-Guinée et en Papouasie. Récemment, 
des cas d’échec du traitement radical à la primaquine ont été signalés en Thaïlande, en Somalie 
et ailleurs (19). La posologie recommandée de la primaquine pour prévenir les rechutes a donc été 
portée à 30 mg (0,5 mg/kg) base par jour pendant 14 jours. 

P. malariae peut persister dans le sang pendant de nombreuses années, mais l’infection ne met pas 
la vie en danger et est facile à éliminer par un cycle standard de traitement à la chloroquine (voir le 
tableau 8.11). 
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Plasmodium knowlesi est devenu une menace en Asie du Sud-Est. Les microscopistes peuvent 
le confondre avec P. malariae, mais il est associé à un taux de parasitémie plus élevé (> 1 %) de ce 
qu’on observe dans les cas d’infection à P. malariae. Les symptômes et les complications systémiques 
peuvent imiter le paludisme à P. falciparum. On suggère de poser le diagnostic d’infection à 
P. knowlesi dans le cas des patients de l’Asie du Sud-Est qui présentent une parasitémie supérieure à 
1 % et une morphologie parasitaire analogue à celle de P. malariae. Le traitement par la chloroquine 
semble efficace, mais il faut surveiller de très près et traiter soigneusement les symptômes et 
complications systémiques similaires à celles des infections hyperparasitémiques à P. falciparum (20;21) 
et il faudra peut-être recourir à l’artésunate parentéral.

TABLEAU 7.2 : Recommandations fondées sur des preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Les traitements de choix du paludisme non compliqué à P. falciparum consiste en 
l’administration de :

atovaquone-proguanil par voie orale (2);

quinine orale combinée à de la doxycycline ou de la clindamycine par voie orale; 

polythérapie par un dérivé de l’artémésinine (non encore disponible au Canada) (2).

BIII

Du phosphate de primaquine (30 mg base par jour pendant 2 semaines) devrait être 
administré après un traitement par la chloroquine du paludisme à P. vivax et à P. ovale 
pour prévenir les rechutes (22).

B I

L’artésunate parentéral est recommandé comme traitement de première intention  
du paludisme à P. falciparum grave, la quinine parentérale étant combinée à de la 
doxycycline ou clindamycine comme traitement de remplacement (23). 

A I

L’exsanguino-transfusion peut être utile pour traiter les cas de paludisme à P. falciparum 
(14) hyperparasitémique.

C III

L’usage de stéroïdes pour traiter l’accès grave ou le paludisme cérébral est associé  
à des issues défavorables et doit donc être évité (12). 

E I

ABBRÉVIATIONS : MFP, recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur les preuves.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.

AUTO-TRAITEMENT EN CAS DE PALUDISME PRÉSUMÉ 
L’auto-traitement du paludisme a été très peu étudié, mais est un sujet de discussion courant 
auprès des voyageurs. Il est particulièrement important de connaître l’auto-traitement au moment 
de voyager en Afrique subsaharienne, où 90 % de la morbidité et de la mortalité associées au 
paludisme dans le monde surviennent. 

Diverses considérations justifient l’auto-traitement : un voyage dans des régions éloignées où 
l’accès à des soins de santé pose un problème, un voyage dans des régions où le risque de 
paludisme est faible et pour lequel le voyageur préférerait un auto-traitement de réserve plutôt 
qu’un traitement prophylactique prolongé (24–27). Si l’auto-traitement de présomption est prescrit, 
on devrait fournir au voyageur les renseignements énoncés ci-après :

• Les voyageurs qui se rendent dans des régions à haut risque ne devraient pas se fier 
exclusivement à un auto-traitement (25;28–30).

• Les personnes qui risquent de souffrir du paludisme qui ne pourraient obtenir des soins 
médicaux dans les 24 heures ou recevoir des antipaludéens adéquats devraient apporter 
des médicaments pour l’auto-traitement d’un paludisme présumé (25;30).
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• Les signes et symptômes du paludisme sont non spécifiques; la grippe, la dengue, la typhoïde, 
la méningite et la gastro-entérite fébrile peuvent imiter le paludisme.

• Ni les expatriés, ni les médecins ne peuvent diagnostiquer le paludisme sans un test de 
laboratoire (31–33). 

• Des résultats tant faussement négatifs que faussement positifs pour le paludisme sont obtenus 
aux frottis à une fréquence variable par tous les laboratoires de diagnostic du paludisme.

• L’auto-traitement n’est pas un traitement définitif; il constitue plutôt une mesure salvatrice 
temporaire pendant qu’on tente d’obtenir l’aide d’un médecin dans les 24 heures.

• Si le voyageur prend un certain médicament pour la chimioprophylaxie, un médicament 
différent doit être utilisé pour le traitement de présomption, sauf dans les régions où le 
paludisme est sensible à la chloroquine (voir l’annexe 1) (25;27;34). 

TABLEAU 7.3 : Recommandations fondées sur des preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Dans les régions où le paludisme est sensible à la chloroquine, les personnes devraient 
amorcer l’auto-traitement à la chloroquine et continuer ou amorcer une prophylaxie  
à la chloroquine (25;31;35). 

C III

Dans les régions où P. falciparum est résistant à la chloroquine et à la méfloquine, 
l’auto-traitement devrait être une solution de rechange aux médicaments utilisés  
à titre prophylactique. On choisira l’une des options suivantes : 

a. atovaquone-proguanil (MalaroneMD) ou;

b. quinine et doxycycline orales;

c. artéméther-luméfantrine (CoartemMD), acheté dans un pays où les normes 
pharmaceutiques sont rigoureuses (p. ex. Europe ou États-Unis), réduisant ainsi  
au minimum la contrefaçon possible de produits (31;35–37). 

C III

Un certain nombre d’antipaludéens sont contre-indiqués pour le traitement du 
paludisme (auto-traitement ou autre) :

a. méfloquine (38;39);

b. sulfadoxine-pyriméthamine (Fansidar) (40);

c. méfloquine-Fansidar (39);

d. halofantrine (2);

e. chloroquine-Fansidar (26).

E II

ABBRÉVIATIONS : MFP, recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur les preuves.

REMARQUES : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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CHAPITRE 8 : MÉDICAMENTS POUR 
LA PRÉVENTION ET LE TRAITEMENT 
DU PALUDISME
Les médicaments pour la prévention du paludisme devraient être prescrits par un fournisseur 
de soins de santé après une évaluation du risque individuel (voir le chapitre 2) afin de s’assurer 
que seuls les voyageurs véritablement exposés au risque d’une infection palustre reçoivent la 
chimioprophylaxie. L’usage de tout agent chimioprophylactique du paludisme doit s’accompagner 
de la prise des mesures de protection individuelle nécessaires pour prévenir les piqûres de 
moustiques (voir le chapitre 3). 

Comme tout autre médicament, les antipaludéens peuvent causer des effets indésirables, quoique 
la plupart des personnes recourant à la chimioprophylaxie ne ressentent aucun effet indésirable, 
sinon des effets mineurs. Il est possible de réduire au minimum les effets indésirables en respectant 
scrupuleusement la posologie prescrite, les précautions recommandées et les contre-indications. 
Afin d’évaluer la tolérance au médicament, si le temps le permet, on peut commencer le régime 
médicamenteux plusieurs jours ou semaines (selon l’antipaludéen prescrit) avant le départ (voir 
le chapitre 4).

Compte tenu du nombre grandissant de médicaments contrefaits dans certains pays et des 
conséquences potentiellement graves d’une prophylaxie ou d’un traitement inadéquat contre le 
paludisme, il faut enourager les voyageurs d’acheter leurs médicaments antipaludéens avant de 
quitter le Canada (voir le chapitre 5, section sur les médicaments de contrefaçon dans « Prévention 
chez les personnes qui voyagent ou séjournent longtemps à l’étranger »).

Le présent chapitre décrit les médicaments (par ordre alphabétique) utilisés pour la prévention  
et le traitement du paludisme. Cette information n’est pas exhaustive. Il est à noter que les 
recommandations relatives aux différents médicaments peuvent changer. Les professionnels de 
la santé devraient donc consulter les sources d’information à jour, notamment les monographies 
récentes, pour se tenir au fait des nouvelles données, particulièrement en ce qui concerne la 
compatibilité de divers médicaments, leurs effets indésirables, les contre-indications et les 
précautions qui s’imposent. (Voir aussi les chapitres 3, 4, 5 et 7.) 

Le tableau 8.10 offre de l’information sur les équivalents base/sel de certains antipaludéens, et 
le tableau 8.11 résume l’information pertinente, notamment la posologie, sur les antipaludéens 
couramment utilisés au Canada. 

Le Figure 8.1 représent le Cycle de vie du parasite à l’origine du paludisme et sites d’action des 
agents chimioprophylactiques. 
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FIGURE 8.1 : Cycle de vie du parasite à l’origine du paludisme et principaux sièges d’activité  
des médicaments*

* Adaptation du site Internet DPDx des Centers for Disease Control and Prevention des États-Unis

Le cycle de vie du parasite à l’origine du paludisme se déroule dans deux hôtes. En piquant, 
l’anophèle femelle infecté par l’agent du paludisme inocule des sporozoïtes dans l’hôte humain (1). 
Les sporozoïtes infectent les cellules hépatiques (2) et, à maturité, deviennent des schizontes (3), 
qui éclatent et libèrent des mérozoïtes (4). 

Chez le Plasmodium vivax et le Plasmodium ovale, une forme quiescente du parasite (hypnozoïte) 
peut persister dans le foie et causer des rechutes en infectant le sang des semaines ou même des 
années plus tard. Après cette première réplication dans le foie (schizogonie exo-érythrocytaire, A), 
les parasites se multiplient de façon asexuée dans les érythrocytes (schizogonie érythrocytaire, B). 
Les mérozoïtes infectent les hématies (5). Les trophozoïtes de forme annulaire deviennent des 
schizontes, qui éclatent et libèrent des mérozoïtes (6). Certains parasites prennent des formes 
sexuées différenciées pendant le stade érythrocytaire (gamétocytes) (7). Les parasites au stade 
érythrocytaire provoquent les manifestations cliniques de la maladie. 

L’association atovaquone-proguanil et la primaquine sont au nombre des agents utilisés pour la 
chimioprophylaxie causale. Ces médicaments agissent au stade hépatique du cycle de vie du 
parasite, préviennent le passage au stade hématologique et doivent être consommés pendant 
seulement une semaine après le départ d’une région impaludée. Les agents utilisés pour la 
chimioprophylaxie suppressive (y compris la méfloquine, la chloroquine et la doxycycline) 
agissent pendant le stade érythrocytaire (asexué) du cycle de vie, et doivent donc être pris 
pendant 4 semaines après le départ d’une région impaludée. 
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ARTÉMISININE ET DÉRIVÉS
L’artémisinine (quinghaosu) est un antipaludéen naturel contenant de l’endopéroxide fabriqué à 
partir d’armoise annuelle (Artemisia annua). Les analogues semi-synthétiques de l’artémisinine, 
dont l’artésunate, l’artéméther, l’artééther et la dihydroartésinine, sont vendus sous forme de 
préparations pour administration orale, parentérale et rectale (suppositoires). Dans l’organisme, 
ils se transforment en un métabolite biologiquement actif, la dihydroartémésinine (DHA), et ont un 
effet destructeur sur les jeunes parasites, de forme annulaire, ce qui diminue le nombre de formes 
parasitaires tardives qui peuvent obstruer le système microvasculaire de l’hôte. Les préparations à 
base d’artémisinine n’ont été étudiées et utilisées que dans le cadre d’un traitement. Elles ne sont 
pas recommandées pour la prophylaxie, parce que leur demi-vie est brève. 

L’artémisinine et ses dérivés entraînent l’élimination rapide des parasites dans le sang et la résolution 
rapide des symptômes. Les dérivés de l’artémisinine agissent efficacement contre les souches 
pharmacorésistantes de P. falciparum, mais ils sont associés à des taux de recrudescence élevés 
(10 % à 50 % environ) lorsqu’ils sont utilisés en monothérapie pendant moins de cinq jours. Des 
études ont été menées sur des traitements de plus longue durée (sept jours) et sur la polythérapie à 
base d’artémisinine avec la méfloquine, la luméfantrine, l’amodiaquine ou la tétracycline-doxycycline 
pour prévenir une recrudescence. Les polythérapies ont produit des taux de guérison supérieurs à 
90 % des primo-infections et des infections recrudescentes à P. falciparum. Bien que l’efficacité 
demeure élevée dans de nombreuses régions du monde, des délais prolongés de disparition des 
parasites à la suite d’une polythérapie à base d’artémisinine, ainsi que d’un traitement de sept jours 
par l’artémisinine, ont été observés dans la région frontalière de la Thaïlande et du Cambodge (1).

Le coartéméther (RiametMD en Europe, CoartemMD en Afrique et aux États-Unis) est un médicament 
associant l’artéméther et la luméfantrine. Il est homologué dans certains pays européens et aux 
États-Unis et son usage est de plus en plus répandu en Afrique pour le traitement du paludisme. 
Il semble que l’administration de six doses d’artéméther-luméfantrine soit plus efficace que 
l’administration d’antipaludéens ne contenant aucun dérivé de l’artémisinine (2). Les données 
dont on dispose laissent croire que l’association méfloquine-artésunate est aussi, sinon plus, 
efficace que l’association artéméther-luméfantrine (3).

Des essais contrôlés randomisés comparant les effets de l’artésunate et de la quinine administrés 
par voie parentérale pour traiter le paludisme grave à la fois chez les adultes et les enfants ainsi 
que dans diverses régions du monde ont clairement démontré les avantages de l’artésunate (4;5).

L’artémisinine et ses dérivés sont généralement bien tolérés (tableau 6). Des lésions neurologiques 
touchant le tronc cérébral ont été observées chez des rats, des chiens et des primates auxquels 
on avait administré des doses répétées de dérivés de l’artémisinine – en particulier les dérivés 
liposolubles (8). Aucun effet de ce genre n’a été observé lors de l’administration de dérivés de 
l’artémisinine par voie orale ni lors de l’administration d’artésunate par voie intraveineuse (i.v.). 
Cependant, la neurotoxicité peut être provoquée chez les personnes qui ne suivent pas les régimes 
posologiques appropriés (9). Des cas d’anémie hémolytique retardée (récurrents ou persistants) à la 
suite de l’administration d’artésunate parentérale (de 8 à 32 jours après le traitement) pour des 
formes graves de paludisme ont été signalés dans le monde entier. Les patients présentant une 
importante parasitémie avant le traitement peuvent courir un risque plus élevé. Bien qu’ils puissent 
être attribuables à la maladie elle-même, des cas ont été signalés relativement au médicament 
distribué par le Réseau canadien sur le paludisme. En raison du risque encouru, Santé Canada et le 
Réseau canadien sur le paludisme ont recommandé qu’un hémogramme soit effectué 
hebdomadairement pendant quatre semaines après l’administration d’artésunate parentérale pour 
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surveiller une éventuelle anémie chez les patients. En outre, les patients traités avec de l’artésunate 
en intraveineuse doivent être encouragés à déclarer des signes d’hémolyse : urine foncée, 
jaunissement de la peau ou du blanc des yeux, fièvre, douleur abdominale, pâleur, fatigue, 
essoufflement ou douleurs thoraciques. Le traitement par le coartéméther du paludisme non 
compliqué peut être associé chez certains patients à une perte auditive, ce qui pourrait être 
attribuable à la synergie entre deux agents potentiellement ototoxiques lorsqu’ils sont combinés 
(10). À ce jour, on a recensé deux cas humains de bloc cardiaque complet associés à l’usage 
d’artémisinine ou de ses dérivés, mais la plupart des essais cliniques et des études faites auprès de 
volontaires n’ont révélé aucun signe d’effets indésirables sur le cœur. L’innocuité des dérivés de 
l’artémisinine durant la grossesse n’a pas été établie.

Selon une étude récente, les données limitées dont on dispose laissent croire que l’artémisinine 
et ses dérivés sont efficaces et risquent peu de causer une perte fœtale ou des anomalies fœtales 
lorsqu’ils sont utilisés en fin de grossesse (8;11). Il est à noter qu’aucune de ces études n’avait 
une efficacité statistique suffisante pour permettre d’écarter le risque d’effets indésirables graves 
rares, même aux deuxième et troisième trimestres. On ne dispose pas actuellement de données 
suffisantes pour évaluer efficacement le rapport risques-avantages des composés de l’artémisinine 
chez les femmes enceintes, en particulier au cours du premier trimestre de la grossesse (11). 
Bien qu’on dispose de données satisfaisantes à l’appui de l’innocuité générale des composés de 
l’artémisinine, il reste certaines questions à résoudre au sujet de la neurotoxicité cumulative des 
préparations pour injection intramusculaire. D’autres études sont nécessaires pour surveiller les 
changements neurologiques subtils et la perte auditive, en particulier chez les patients soumis à 
un traitement répété. 

La polythérapie à base d’artémisinine est le traitement recommandé de première intention 
du paludisme à P. falciparum non compliqué et elle est recommandée pour traiter le paludisme 
lorsque l’espèce ayant causé l’infection n’est pas connue (8). L’artésunate administré par voie 
parentérale est le médicament de choix recommandé par l’Organisation mondiale de la santé (OMS) 
pour traiter le paludisme grave ou compliqué (8). L’artémisinine et ses dérivés sont maintenant 
vendus et de plus en plus utilisés en Asie du Sud-Est et en Afrique, et l’artésunate parentéral est 
maintenant accessible au Canada et peut être obtenu par l’entremise du Réseau canadien sur le 
paludisme (RCP) (voir l’annexe V). Il est à noter que l’artésunate administré par voie intraveineuse 
doit uniquement être utilisé dans les cas de paludisme grave, où il s’est révélé supérieur à la 
quinine. La quinine parentérale est SEULEMENT l’agent privilégié pour les personnes qui ne 
remplissent pas les critères définissant le paludisme grave établis par OMS et qui ne tolèrent 
pas le  traitement par voie orale. On peut se procurer de l’artésunate et de la quinine pour 
administration intraveineuse par le biais du RCP.

Les polythérapies orales à base d’artémisinine, comme l’association artémisinine-luméfantrine 
(CoartemMD), sont recommandées par OMS comme traitement de choix du paludisme à 
P. falciparum non compliqué. Les dérivés de l’artémisinine en préparations orales ne sont pas 
encore homologués ni vendus au Canada, mais ont été approuvés récemment aux États-Unis par  
la Food and Drug Administration. 

Il se peut que la qualité des dérivés de l’artémisinine vendus dans les pays en développement 
soit douteuse, car ils ne sont pas toujours fabriqués selon les bonnes pratiques de fabrication en 
vigueur en Amérique du Nord ou peuvent être contrefaits (12) (voir le chapitre 5, section sur les 
médicaments de contrefaçon dans « Prévention chez les personnes qui voyagent ou séjournent 
longtemps à l’étranger »). 
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Tableau 8.1 : Artémisinine et dérivés : Recommandations dans le cadre d’une approche de la 
médecine fondée sur les preuves

RECOMMANDATION CATÉGORIE MFP

L’association artéméther-luméfantrine (RiametMD en Europe, CoartemMD en Afrique et  
aux États-Unis) est largement distribuée en Afrique pour le traitement du paludisme à  
P. falciparum. Il semble que l’administration de six doses d’artéméther-luméfantrine soit  
plus efficace que la prise d’antipaludéens ne contenant aucun dérivé de l’artémisinine (2;3).

A I

L’artésunate parentéral est recommandé comme traitement de première intention contre 
le paludisme à P. falciparum grave (4). L’administration parentérale d’artésunate doit être 
suivie d’un traitement complet parmi les suivants : atovaquone-proguanil (MalaroneMD), 
doxycycline (clindamycine chez les femmes enceintes ou les enfants < 8 ans) ou 
polythérapie à base d’artémisinine (8).

A I

En raison de leur brève demi-vie, les composés de l’artémisinine ne devraient pas être 
utilisés à titre chimioprophylactique. 

D III

ABRÉVIATIONS : MFP, médecine fondée sur les preuves; P, Plasmodium. 

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.

ATOVAQUONE-PROGUANIL 
Nom commercial : MalaroneMD, Malarone pédiatriqueMD

Pédiatrie : Homologué au Canada pour la chimioprophylaxie du paludisme chez les adultes et 
les enfants pesant 11 kg ou plus, et pour le traitement du paludisme non compliqué chez les 
adultes et les enfants pesant 11 kg ou plus (13) (voir le chapitre 5 pour connaître la posologie 
auprès des enfants pesant entre 5 et 11 kg). Ce médicament est offert en deux formules : 
MalaroneMD (comprimés renfermant 250 mg d’atovaquone et 100 mg de chlorhydrate de 
proguanil), et MalaroneMD Pédiatrique (comprimés renfermant 62,5 mg d’atovaquone et 25 mg 
de chlorhydrate de proguanil. 

MODE D’ACTION
L’atovaquone-proguanil est une association fixe d’atovaquone et de proguanil offerte dans un 
même comprimé. Les deux médicaments agissent en synergie, inhibant le transport des électrons 
et faisant chuter le potentiel de la membrane mitochondriale. L’association atovaquone-proguanil 
est efficace pour la prophylaxie causale (agissant au stade hépatique) et la suppression (agissant 
au stade hématologique) de l’infection. Elle doit être prise tous les jours. Comme il s’agit d’une 
prophylaxie causale, on peut cesser de prendre l’association atovaquone-proguanil une semaine 
après le départ de la région impaludée. 

INDICATIONS ET EFFICACITÉ
Pour la chimioprophylaxie du paludisme, l’efficacité de l’association atovaquone-proguanil est 
égale (de 96 % à 100 %) à celle de la doxycycline et de la méfloquine contre P. falciparum résistant 
à la chloroquine (14). Cette association est aussi efficace le long des frontières de la Thaïlande, 
où une résistance du parasite à la chloroquine et à la méfloquine a été relevée (15;16). La prise 
quotidienne d’atovaquone-proguanil peut désormais être considérée comme la chimioprophylaxie 
de première intention pour les voyageurs qui se rendent dans des régions où sévit le paludisme 
à P. falciparum multirésistant (sous réserve des contre-indications et des précautions prévues) 
(voir l’annexe I) (16;17).
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Dans des essais cliniques du traitement du paludisme à P. falciparum aigu et non compliqué menés 
en Asie du Sud-Est, en Amérique du Sud et en Afrique, l’efficacité de l’association atovaquone-
proguanil (une fois par jour pendant trois jours) s’est avérée supérieure à 94 % (18). De plus, on a 
publié des rapports de cas où cette association médicamenteuse s’est avérée efficace pour traiter 
le paludisme multirésistant qui n’avait pas répondu à d’autres traitements (19). Étant donné que 
l’association atovaquone-proguanil est efficace et bien tolérée, elle est considérée comme le 
traitement de première intention de l’infection à P. falciparum non compliquée, y compris du 
paludisme à P. falciparum multirésistant (20), pour autant qu’elle ne soit utilisée comme traitement 
chimioprophylactique pendant le voyage. Des cas sporadiques d’échecs cliniques ont été recensés 
avec cette association (21), dont certains sont liés au paludisme à P. falciparum résistant à 
l’atovaquone-proguanil contracté en Afrique subsaharienne (22–24).

Les données dont on dispose actuellement ne sont pas suffisantes pour que l’on recommande 
l’association atovaquone-proguanil pour le traitement courant du paludisme non causé par 
P. falciparum, bien que des données limitées indiquent que cette association est efficace pour 
le traitement du paludisme à P. vivax lorsqu’elle est combinée à la primaquine (l’administration 
de primaquine doit suivre immédiatement le traitement de trois jours à l’atovaquone-proguanil) 
(25–27). Dans les cas cliniques où une infection à P. falciparum est possible et qu’on ne peut pas 
confirmer de façon définitive une infection à P. vivax, l’association atovaquone-proguanil peut être 
utilisée comme traitement initial. Le risque de traiter incorrectement le paludisme à P. falciparum. 
résistant à la chloroquine est plus élevé.

EFFETS INDÉSIRABLES, CONTRE-INDICATIONS ET PRÉCAUTIONS
Comparativement à d’autres traitements antipaludiques standard, l’association atovaquone-
proguanil pour la chimioprophylaxie a un excellent profil d’innocuité et de tolérabilité (6). 

Lorsque cette association est prise à des doses prophylactiques, les effets indésirables les plus 
fréquemment signalés sont les symptômes gastro-intestinaux (p. ex. nausée, vomissement et 
diarrhée) et les céphalées. Dans le cas de quatre des six essais contrôlés par placebo pour 
l’évaluation de l’innocuité et de la tolérabilité de la prophylaxie par l’atovaquone-proguanil, 
aucune différence n’a été constatée entre les groupes atovaquone-proguanil et placebo quant 
aux effets indésirables (21). Comparativement à la prophylaxie par la méfloquine, l’association 
atovaquone-proguanil entraîne moins d’effets indésirables connexes, gastro-intestinaux et 
neuropsychiatriques (28).

Pendant le traitement, les effets indésirables les plus fréquents sont également d’ordre digestif : 
environ 8 % à 15 % environ des adultes et des enfants ont des nausées, des vomissements, des 
douleurs abdominales ou de la diarrhée; de 5 % à 10 % présentent une élévation asymptomatique 
et transitoire des taux de transaminases et d’amylase. Les effets indésirables graves associés à la 
prise d’atovaquone-proguanil, comme des convulsions, des hépatites ou des éruptions cutanées, 
sont rares. Il en va de même pour les effets indésirables limitant le traitement. L’atovaquone a été 
associée à de la fièvre et à des éruptions cutanées chez des patients infectés par le VIH, qui ont 
dû interrompre le traitement; elle a des effets tératogènes démontrés chez le lapin, mais non 
chez le rat (médicament classé dans la catégorie C par la Food and Drug Administration). 
L’atovaquone augmente la concentration plasmatique de la zidovudine et réduit les taux sériques 
de l’azithromycine. Le proguanil est bien toléré, bien que les cas d’aphtes ne soient pas rares. 
Néanmoins, ils ne sont habituellement pas assez graves pour nécessiter l’interruption du traitement. 
Le proguanil peut potentialiser l’effet anticoagulant de la warfarine et des anticoagulants similaires 
(ceux qui sont métabolisés par l’enzyme CYP2C9) en raison de son interférence potentielle avec les 
voies métaboliques (29). 
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L’insuffisance rénale grave (clairance de la créatinine inférieure à 30 mL/min) et l’hypersensibilité 
à l’un ou l’autre des médicaments qui composent l’association sont des contre-indications de 
l’administration d’atovaquone-proguanil. Il est également contre-indiqué de prendre de 
l’atovaquone-proguanil pendant une grossesse en raison du manque de données quant à son 
innocuité. On a évalué dans le cadre d’une étude de cohorte récente le risque de malformations 
congénitales majeures chez les voyageuses enceintes ayant été exposées à l’atovaquone-proguanil 
au cours du premier trimestre (30). L’exposition à l’atovaquone-proguanil pendant les 
douze premières semaines de la grossesse n’était pas associée à un risque accru d’anomalies 
congénitales majeures (30). Trois petits essais publiés ont traité de l’innocuité et de l’efficacité 
de l’association atovaquone-proguanil administrée avec de l’artésunate pour un traitement de 
sauvetage dans les cas d’une infection à P. falciparum multirésistante chez les femmes 
enceintes (31–33). Aucun effet indésirable grave associé au médicament n’a été constaté, et 
les réactions indésirables observées variant de bénignes à modérées étaient semblables entre 
les deux groupes de comparaison. Il n’y avait aucun excès de risque de prématurité, de retard 
de croissance intra-utérin, de faible poids à la naissance ou d’anomalies congénitales attribuables 
à l’utilisation de l’atovaquone-proguanil (31–33). Par conséquent, les données préliminaires 
portent à croire que l’association atovaquone-proguanil est sécuritaire, bien tolérée et n’entraîne 
pas de toxicité accrue pour le fœtus chez les femmes enceintes à qui une prophylaxie ou un 
traitement contre le paludisme est administré. Des données supplémentaires seront requises avant 
que l’administration d’atovaquone-proguanil pendant la grossesse ne soit plus contre-indiquée.

On ignore si le médicament atovaquone est excrété dans le lait humain (21). Le proguanil est 
excrété en petites quantités. L’administration d’atovaquone-proguanil à des femmes qui allaitent 
n’est recommandée que si le nourrisson pèse plus de 5 kg (21).

TABLEAU 8.2 : MalaroneMD : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine 
fondée sur les preuves

RECOMMANDATION CATÉGORIE MFP

L’administration d’ATQ-PG à titre prophylactique est très efficace (de 96 % à 100 %) contre 
le paludisme à P. falciparum résistant à la chloroquine (17;19). 

A I

La prise quotidienne d’ATQ-PG est désormais considérée comme la chimioprophylaxie  
de première intention dans les régions où sévit le paludisme à P. falciparum  
multirésistant (16;17).

A I

L’association ATQ-PG est considérée comme un traitement de première intention contre 
le paludisme à P. falciparum aigu et non compliqué contracté en Asie du Sud-Est, en 
Amérique du Sud et en Afrique; son efficacité est alors d’environ 94 % (16;19). 

A I

On ne dispose pas actuellement de données suffisantes pour recommander l’ATQ-PG 
pour le traitement courant du paludisme non causé par P. falciparum (21;25–27). 

C I

ABRÉVIATIONS : ATQ-PG, atovaquone-proguanil; MFP, médecine fondée sur les preuves; P, Plasmodium.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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CHLOROQUINE (OU HYDROXYCHLOROQUINE)
Nom commercial : Novo-Chloroquine (ou PlaquenilMD, Apo-Hydroxyquine,  
Gen-Hydroxychloroquine)

MODE D’ACTION
La chloroquine est une 4-aminoquinoline synthétique qui agit contre le parasite au stade  
intra-érythrocytaire. La chloroquine s’accumule dans la vacuole alimentaire du parasite 
Plasmodium, où elle lie les hématines, entraînant ainsi la formation d’un métabolite toxique  
dans la vacuole et endommageant la membrane des plasmodes.

INDICATIONS ET EFFICACITÉ
Prise une fois par semaine, la chloroquine ou l’hydroxychloroquine est efficace pour la prévention 
du paludisme dans les régions où la maladie est sensible à la chloroquine (16) et demeure le 
médicament de choix pour la chimioprophylaxie du paludisme dans ces régions. C’est également 
le médicament de choix pour le traitement du paludisme à P. falciparum sensible à la chloroquine, 
du paludisme à P. vivax sensible à la chloroquine, et des infections causées par P. ovale, P. malariae 
et P. knowlesi (34). 

La chloroquine convient aux patients de tout âge et aux femmes enceintes. Elle est excrétée 
en quantité insuffisante dans le lait maternel pour protéger le nourrisson. C’est la raison pour 
laquelle il faut donner de la chloroquine aux bébés allaités au sein (en ajustant la dose en fonction 
du poids de l’enfant; voir le tableau 8.11). Comme les surdoses sont souvent fatals, il faut respecter 
rigoureusement la posologie recommandée pour les enfants et garder le médicament hors de 
portée des enfants. 

L’administration hebdomadaire de chloroquine alliée à la prise quotidienne de proguanil 
(SavarineMD) est moins efficace que l’association atovaquone-proguanil, la doxycycline ou la 
méfloquine, et n’est pas couramment recommandée pour la prévention du paludisme auprès 
des Canadiens qui voyagent en Afrique subsaharienne en raison du risque élevé de paludisme 
à P. falciparum résistant à la chloroquine (17;35).

EFFETS INDÉSIRABLES, CONTRE-INDICATIONS ET PRÉCAUTIONS
La chloroquine est généralement bien tolérée, malgré son goût amer. En prenant ce médicament 
avec des aliments, on peut réduire la fréquence d’autres effets indésirables bénins comme les 
nausées et les céphalées. Les personnes de race noire peuvent éprouver un prurit généralisé, qui 
ne dénote pas cependant une allergie au médicament. La non-observance du traitement à cause 
du prurit peut expliquer les échecs thérapeutiques associés à l’utilisation de la chloroquine (36). 
Au début du traitement, on peut avoir la vue légèrement brouillée, mais cet effet est temporaire 
et ne justifie pas l’interruption du traitement. La toxicité rétinienne est une préoccupation au 
moment d’atteindre une dose cumulée de 100 g de chloroquine. Il faut examiner deux fois par 
année toute personne ayant pris 300 mg de chloroquine par semaine pendant plus de cinq ans 
et devant poursuivre la prophylaxie afin de déceler rapidement les changements de la rétine (16). 
La chloroquine peut aggraver le psoriasis et, dans certains cas isolés, elle a été associée à des 
convulsions et à des épisodes de psychose. Il ne faut pas donner de chloroquine aux personnes 
qui ont des antécédents d’épilepsie ou de psoriasis généralisé (6;16;37). L’utilisation concomitante 
de chloroquine entrave la réponse immunitaire au vaccin antirabique cultivé sur cellules diploïdes 
humaines et administré par voie intradermique. 
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TABLEAU 8.3 : ChloroquineMD : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine 
fondée sur les preuves

RECOMMANDATION CATÉGORIE MFP

L’administration hebdomadaire de chloroquine ou d’hydroxychloroquine est efficace 
pour la prévention du paludisme dans les régions où la maladie est sensible à la 
chloroquine (16). 

A I

La chloroquine est le médicament de choix pour traiter le paludisme à P. falciparum et le 
paludisme à P. vivax sensibles à la chloroquine, ainsi que toutes les infections à P. ovale, 
à P. malariae et à P. knowlesi (16;34). 

A I

L’administration hebdomadaire de chloroquine alliée à la prise quotidienne de proguanil 
(SavarineMD) à titre prophylactique est moins efficace que l’association ATQ-PG, la 
doxycycline ou la méfloquine et n’est pas recommandée pour les voyageurs (17;35). 

E I

Il ne faut pas donner de chloroquine aux personnes qui ont des antécédents d’épilepsie 
ou de psoriasis généralisé (6;37).

C III

ABRÉVIATIONS : ATQ-PG, atovaquone-proguanil; MFP, médecine fondée sur les preuves; P, Plasmodium.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.

CLINDAMYCINE 
Nom commercial : Dalacin CMD, Apo-Clindamycin, Novo-Clindamycin

MODE D’ACTION
La clindamycine est un antimicrobien qui inhibe l’apicoplaste du parasite. 

INDICATIONS ET EFFICACITÉ
La clindamycine n’est indiquée que pour le traitement du paludisme et que dans certaines 
circonstances restreintes. Bien qu’elle soit moins efficace que la doxycycline ou que l’association 
atovaquone-proguanil, la clindamycine est utilisée en association avec la quinine dans les cas où 
les agents de première intention ne sont pas tolérés ou sont contre-indiqués (p. ex. les femmes 
enceintes et les jeunes enfants). 

EFFETS INDÉSIRABLES, CONTRE-INDICATIONS ET PRÉCAUTIONS
La diarrhée et les éruptions cutanées sont les effets indésirables les plus fréquents de la 
clindamycine. On a signalé des cas de maladies associées à Clostridium difficile, y compris de 
colite pseudo-membraneuse. 

TABLEAU 8.4 : Clindamycine : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine 
fondée sur les preuves

RECOMMANDATION CATÉGORIE MFP

La clindamycine associée à la quinine est le traitement recommandé contre le  
paludisme à P. falciparum résistant à la chloroquine ou à la méfloquine auprès des 
femmes enceintes, des enfants (< 8 ans) et des adultes intolérants à la tétracycline (25) 
lorsqu’aucun dérivé de l’artémisinine (p. ex. artésunate) n’est disponible. 

A I

ABRÉVIATIONS : MFP, médecine fondée sur les preuves; P, Plasmodium.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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DOXYCYCLINE 
Nom commercial : Vibra-TabsMD, Apo-Doxy, Doxycin, Novo-Doxylin, Nu-Doxycycline,  
ratio-Doxycycline

MODE D’ACTION
La doxycycline est un antimicrobien qui inhibe la synthèse des protéines par le parasite. 

INDICATIONS ET EFFICACITÉ
La doxycycline est efficace pour la prévention et le traitement du paludisme à P. falciparum résistant 
à la chloroquine. Elle a une efficacité équivalente à celle de l’association atovaquone-proguanil et 
de la méfloquine pour la prévention du paludisme à P. falciparum résistant à la chloroquine (16). 
La doxycycline est un agent chimioprophylactique efficace contre le P. falciparum sensible ou 
résistant à la méfloquine (16), mais il faut la prendre tous les jours pour que le traitement fonctionne, 
et pendant quatre semaines suivant le départ d’une région impaludée. La principale raison de 
l’échec du traitement à la doxycycline est la non-observance de ce schéma posologique.

Les voyageurs qui prennent de la minocycline pour le traitement de l’acné ou de l’arthrite 
rhumatoïde et auxquels l’administration de doxycycline a été recommandée pour la 
chimioprophylaxie du paludisme devraient passer à la prise de 100 mg de doxycycline 
quotidiennement dès leur arrivée dans la région impaludée. Une fois la chimioprophylaxie du 
paludisme terminée (y compris les quatre semaines de chimioprophylaxie par doxycycline suivant 
le départ de la région impaludée), ils peuvent recommencer la prise de leur dose de minocycline. 
Les voyageurs doivent appliquer un écran solaire efficace, particulièrement parce que la dose de 
doxycycline administrée pour la chimioprophylaxie du paludisme peut être supérieure à la dose de 
minocycline utilisée pour traiter l’acné. Il est à noter que la prépondérance de la preuve fournie par 
la littérature sur l’efficacité des tétracyclines en tant qu’antipaludéens traitait principalement de la 
doxycycline (38;39) et qu’il n’existe pas suffisamment de données sur l’efficacité de la minocycline 
pour la prophylaxie du paludisme.

EFFETS INDÉSIRABLES, CONTRE-INDICATIONS ET PRÉCAUTIONS
La doxycycline peut causer des troubles gastro-intestinaux et, dans de rares cas, des ulcères 
de l’oesophage or esophagitis (0,8 %). Ces effets sont moins susceptibles de survenir si on prend 
le médicament avec des aliments et avec une grande quantité de liquide. L’absorption de la 
doxycycline peut être réduite si le médicament est pris avec des produits laitiers. C’est pourquoi 
les pharmaciens peuvent recommander de prendre ce médicament à jeun. Toutefois, comme on 
l’a déjà mentionné, cette façon de faire est beaucoup plus susceptible de causer des troubles 
gastro-intestinaux, qui peuvent être atténués en prenant la doxycycline avec des liquides ou 
un peu de nourriture. Dans des essais contrôlés randomisés de la doxycycline à des doses 
prophylactiques, les nausées et les douleurs abdominales étaient les effets indésirables variant 
de bénins à modérés les plus couramment signalés (38). Il faut éviter de prendre ce médicament 
dans les 30 minutes précédant le coucher, ni en même temps que du Pepto-BismolMD ou que des 
antiacides. La doxycycline entraînant une photosensibilité, elle peut rendre la peau plus vulnérable 
aux coups de soleil; l’application d’un écran solaire qui bloque les rayons ultraviolets A et B peut 
atténuer ce problème (38). Elle peut aussi accroître le risque de candidose vaginale, alors les 
femmes devraient utiliser un antifongique pour l’auto-traitement de cette affection. Bien que les 
tétracyclines et d’autres antibiotiques aient été mentionnés comme cause d’échec de la 
contraception orale, aucune association significative n’a pu être démontrée par les données 
probantes récentes (38;40). L’utilisation concomitante de doxycycline et de barbituriques, de 
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carbamazépine ou de phénytoïne peut réduire de 50 % la concentration sérique de doxycycline, 
parce qu’elle stimule l’activité des enzymes microsomales hépatiques et diminue par conséquent 
la demi-vie de la doxycycline. Il existe un risque théorique d’efficacité réduite dans le cas du vaccin 
oral contre la typhoïde (Ty21a) s’il est administré en même temps que la prise de doxycycline. Par 
conséquent, il ne faut pas prendre ce médicament pendant les trois jours suivant l’administration 
du vaccin Ty21a (38).

La doxycycline est contre-indiquée chez la femme enceinte, la femme qui allaite et les enfants 
de moins de 8 ans. Des doses prophylactiques de doxycycline ont été administrées sans danger 
pendant au moins 12 mois, et des dérivés de la tétracycline sont utilisés depuis des années, à plus 
faibles doses, pour traiter des affections cutanées telles que l’acné.

TABLEAU 8.5 : Doxycycline : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine 
fondée sur les preuves

RECOMMANDATION CATÉGORIE MFP

La doxycycline est très efficace (de 93 % à 100 %) pour la prévention du paludisme  
à P. falciparum résistant à la chloroquine et résistant à la méfloquine (38). 

A I

Les voyageurs doivent être informés des faibles risques d’ulcère de l’œsophage,  
de candidose vaginale et de photosensibilité associés à la doxycycline (8;38).

A I

La doxycycline est contre-indiquée chez la femme enceinte, la femme qui allaite  
et les enfants de moins de 8 ans (8;38).

A I

L’usage concomitant de doxycycline et de barbituriques, de carbamazépine ou de 
phénytoïne peut réduire de 50 % la concentration sérique de doxycycline (8;38).

A I

Les personnes qui prennent de la minocycline pour le traitement de l’acné ou de 
l’arthrite rhumatoïde devraient passer à la prise de 100 mg de doxycycline 
quotidiennement pendant leur séjour dans la région impaludée, et pendant les quatre 
semaines suivant leur départ de cette région, puis ensuite recommencer à prendre leur 
dose habituelle de minocycline. 

C III

ABRÉVIATIONS : MFP, médecine fondée sur les preuves; P, Plasmodium.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.

MÉFLOQUINE 
Nom commercial : LariamMD, Apo-Mefloquine 

MODE D’ACTION
La méfloquine est un quinoline-méthanol. C’est un médicament lipophile qui agit sur les stades 
intraérythrocytaires asexués du parasite, inhibant la polymérisation de l’hème dans la vacuole 
alimentaire. 

INDICATIONS ET EFFICACITÉ
La méfloquine est un agent efficace de chimioprophylaxie et de traitement du paludisme à 
P. falciparum pharmacorésistant. Au Canada, elle est systématiquement recommandée uniquement 
pour la chimioprophylaxie en raison du taux plus élevé d’effets indésirables qu’elle entraîne à des 
doses thérapeutiques. Il s’agit d’un des médicaments de choix, avec l’association atovaquone-
proguanil ou la doxycycline, pour la prévention du paludisme résistant à la chloroquine (16). 
L’efficacité de la méfloquine à titre chimioprophylactique est généralement supérieure à 90 %, 
sauf dans de petites régions multirésistantes sur les frontières de la Thaïlande et du Cambodge 
ainsi que de la Thaïlande et de la Birmanie (Myanmar). 
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Rien n’indique que les métabolites toxiques de la méfloquine s’accumulent. L’administration de 
méfloquine pendant de longues périodes (> 1 an) à des membres du Corps des volontaires de 
la paix en Afrique n’a pas été associée à d’autres effets indésirables (6). On recommande donc 
de ne pas limiter arbitrairement la durée d’utilisation de la méfloquine chez les sujets qui tolèrent 
bien ce médicament.

On peut envisager l’administration d’une dose d’attaque de méfloquine aux voyageurs qui 
seront exposés dans l’immédiat à un risque élevé de paludisme à P. falciparum pharmacorésistant. 
Si le temps le permet, on peut amorcer le traitement par la méfloquine jusqu’à trois semaines avant 
le départ afin de voir s’il est bien toléré et d’obtenir des concentrations sanguines plus élevées 
avant l’arrivée du voyageur dans la zone impaludée. De cette façon, le voyageur pourra également 
communiquer avec son médecin au besoin pour obtenir un antipaludéen de remplacement. Des 
données tirées de plusieurs essais cliniques indiquent que la prise d’une dose de méfloquine 
chaque jour pendant trois jours avant le départ, suivie par la prise d’une dose hebdomadaire, est 
également un traitement plutôt bien toléré et efficace afin d’obtenir rapidement des concentrations 
sanguines thérapeutiques (l’état d’équilibre est atteint en quatre jours, alors qu’il est atteint en sept 
à neuf semaines avec le traitement hebdomadaire standard par la méfloquine) (41). Dans le cadre 
d’études comparatives, seulement 2 % à 3 % des sujets ayant reçu une dose d’attaque ont cessé 
de prendre la méfloquine, et la plupart l’ont fait au cours de la première semaine. 

EFFETS INDÉSIRABLES
La méfloquine est généralement bien tolérée lorsqu’elle est administrée à titre de 
chimioprophylactique. Environ 25 % à 50 % des voyageurs éprouvent des effets indésirables 
causés soit par la méfloquine, soit par la chloroquine; dans la plupart des cas, ces effets sont bénins 
et disparaissent d’eux-mêmes (42;43). Les effets indésirables les plus couramment signalés chez les 
sujets prenant de la méfloquine sont des nausées, des rêves étranges, des étourdissements, des 
sautes d’humeur, de l’insomnie, des céphalées et de la diarrhée. Les réactions indésirables rares 
mais graves comprennent l’agranulocytose, l’anémie aplastique et l’insuffisance hépatique (44). 
Dans environ 1 % à 6 % des cas, la prophylaxie (méfloquine) doit être interrompue en raison des 
effets indésirables. 

Des études contrôlées ont démontré un excès important d’effets neuropsychiatriques parmi les 
utilisateurs de la méfloquine par rapport aux comparateurs (28;45). Des dizaines de millions de 
voyageurs ont pris de la méfloquine à titre prophylactique, et les réactions neuropsychiatriques 
graves (convulsions, épisodes de psychose) à ce médicament sont rares (taux variant de 1 cas pour 
6 000 à 1 cas pour 13 000 utilisateurs). La majorité des sujets (environ 95 %) n’ont éprouvé aucun 
effet indésirable, ou n’ont eu que des effets bénins et passagers. À l’occasion, certains voyageurs 
(particulièrement les femmes (6;46) et les personnes ayant un poids corporel faible (45) ont une 
réaction neuropsychologique peu grave mais incommodante (p. ex. anxiété, sautes d’humeur) à la 
méfloquine, si bien qu’il faut changer de médicament (1 cas pour 250 à 1 cas pour 500 utilisateurs). 
On peut parfois prévenir ces effets en administrant un demi-comprimé deux fois par semaine, la 
dose hebdomadaire totale étant la même. Les réactions indésirables sont généralement réversibles, 
mais on a observé à l’occasion des cas où les effets neuropsychologiques ont persisté longtemps 
après la cessation du traitement par la méfloquine, ainsi que des rares cas de suicide ou d’idées 
suicidaires; le rapport entre ces effets indésirables rares et le médicament n’a pas pu être confirmé. 

Le Comité consultatif de la médecine tropicale et de la médecine des voyages (CCMTMV) ne 
recommande pas systématiquement la méfloquine pour le traitement du paludisme, parce qu’il est 
moins bien toléré à des doses thérapeutiques (25 mg base/kg). Les réactions neuropsychiatriques 
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graves à ce médicament seraient de 10 à 60 fois plus fréquentes chez les personnes qui reçoivent 
des doses thérapeutiques de méfloquine, survenant dans 1 cas sur 215 à 1 cas sur 1 700 (6). 

CONTRE-INDICATIONS
Les contre-indications comprennent les suivantes : hypersensibilité connue ou antécédents de 
réaction grave à la méfloquine; antécédents de troubles psychiatriques graves (p. ex. psychose, 
dépression sévère, trouble d’anxiété généralisée, schizophrénie ou autres troubles psychiatriques 
majeurs); troubles convulsifs.

PRÉCAUTIONS
La méfloquine doit être administrée avec précaution chez les enfants pesant moins de 5 kg, de 
même que chez les personnes qui exercent des professions nécessitant une coordination fine ou 
des activités dans lesquelles le vertige comporte des risques mortels, par exemple piloter un avion. 
Il faut également être prudent quant à l’usage concomitant de chloroquine et de médicaments 
semblables à la quinine (en raison du risque d’un allongement de l’intervalle QT pouvant entraîner 
la mort, il ne faut pas utiliser en même temps l’halofantrine et la méfloquine; voir la section sur 
l’halofantrine ci-dessous). La prudence s’impose également lorsqu’on administre ce médicament 
à des sujets ayant des anomalies de la conduction cardiaque ou une arythmie, et aux femmes qui 
en sont à leur premier trimestre de grossesse. 

Des études électrocardiographiques ont démontré que la méfloquine, administrée seule, ne modifie 
pas la repolarisation ventriculaire. Au niveau cellulaire, la plupart des antipaludéens inhibent les 
canaux potassiques, qui sont régulés par les gènes LQT1 et HERG responsables du syndrome du 
QT long congénital, ce qui peut expliquer l’allongement synergétique de l’intervalle QT observé 
lorsque la méfloquine est administrée en même temps que l’halofantrine qui est un antagoniste 
du gène HERG (47). Des réserves ont été exprimées à propos de l’administration concomitante de 
méfloquine et d’agents qui ont un effet connu sur la conduction cardiaque, notamment d’autres 
antipaludéens connexes (quinine, quinidine et chloroquine), les bêta-bloquants, les inhibiteurs 
calciques, les phénothiazines, les antihistaminiques non sédatifs et les antidépresseurs tricycliques, 
puisque ces médicaments peuvent jouer un rôle dans l’allongement de l’intervalle QT (44). 
Cependant, ces inquiétudes demeurent théoriques et l’utilisation concomitante de ces agents 
n’est pas contre-indiquée, mais doit être surveillée. Un examen des données disponibles laisse 
croire que la méfloquine peut être consommée en même temps que la plupart des bêta-bloquants 
par les patients qui ne présentent pas de retard de conduction ou d’arythmie cardiaque. 

La méfloquine est métabolisée principalement dans le foie par la CYP3A4. Il faut donc être vigilant 
au moment d’administrer ce médicament conjointement avec des inhibiteurs de la CYP3A4 tels 
que le kétoconazole ou le macrolide (antimicrobiens), car des effets toxiques liés à méfloquine 
peuvent en découler (45). L’administration concomitante de la méfloquine avec des inhibiteurs 
de la CYP3A4 peut entraîner des niveaux sous-thérapeutiques du médicament et des échecs 
médicamenteux.

Au moment de prescrire de la méfloquine à titre prophylactique, il faut informer le patient que 
des symptômes psychiatriques tels que l’anxiété aiguë, la dépression, l’agitation ou la confusion 
pourraient être les signes prodromiques d’effets indésirables plus graves. Le patient doit les signaler 
immédiatement et cesser de prendre de la méfloquine. Un autre médicament doit être prescrit.

La quantité de méfloquine excrétée dans le lait maternel ne suffit pas à protéger le nourrisson. 
Même s’il est recommandé dans la notice du fabricant de ne pas administrer de méfloquine aux 
enfants qui pèsent moins de 5 kg, il faut envisager d’en donner aux enfants qui risquent fortement 
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de contracter le paludisme à P. falciparum résistant à la chloroquine (voir les chapitres 4 et 5 ainsi 
que l’annexe I). Il n’existe pas de données pharmacocinétiques sur lesquelles on peut se fonder 
pour recommander la dose appropriée pour des enfants pesant moins de 15 kg. L’Organisation 
mondiale de la Santé a proposé pour la chimiosuppression une dose hebdomadaire de 5 mg base/
kg pour les enfants pesant plus de 5 kg. 

Les vaccins oraux vivants contre la typhoïde et le choléra doivent être administrés au moins 
trois jours avant la première dose de méfloquine (44).

TABLEAU 8.6 : Méfloquine : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine 
fondée sur les preuves

RECOMMANDATION CATÉGORIE MFP

Si elle est bien tolérée, la méfloquine est un des médicaments de choix, avec l’association 
atovaquone–proguanil ou la doxycycline, pour la prévention du paludisme dans les 
régions où la maladie est résistante à la chloroquine (16).

A I

La méfloquine n’est pas recommandée pour la prévention du paludisme dans les zones 
frontalières entre le Cambodge, le Myanmar et la Thaïlande en raison du taux signalé 
d’échec du traitement supérieur à 50 % dans ces régions (16).

B II

L’usage prolongé de méfloquine (> 1 an) en Afrique n’est pas associé à des effets 
indésirables additionnels et ne devrait pas être limité arbitrairement chez les patients qui 
tolèrent bien ce médicament (6).

B II

Les effets indésirables les plus couramment signalés chez les sujets prenant de la 
méfloquine sont des nausées, des rêves étranges, des étourdissements, des sautes 
d’humeur, de l’insomnie, des céphalées et de la diarrhée. Dans environ 1 % à 6 % des cas, 
la prophylaxie (méfloquine) doit être interrompue en raison des effets indésirables (42).

B II

La méfloquine n’est pas recommandée à titre de traitement du paludisme. Des réactions 
neuropsychiatriques graves sont signalées, à raison de 1 cas sur 215 à 1 cas sur 1 700 (6).

E III

La méfloquine est contre-indiquée dans les cas d’hypersensibilité connue, d’antécédents 
de réaction grave à la méfloquine, d’antécédents de troubles psychiatriques graves  
(p. ex. psychose, dépression sévère, trouble d’anxiété généralisée, schizophrénie ou autres 
troubles psychiatriques majeurs), de troubles convulsifs et de retards de conduction (6).

C I–E I

ABRÉVIATION : MFP, médecine fondée sur les preuves.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.

PRIMAQUINE 
Nom commercial : Primaquine (phosphate de primaquine) 

MODE D’ACTION
La primaquine est une 8-aminoquinoline antipaludéenne qui agit contre la plasmodie qui infecte 
les humains à plusieurs stades de son cycle de vie; on l’utilise depuis plus de 50 ans. Son mode 
d’action n’est pas parfaitement élucidé. Cependant, on sait qu’elle agit contre le parasite au stade 
hépatique (effet sur la cause), prévenant ainsi l’établissement d’une infection. Elle agit également 
contre les hypnozoïtes dans le foie, ce qui prévient les rechutes dans le cas des infections établies 
causées par P. vivax et P. ovale, et elle agit contre tous les stades sanguins, de même que contre 
les gamètes, inhibant leur transmission. 
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INDICATIONS ET EFFICACITÉ
La primaquine est employée de deux façons principales pour prévenir le paludisme : 1) en tant 
qu’agent chimioprophylactique primaire; 2) en tant qu’agent de prévention des rechutes dans le 
cas des infections à P. vivax et à P. ovale (traitement par la primaquine pour prévenir les rechutes).

1) Chimioprophylaxie primaire : La primaquine est un agent chimioprophylactique efficace 
contre le paludisme à P. falciparum (43). Des études récentes ont mis en évidence l’efficacité de 
cet antipaludéen chez des sujets semi-immuns et non immuns, bien qu’il existe peu de données 
sur les voyageurs et sur différentes régions géographiques. Administrée à raison de 0,5 mg base/kg 
par jour (dose de 30 mg base par jour pour les adultes) pendant 11 à 50 semaines, la primaquine 
assure une protection efficace dans 85 % à 93 % des cas contre les infections à P. falciparum et à 
P. vivax (48). Elle est bien tolérée chez les sujets qui n’ont pas de déficit en glucose-6-phosphate 
déshydrogénase (G6PD). Comme elle exerce un effet sur la cause, on peut cesser de prendre la 
primaquine une semaine après avoir quitté la région impaludée. Dans tous les cas, il faut vérifier si 
le voyageur a un déficit en G6PD avant de prescrire de la primaquine. Bien qu’elle ne soit pas 
un agent chimioprophylactique de première intention, la primaquine peut être considérée comme 
un médicament de remplacement pour la chimioprophylaxie du paludisme (sous réserve des 
contre-indications et des précautions signalées) pour les sujets qui ne présentent pas de déficit 
en G6PD, quand d’autres traitements sont soit inappropriés, soit contre-indiqués.

2) Traitement par la primaquine pour prévenir les rechutes : P. vivax et P. ovale peuvent persister 
dans le foie et causer des rechutes jusqu’à cinq ans après le départ d’une région impaludée. Étant 
donné que la plupart des régions impaludées (à l’exception d’Haïti et de la République dominicaine) 
abritent au moins une espèce de plasmodies pouvant causer des rechutes, les personnes qui se 
rendent dans ces régions sont exposées à un certain risque d’infection à P. vivax ou à P. ovale, 
bien que le risque individuel réel soit difficile à évaluer. La primaquine réduit le risque de rechute 
en agissant contre les stades hépatiques de P. vivax et de P. ovale. On prescrit la primaquine en 
prophylaxie finale une fois que le voyageur a quitté la zone impaludée, généralement pendant ou 
après les deux dernières semaines de la chimioprophylaxie. Un traitement prophylactique final par 
la primaquine n’est généralement indiqué qu’en cas d’exposition prolongée (p. ex. long voyage 
ou séjour) dans des régions impaludées (49). Les autres traitements de chimioprophylaxie qui sont 
actuellement recommandés ne peuvent pas prévenir les rechutes attribuables à P. vivax et à P. ovale. 
Il est donc recommandé d’administrer un traitement par la primaquine pour prévenir les rechutes 
aux personnes ayant séjourné pendant au moins six mois dans une région à risque élevé ou qui 
ont été grandement exposées à P. vivax, dans les régions de la rivière Omo River (Éthiopie) et de 
la Papouasie-Nouvelle-Guinée (37).

La prise de la primaquine est également recommandée dans le cadre du traitement d’une infection 
du sang causée par P. vivax ou P. ovale. Pour réduire le risque de rechute après le traitement d’une 
infection symptomatique causée par P. vivax ou P. ovale, la primaquine est indiquée pour assurer 
une « guérison radicale ». Dans ce cas, il faut commencer à administrer la primaquine une fois 
que les accès fébriles aigus sont passés, mais pour coïncider avec le schizontocide sanguin (p. ex. 
chloroquine ou quinine). Des isolats de P. vivax présentant une sensibilité réduite à la primaquine ont 
été observés en Asie du Sud-Est et, en particulier, en Papouasie-Nouvelle-Guinée et en Papouasie 
(Irian Jaya) (8). À la suite d’une augmentation du nombre de cas de résistance signalés à la dose 
standard de 0,25 mg/kg de primaquine, la dose recommandée pour un traitement radical a été 
portée à 30 mg (0,5 mg/kg) de primaquine base une fois par jour pendant 14 jours pour les séjours 
en Océanie et en Asie du Sud-Est (8).
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EFFETS INDÉSIRABLES, CONTRE-INDICATIONS ET PRÉCAUTIONS
La primaquine est généralement bien tolérée, mais elle peut causer des nausées et des douleurs 
abdominales; il est possible d’atténuer ces symptômes en prenant le médicament avec des aliments. 
Il est important de noter que la primaquine peut provoquer une méthémoglobinémie et une anémie 
hémolytique induite par les oxydants, particulièrement chez les sujets qui présentent un déficit en 
G6PD; ce problème est plus fréquent chez les sujets d’ascendance méditerranéenne, africaine 
et asiatique. Il existe quatre classes de déficit en G6PD, qui sont établies en fonction du niveau 
d’activité enzymatique résiduelle dans les globules rouges : la classe I est la forme la plus grave, et 
le degré de déficit des classes II à IV va en décroissant. La plupart des gens sont atteints d’un déficit 
en G6PD modéré, l’activité résiduelle des globules rouges étant plus de 10 %. En outre, les sujets 
qui prennent plus de 15 mg base/jour courent un plus grand risque d’hémolyse. Par conséquent, 
il faut mesurer le taux de G6PD de tous les patients avant de leur prescrire de la primaquine. 

La primaquine est contre-indiquée chez les patients qui présentent un déficit grave en G6PD. Dans 
des cas de déficit léger, la primaquine a été administrée sans danger et à plus faible dose dans le 
cadre d’un traitement radical visant à prévenir les rechutes du paludisme à P. vivax et à P. ovale 
(0,8 mg base/kg par semaine; dose pour adultes de 45 mg base une fois par semaine pendant 
8 semaines). Cependant, cette dose réduite est insuffisante pour la chimioprophylaxie. 
L’administration moins fréquente (p. ex. hebdomadairement au lieu de quotidiennement) de 
primaquine et prolongée (p. ex. huit semaines comparativement à la période habituelle de 
deux semaines) permet d’offrir un traitement efficace par la primaquine pour prévenir les rechutes 
qui comporte un risque minimal d’hémolyse chez les personnes présentant un déficit moins grave 
en G6PD. On a observé des taux moyens de méthémoglobine (5,8 %) inférieurs au seuil de toxicité 
(> 10 %) chez des enfants et des hommes n’ayant pas de déficit en G6PD, qui avaient pris des 
doses prophylactiques de primaquine (0,5 mg base/kg par jour). Il faut aviser les voyageurs de 
cesser de prendre le médicament et de consulter immédiatement un médecin en présence 
d’un ictère, d’une peau grisâtre ou d’une urine anormalement foncée ou brune. 

La primaquine est contre-indiquée chez la femme enceinte. Si des infections à P. vivax ou à P. ovale 
surviennent pendant la grossesse, il faut prescrire des doses standard de chloroquine (voir le 
tableau 8.3). Pour prévenir les rechutes, on prescrira une chimioprophylaxie hebdomadaire par 
la chloroquine jusqu’à l’accouchement, après quoi les femmes ayant un taux normal de G6PD 
pourront prendre de la primaquine sans danger. Avant d’administrer de la primaquine aux mères 
qui allaitent, il faut toutefois s’assurer que leur nourrisson ne présente pas de déficit en G6PD.

TABLEAU 8.7 : Primaquine : Recommanda tions dans le cadre d’une approche de la médecine 
fondée sur les preuves

RECOMMANDATION CATÉGORIE MFP

La primaquine (30 mg base/jour) est un agent chimioprophylactique efficace qui assure 
une protection contre les infections à P. falciparum et à P. vivax dans 85 % à 93 % des  
cas; on la recommande lorsque les médicaments de première intention (la méfloquine,  
la doxycycline et l’association ATQ-PG) ne peuvent pas être utilisés ou encore comme 
prophylaxie contre le paludisme à P. vivax ou à P. ovale en l’absence d’un déficit en G6PD 
(43;50). 

A I

L’administration de 30 mg base par jour de primaquine pendant 2 semaines est un 
traitement radical efficace pour prévenir les rechutes dans les cas d’infection à P. vivax  
ou à P. ovale (8;51). 

A I

ABRÉVIATIONS : ATQ-PG, atovaquone-proguanil; MFP, médecine fondée sur les preuves; G6PD, glucose-6-phosphate déshydrogénase; 
P, Plasmodium.

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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QUININE ET QUINIDINE 
MODE D’ACTION
La quinine et quinidine sont des antipaludéens qui contiennent de la quinoline. Ce sont des 
dérivés alcaloïdes de l’écorce de quinquina qui agissent sur le parasite du paludisme au stade 
asexué intraérythrocytaire. 

INDICATIONS ET EFFICACITÉ
La quinine et la quinidine ne sont indiquées que pour le traitement du paludisme et pas pour 
la prophylaxie. Il ne faut pas prescrire la quinine (ni la quinidine) en monothérapie; il importe 
d’administrer toujours de façon concomitante un deuxième médicament comme la doxycycline. 

L’administration de la quinine par voie orale est indiquée pour le traitement du paludisme à 
P. falciparum non compliqué et en tant que traitement dégressif après l’administration parentérale 
de médicaments pour traiter le paludisme compliqué. 

La quinine et l’artésunate sont des médicaments de première intention pour le traitement parentéral 
du paludisme grave ou compliqué, mais l’artésunate s’est révélé être plus efficace (4). Le Réseau 
canadien sur le paludisme recommande d’administrer de l’artésunate uniquement aux personnes 
qui présentent les symptômes du paludisme grave définis par OMS et de la quinine parentérale à 
celles dont l’indication est le vomissement ou l’intolérance du traitement par voie orale. Étant donné 
les effets cardiotoxiques importants associés à la quinidine parentérale, cette dernière doit être 
envisagée seulement si on n’a pas accès aux deux médicaments de première intention; dans un 
tel cas, une surveillance cardiaque est nécessaire. 

EFFETS INDÉSIRABLES, CONTRE-INDICATIONS ET PRÉCAUTIONS
La quinine et la quinidine ont souvent des effets indésirables mineurs. Ceux-ci comprennent entre 
autres les suivants : cinchonisme (acouphènes, nausées, céphalées, vue brouillée); hypoglycémie 
(en particulier chez les femmes enceintes et les enfants); nausées et vomissements. Des cas 
d’hypersensibilité et de surdité nerveuse ont été signalés à l’occasion. L’administration de quinidine 
par voie parentérale peut allonger l’intervalle QT et nécessite par conséquent une surveillance 
électrocardiographique. 

TABLEAU 8.8 : Quinine : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée 
sur les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

L’administration de la quinine par voie orale (et d’un deuxième agent – doxycycline  
ou clindamycine) est indiquée pour le traitement du paludisme à P. falciparum non 
compliqué et en tant que traitement dégressif après l’administration parentérale  
de médicaments pour traiter le paludisme compliqué (16;25). 

A I

L’administration de quinine par voie parentérale est le traitement de remplacement 
contre le paludisme grave ou compliqué en l’absence d’artésunate parentéral (8). 

A I

ABRÉVIATION : MFP, médecine fondée sur les preuves. 

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.
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AUTRES MÉDICAMENTS NON ACCESSIBLES OU  
NON COURAMMENT RECOMMANDÉS AU CANADA  
(PAR ORDRE ALPHABÉTIQUE) 
Il importe que les voyageurs et les professionnels de la santé sachent que, dans les pays où le 
paludisme est endémique, la prise en charge de cette maladie peut différer sensiblement de son 
traitement au Canada. Dans les pays impaludés, le nombre de médicaments efficaces pour le 
traitement du paludisme peut être limité; certains des médicaments utilisés peuvent même être 
inefficaces chez les voyageurs non immuns ou être associés à une issue défavorable inacceptable. 
Aussi, les médicaments achetés localement peuvent être contrefaits. De surcroît, la piètre qualité 
des soins de santé dans certains de ces pays pourrait exposer les voyageurs au risque de 
contracter d’autres maladies infectieuses (52;53).

L’amodiaquine est une 4-aminoquinoline qui a d’abord été offerte en remplacement de la 
chloroquine. Une résistance à ce médicament est apparue tout comme dans le cas de la 
chloroquine. Une toxicité pour la moelle osseuse et pour le foie a été observée lorsque 
l’amodiaquine est utilisée en guise de prophylaxie du paludisme. C’est pourquoi elle n’est 
pas recommandée à cette fin.

L’azithromycine (ZithromaxMD) est un antimicrobien de la famille des macrolides qui inhibe 
l’apicoplaste du parasite. Des données indiquent que ce médicament n’est pas très efficace pour 
la prévention du paludisme à P. falciparum. Les études réalisées jusqu’à maintenant laissent croire 
que l’azithromycine est moins efficace que l’association atovaquone-proguanil, la doxycycline, la 
méfloquine ou la primaquine (21;38;49;54). À l’heure actuelle, les données sont insuffisantes pour 
que l’on puisse recommander l’azithromycine comme antipaludéen de remplacement, sauf dans les 
cas où d’autres médicaments plus efficaces et plus sûrs sont contre-indiqués ou impossibles à obtenir.

L’azithromycine est considérée comme sans danger chez les femmes enceintes et chez les enfants; 
elle existe sous forme de suspension. Cependant, étant donné les effets graves du paludisme 
pendant la grossesse et chez les jeunes enfants, on ne recommande habituellement pas cet 
antipaludéen sous-optimal. 

L’halofantrine est un dérivé du méthanol de phénanthrène qui est apparenté à la méfloquine et 
à la quinine. L’halofantrine n’est offerte qu’en préparation orale et sa biodisponibilité est variable, 
ce qui en limite l’utilité. Ce médicament n’est pas homologué au Canada et il a été retiré du 
marché mondial en raison de craintes quant à sa cardiotoxicité. L’halofantrine est encore très 
facile à obtenir dans les tropiques, et les voyageurs doivent connaître les dangers qu’elle 
comporte. L’OMS a rapporté plusieurs décès provoqués par des troubles cardiaques associés à 
l’halofantrine et ne recommande plus ce médicament. 

La pipéraquine est un antipaludéen de la famille des bisquinolines qui a été synthétisé pour la 
première fois dans les années 1960 et qui a beaucoup été utilisé en Chine pendant environ 20 ans 
à des fins prophylactiques et thérapeutiques. Son utilisation a diminué au cours des années 1980 à 
la suite de l’apparition de souches de P. falciparum résistantes à la pipéraquine et de l’émergence 
de dérivés de l’artémisinine. Des chercheurs chinois ont toutefois découvert dans les années 1990 
que la pipéraquine était au nombre des composés qui se prêteraient à une association avec un 
dérivé de l’artémisinine. Des études menées récemment en Indochine ont confirmé l’excellente 
efficacité clinique des associations dihydroartémisinine-pipéraquine (taux de guérison à 28 jours 
> 95 %) et ont montré que les régimes médicamenteux recommandés actuellement ne sont pas 
associés à des effets indésirables importants. Les propriétés pharmacocinétiques de la pipéraquine 
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ont de plus été établies récemment; il s’agit d’un médicament hautement liposoluble dont le 
volume de distribution est élevé à l’état stationnaire, dont la demi-vie est longue et dont la clairance 
est beaucoup plus élevée chez les enfants que chez les adultes. La tolérabilité, l’efficacité, les 
propriétés pharmacocinétiques et le faible coût de la pipéraquine en font un médicament 
prometteur à utiliser dans le cadre d’une polythérapie à base d’artémisinine (55).

Le proguanil ne doit pas être utilisé en monothérapie (p. ex. PaludrineMD) ou en association avec 
la chloroquine (SavarineMD) à des fins prophylactiques (35;40;56–58). D’autres renseignements sont 
fournis ci-dessus sur l’association atovaquone-proguanil (MalaroneMD). 

La pyriméthamine (DaraprimMD) n’est pas recommandée en monothérapie pour la 
chimioprophylaxie du paludisme en raison de la résistance répandue à ce médicament observée 
en Asie et en Afrique et des preuves d’une certaine résistance à ce médicament en Haïti (59;60). 

La pyriméthamine-sulfadoxine (FansidarMD) est une association fixe inhibant le métabolisme de 
l’acide folique dont le parasite a besoin. Par le passé, on utilisait ce médicament pour le traitement, 
y compris l’auto-traitement, du paludisme à P. falciparum, mais l’apparition d’une résistance 
croissante en a limité l’utilité pour le traitement de cette maladie et il n’est plus recommandé. 
Des souches résistantes ont été signalées en Amazonie, en Asie du Sud-Est et, de plus en plus, 
un peu partout en Afrique. 

L’association pyriméthamine-sulfadoxine n’est pas recommandée par le CCMTMV, les CDC,  
ni par l’OMS pour la chimioprophylaxie en raison d’une complication potentiellement mortelle, 
le syndrome de Stevens-Johnson, et du risque d’érythrodermie bulleuse avec épidermolyse. 

La pyronaridine est une benzonaphthyridine, synthétisée en Chine en 1970, qui est utilisée depuis 
plus de 20 ans pour traiter les infections à P. vivax et à P. falciparum. Ce médicament s’est révélé 
efficace contre le paludisme à P. falciparum chez les enfants du Cameroun. Il a cependant plus 
d’effets indésirables de type digestif que la chloroquine. On utilise la pyronaridine en association 
avec des dérivés de l’artémisinine dans le traitement du paludisme à P. falciparum (61). 

TABLEAU 8.9 : Recommandations dans le cadre d’une approche de la médecine fondée sur  
les preuves

RECOMMANDATIONS CATÉGORIE MFP

Des données indiquent que l’azithromycine n’est pas très efficace pour la prévention  
du paludisme à P. falciparum (21;38;49;54). 

E II

L’amodiaquine n’est pas recommandée en guise de chimioprophylaxie du paludisme,  
car il a été établi qu’elle comporte des risques de toxicité mortelle pour le foie et pour  
la moelle osseuse (6;43;62). 

D III

L’halofantrine a été associée à des effets cardiotoxiques et ne doit pas être utilisée 
comme antipaludéen (6;43). Il faut mettre les voyageurs en garde avant leur départ,  
car ce produit est encore sur le marché dans certains pays. 

D III

La tolérabilité, l’efficacité, les propriétés pharmacocinétiques et le faible coût de  
la piperaquine en font un médicament prometteur à utiliser dans le cadre d’une 
polythérapie à base d’artémisinine (63). 

B II

La pyriméthamine (DaraprimMD) n’est pas recommandée en monothérapie pour la 
chimioprophylaxie du paludisme en raison de la résistance répandue du parasite  
aux médicaments antifoliques (59). 

D III

Le proguanil ne doit pas être utilisé en monothérapie à des fins chimioprophylactiques  
en raison de la résistance répandue du parasite à ce médicament (64). 

D III
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L’association pyriméthamine-sulfadoxine (FansidarMD) n’est pas recommandée pour la 
chimioprophylaxie du paludisme en raison d’une complication potentiellement mortelle, 
le syndrome de Stevens-Johnson, et du risque d’érythrodermie bulleuse avec 
épidermolyse (6;64).

E III

Les études sur la pyronaridine sont insuffisantes pour que l’on puisse la recommander 
comme traitement antipaludique auprès des voyageurs non immuns.

D III

Le proguanil utilisé seul ou en association avec la chloroquine (SavarineMD) est moins 
efficace que la méfloquine, la doxycycline et l’ATQ-PG et n’est pas recommandé pour  
la prophylaxie du paludisme (35;57;60). 

E II

ABRÉVIATIONS : ATQ-PG, atovaquone-proguanil; MFP, médecine fondée sur les preuves; P, Plasmodium. 

REMARQUE : On trouvera une description des catégories et de la qualité des preuves pour les recommandations à l’annexe IV.

TABLEAU 8.10 : Équivalents base/sel de certains antipaludéens

MÉDICAMENT BASE (MG) SEL (MG)

Phosphate de chloroquine 155,0 250,0

Sulfate de chloroquinea 100,0 136,0

Chlorhydrate de clindamycine 150,0 225,0

Méfloquine 250,0 274,0

Primaquine 15,0 26,3

Gluconate de quinidine 5,0 8,0

7,5 12,0

10,0 16,0

15,0 24,0

Sulfate de quinidineb 7,5 9,0

10,0 12,0

15,0 18,0

Dichlorhydrate de quinine 5,0 6,0

7,5 9,0

15,0 18,0

16,7 20,0

Sulfate de quinine 250,0 300,0

a  Non vendu au Canada.
b  Les préparations destinées à être administrées par voie intramusculaire ne doivent pas l’être par voie intraveineuse.
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ANNEXE I : RISQUE DE PALUDISME ET 
CHIMIOPROPHYLAXIE RECOMMANDÉE 
PAR RÉGIONS GÉOGRAPHIQUES*
*Régions géographiques correspondant au rapport de l’Organisation mondiale de la Santé intitulé  
Voyages internationaux et santé

Bien que les données sur les régions à risque, l’altitude et les saisons soient relativement exactes à 
court terme, les données présentées dans les tableaux de l’annexe I peuvent changer d’une année à 
l’autre et d’une saison à l’autre. Pour les pays où le risque de paludisme est présent partout et pour 
toute l’année, les variations d’une année à l’autre ne devraient pas être suffisamment importantes 
pour avoir un effet sur les recommandations à l’égard de la chimioprophylaxie antipaludéenne. 
Cependant, dans d’autres régions, le risque peut varier. Il est donc recommandé aux praticiens en 
médecine des voyages de se tenir au courant des changements. Les sources de renseignements 
comprennent le site web sur la santé des voyageurs de l’Agence de la santé publique du Canada 
(www.santevoyage.gc.ca), le rapport de l’Organisation mondiale de la Santé intitulé Voyages 
internationaux et santé (www.who.int/ith/fr/index.html) et le document des Centers for Disease 
Control and Prevention des États-Unis intitulé Yellow Book (1) (en anglais seulement).

Pour certains pays, le CCMTMV inclut dorénavant un volet sur la durée d’exposition dans 
ses recommandations, exprimée selon le format suivant : « Chloroquine pour les séjours  
> 2 semaines; chloroquine ou mesures de protection individuelle uniquement pour les séjours  
≤ 2 semaines ». L’objectif est de permettre aux praticiens de la santé des voyageurs d’agir avec 
plus de souplesse pour les pays où le risque de paludisme est particulièrement faible. En fait, les 
praticiens peuvent envisager de recommander uniquement des mesures de protection individuelle 
pour les séjours d’une durée égale ou inférieure à celle indiquée, mais le CCMTMV continue de 
recommander une chimioprophylaxie en plus de ces mesures de protection individuelle pour tous 
les séjours plus longs. Lorsqu’aucune chimioprophylaxie n’a été utilisée, une attention médicale 
urgente doit être recherchée en cas de fièvre. Les motifs de cette décision sont décrits au 
chapitre 2.
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ANNEXE II : AIDE-MÉMOIRE POUR 
CONSEILLER LES VOYAGEURS QUI 
SE RENDENT DANS LES RÉGIONS 
IMPALUDÉES
Voici la liste des points principaux à examiner lorsqu’on conseille des voyageurs qui prévoient 
voyager dans des régions où un risque de transmission du paludisme existe. 

ÉVALUER LE RISQUE DE PALUDISME  
(VOIR LE CHAPITRE 2 ET L’ANNEXE I)

RISQUE DE DISTRIBUTION ET DE TRANSMISSION  
DU PALUDISME DANS LES PAYS DE DESTINATION
Est-ce que la transmission du paludisme varie selon les saisons?

Quelle espèce de paludisme est présente ou prédomine dans les pays de destination?

Est-ce qu’une résistance aux antipaludéens a été signalée ou est répandue?

SÉLECTIONNER LES RECOMMANDATIONS LIÉES  
AU TRAITEMENT CHIMIOPROPHYLACTIQUE ADAPTÉ 
(CHAPITRE 4)
Le voyageur est-il allergique à un médicament?

Les antipaludéens recommandés (de première intention) sont-ils contre-indiqués chez le voyageur? 

Dans l’affirmative, choisir un médicament de remplacement.

Le voyageur présente-t-il une affection qui pourrait influer sur le choix de l’antipaludéen?

Le voyageur a-t-il déjà pris un antipaludéen?

Le voyageur a-t-il une opinion bien arrêtée en faveur ou en défaveur d’un agent en particulier?

Des interactions médicamenteuses doivent-elles être examinées?

FOURNIR DE L’INFORMATION AU SUJET DE LA 
CHIMIOPROPHYLAXIE ANTIPALUDÉENNE (CHAPITRE 3)
Commencer la chimioprophylaxie avant le départ, selon les directives.

Suivre la chimioprophylaxie sans interruption pendant tout le séjour dans la région impaludée et 
4 semaines après avoir quitté cette région (sauf dans le cas de l’association atovaquone/proguanil 
et de la primaquine, qu’on doit prendre pendant 1 semaine après avoir quitté la région impaludée). 
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Tous les antipaludéens peuvent causer des effets secondaires; la plupart des effets secondaires 
mineurs s’atténuent même lorsque l’antipaludéen est pris de façon continue. Si les effets 
secondaires persistent, il faut consulter un médecin, sans interrompre la chimioprophylaxie.

En cas d’effets secondaires graves, il faut consulter sans délai un médecin et interrompre la 
chimioprophylaxie. Il faut prendre un autre médicament efficace immédiatement.

Les voyageurs peuvent contracter le paludisme même s’ils ont recours à la chimioprophylaxie.

Des collègues, des sites web et même des fournisseurs de soins de santé dans les pays de 
destination peuvent donner des avis contradictoires sur les antipaludéens. De telles sources  
sont souvent inexactes ou basées sur des méthodes élaborées pour d’autres populations,  
p. ex. des résidents de régions impaludées. Il faut continuer de prendre les médicaments 
(chimioprophylaxie) prescrits. 

L’efficacité de certaines mesures populaires utilisées contre le paludisme (p. ex. thé à la papaye) 
dans les régions endémiques n’a pas été prouvée et ces mesures ne devraient pas remplacer 
les agents chimioprophylactiques dont l’efficacité est reconnue.

FOURNIR DES RENSEIGNEMENTS AU SUJET  
DES MESURES DE PROTECTION INDIVIDUELLE  
(CONTRE LES MOUSTIQUES) (CHAPITRE 3)
Utiliser une moustiquaire de lit imprégnée d’insecticide, notamment si les moustiques ne peuvent 
pas être évités autrement, (p. ex. à l’aide de moustiquaires aux fenêtres). 

Il est recommandé d’utiliser 20 à 30 % de DEET ou 20 % d’icaridine (un insectifuge homologué 
récemment au Canada) pour protéger les adultes contre les piqûres de moustiques.

L’icaridine à une concentration de 20 % est recommandée pour protéger les enfants (âgés de  
six mois à douze ans) contre les piqûres de moustiques.

Il n’existe aucun insectifuge autorisé au Canada pour les nourrissons âgés de moins de six mois. 
Cependant, si les piqûres de moustiques ne peuvent pas être autrement évitées, par example 
à l’aide d’une moustiquaire placée au-dessus d’un berceau, d’une poussette, etc., utiliser jusqu’à 
10 % de DEET ou 20 % d’icaridine.

Il faut suivre le mode d’emploi figurant sur l’étiquette qui explique comment et où appliquer 
l’insectifuge. L’insectifuge doit être appliqué de nouveau si des piqûres de moustiques sont 
constatées avant l’intervalle de renouvellement de l’application recommandé qui est indiqué  
sur l’étiquette du produit.

Le p-menthane-3,8-diol est recommandé comme second choix après le DEET ou l’icaridine.

D’autres insectifuges ne sont pas recommandés (p. ex. citronnelle, huile de soja) pour protéger 
contre les piqûres de vecteurs de paludisme. 

D’autres moyens, tels que les vaporisateurs d’insecticide, les spirales antimoustiques, les  
appareils électroniques, etc., ne sont pas recommandés pour protéger contre les piqûres de 
vecteurs de paludisme.

Pour de plus amples renseignements, le lecteur est prié de consulter la Déclaration relative  
aux mesures de protection individuelle pour prévenir les piqûres ou morsures d’arthropodes  
du CCMTMV. 
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FOURNIR DE L’INFORMATION AU SUJET DU PALUDISME 
(VOIR LE CHAPITRE 3) 
Le paludisme peut devenir très grave et même entraîner la mort si le traitement est retardé. 
Un paludisme dont les symptômes sont bénins peut évoluer rapidement : il peut mettre la vie 
en jeu à n’importe quel stade et en quelques heures seulement.

Les symptômes du paludisme peuvent être légers et non spécifiques, il faut donc prendre en 
considération la présence de cette maladie en cas de fièvre inexplicable ou de syndrome grippal 
pendant ou après un voyage dans une région impaludée. Le voyageur devrait rapidement 
consulter un médecin si ce type de maladie apparaît pendant ou après un voyage. 

Il faut aviser son fournisseur de soins de santé de son voyage dans une région impaludée.

Le diagnostic précis de paludisme doit se faire au moyen de tests de laboratoire (chapitre 6 : 
examen microscopique de frottis sanguins, amplification par la polymérase ou tests de diagnostic 
rapides). Le diagnostic fondé uniquement sur les symptômes est relativement incertain. Cependant, 
si un diagnostic de paludisme a été posé dans une région impaludée, même si des analyses fiables 
n’ont pas été effectuées, il est prudent de prendre des mesures thérapeutiques contre le paludisme 
parce que la maladie peut évoluer rapidement jusqu’à mettre la vie en jeu si le traitement est retardé. 

Si l’on croit être atteint de paludisme, des tests de laboratoire (examen microscopique de frottis 
sanguins, amplification par la polymérase ou tests de diagnostic rapides) doivent être effectués 
plus d’une fois afin de vérifier le diagnostic. L’autotraitement (s’il est prescrit) ne doit être mis en 
route que s’il est impossible d’obtenir facilement des soins médicaux. Il convient de consulter  
un médecin aussi tôt que possible après un autotraitement. 

La chimioprophylaxie doit se poursuivre même en cas de paludisme.

VOYAGEURS SPÉCIAUX (VOIR LE CHAPITRE 5) 
Certaines populations présentent un risque accru de paludisme. 

Les femmes enceintes (ou celles qui pourraient le devenir pendant qu’elles voyagent ou vivent 
dans une région impaludée) doivent être avisées que le risque de formes graves de paludisme 
et de conséquences défavorables sur la mère et le fœtus augmente pendant la grossesse.  
De plus, certains médicaments sont contre-indiqués durant la grossesse, (p. ex. la doxycycline).

Il faut porter une attention particulière aux jeunes enfants qui peuvent courir un risque plus  
élevé de paludisme en ce qui concerne les schémas chimioprophylactiques et de protection 
individuelle appropriés.

Les personnes ayant des comorbidités peuvent courir un risque plus élevé de paludisme et 
pourraient aussi nécessiter une attention particulière en raison des contre-indications ou des 
interactions médicamenteuses.

Les personnes qui sont issues de régions impaludées présentent souvent un risque accru  
de paludisme, par example parce qu’elles (et leur famille) visitent des régions où la transmission 
est importante ou ne prennent pas toutes les précautions appropriées. Ces voyageurs devraient 
recevoir des conseils précis pour corriger les idées fausses concernant l’immunité contre le 
paludisme (c.-à-d. qu’ils ne l’ont pas) et répondre au besoin de mesures de protection  
individuelle (c.-à-d. qu’ils devraient les utiliser). 



134 RECOMMANDATIONS CANADIENNES POUR LA PRÉVENTION ET LE TRAITEMENT  
DU PALUDISME (MALARIA) CHEZ LES VOYAGEURS INTERNATIONAUX

Les personnes qui voyagent pendant longtemps pourraient décider de cesser la chimioprophylaxie 
antipaludéenne parce qu’elles s’inquiètent des conséquences de l’utilisation du médicament pendant 
une longue période ou parce qu’elles tentent, de façon malavisée, de développer une immunité.  
Ces voyageurs devraient être avisés qu’ils présentent toujours un risque de paludisme (y compris  
de paludisme grave) et qu’il n’y a pas de durée limite d’utilisation de la chimioprophylaxie 
antipaludéenne chez les personnes qui tolèrent le médicament.

(Adaptation de Voyages internationaux et santé, Organisation mondiale de la Santé, Genève, 2011). 
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ANNEXE III : FOIRE AUX QUESTIONS  
SUR LE PALUDISME (MALARIA)
*Le présent document peut être librement copié et distribué.

LE PALUDISME REPRÉSENTE-T-IL UN RISQUE POUR LES VOYAGEURS CANADIENS?
Oui. Le paludisme est une cause majeure de mortalité à l’échelle mondiale et c’est la maladie 
infectieuse la plus susceptible de compromettre la vie des Canadiens voyageant dans des régions 
impaludées. Entre 400 et 1 000 cas de paludisme sont signalés parmi les voyageurs canadiens 
annuellement, provoquant une ou deux mortalités par année.

OÙ LE PALUDISME CONSITUTUE-T-IL UNE PRÉOCCUPATION?
• La plupart des régions en Afrique sub-saharienne et quelques régions dans le nord de l’Afrique.

• Des grandes régions dans le sud de l’Asie, en Asie du sud-est et quelques régions de l’Asie  
de l’est. 

• Quelques places en Amérique centrale, notamment en Dominique Républicaine, en Haiti, 
quelques régions au Mexique et la plupart des régions en Amérique du sud.

• Papouasie-Nouvelle-Guinée et autres petits îles dans le sud du Pacifique et en Océanie,  
ainsi que quelques régions dans le Moyen orient et l’Europe de l’est. 

Veuillez consulter l’Annex I : Risque de paludisme et chimioprophylaxie recommandée par  
régions géographiques pour de amples informations concernant des régions précis où le risque  
de transmission est courant. 

QUELS SONT LES SIGNES ET SYMPTÔMES PROPRES À UNE INFECTION PALUDÉENNE?
Toute personne qui a voyagé dans une région où le paludisme est endémique et qui a ensuite 
souffert de fièvre devrait rapidement consulter un médecin et demander à passer des tests de 
dépistage du paludisme, même si la fièvre semble survenir de nombreux mois après son retour  
au Canada. Les symptômes précoces comprennent notamment des céphalées, des douleurs 
musculaires ou articulaires, des douleurs dorsales, de la fatigue, des nausées et une perte  
d’appétit. Il est fréquent que les symptômes classiques du paludisme (une tendance cyclique  
de frissonnements sévères, de forte fièvre et de sueurs) ne se manifestent pas pour des cas peu 
sévères ou des cas de détection précoce. Les symptômes peuvent ressembler à ceux d’autres 
maladies telles que des infections virales mineures, la grippe, la gastroentérite et une pneumonie. 
Par conséquent, il est facile d’écarter la possibilité de paludisme.

UNE EXPOSITION PRÉCÉDENTE AU PALUDISME OFFRE-T-ELLE UNE QUELCONQUE PROTECTION 
AUX VOYAGEURS?
Non. Les voyageurs canadiens qui sont nés, ont grandi ou ont déjà vécu dans des régions 
impaludées ne sont pas immunisés contre le paludisme. Ils sont toujours à risque, peu importe 
leurs expositions précédentes ou leurs anciens épisodes de maladie. 

EST-CE QUE TOUTES LES PERSONNES VOYAGEANT DANS LES TROPIQUES ONT BESOIN D’UNE 
CHIMIOPROPHYLAXIE ANTIPALUDÉENNE?
Non. Certaines destinations des tropiques sont exemptes de paludisme ou présentent un risque de 
paludisme si faible qu’une chimioprophylaxie antipaludéenne n’est peut-être pas nécessaire. Dans 
certains pays, la chimioprophylaxie antipaludéenne est parfois uniquement requise dans certaines 
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régions (habituellement des régions rurales), durant certaines saisons ou pour de longs séjours.  
Les limites des zones exemptes de paludisme au sein des pays impaludés peuvent changer 
rapidement et tous les individus (adultes et enfants) voyageant dans des régions présentant  
un quelconque risque de paludisme doivent utiliser des mesures de protection individuelle, 
notamment l’usage d’insectifuges et de moustiquaires imbibées d’insecticide pour éviter toutes 
piqûres de moustique. Ces mesures de prévention protègent également contre d’autres maladies 
transmises par des insectes, notamment la dengue. 

LES VOYAGEURS PEUVENT-ILS CESSER DE PRENDRE DES ANTIPALUDÉENS OU D’UTILISER  
DES MESURES DE PROTECTION INDIVIDUELLE S’ILS NE REMARQUENT AUCUN MOUSTIQUE  
À LEUR DESTINATION?
Non. Même si les voyageurs ne remarquent aucun moustique, ils doivent continuer de prendre  
des antipaludéens. Les insectes porteurs de paludisme sont différents des insectes habituellement 
observés au Canada; en effet, ils nous piquent lorsque nous dormons et sont souvent beaucoup 
moins agressifs. 

LES FEMMES ENCEINTES, LES BÉBÉS ET LES ENFANTS VOYAGEANT DANS DES  
RÉGIONS IMPALUDÉES DEVRAIENT-ILS RECEVOIR UN TRAITEMENT CHIMIOPROPHYLACTIQUE 
ANTIPALUDÉEN?
Oui. Les femmes enceintes, les bébés et les petits enfants courent un grand risque de contracter  
le paludisme et de souffrir de complications sévères découlant de celui-ci. S’ils doivent visiter  
des régions à risque élevé, ils devraient utiliser les meilleurs antipaludéens disponibles (voir le 
chapitre 5) et avoir recours à des mesures de protection individuelle. Les antipaludéens pris par  
les mères qui allaitent n’offriront aucune protection à l’enfant allaité. 

LA PLUPART DES GENS SUIVANT UN TRAITEMENT CHIMIOPROPHYLACTIQUE ANTIPALUDÉEN 
SOUFFRENT-ILS D’EFFETS SECONDAIRES GRAVES?
Non. La majorité des gens prenant des antipaludéens (de 95 % à 99 %) ne souffrent d’aucun effet 
secondaire ou souffrent seulement d’effets secondaires peu sévères et temporaires. Dans la plupart 
des études, seuls de 1 à 6 % des gens changent de médicament par suite d’effets secondaires.  
Les réactions aux antipaludéens sont presque toujours réversibles.

Pour les voyageurs se déplaçant dans des régions à risque élevé, le risque de contraction du 
paludisme et d’en mourir est beaucoup plus grand que le risque de souffrir d’effets secondaires 
graves par suite d’une chimioprophylaxie antipaludéenne. Le choix final d’antipaludéen devrait 
reposer sur une évaluation des risques individuels, laquelle devrait être effectuée par un praticien 
de la santé des voyageurs compétent. L’évaluation des risques doit tenir compte de l’efficacité  
du médicament, de la volonté du voyageur d’accepter des effets secondaires potentiels, de la 
commodité de la posologie (hebdomadairement par opposition à quotidiennement), du coût  
et des antécédents médicaux du voyageur, ce qui englobe les contre-indications propres  
aux antipaludéens. 

Si les effets secondaires sont graves, il faut alors choisir un différent antipaludéen. Les voyageurs 
qui s’inquiètent de leur capacité à tolérer un médicament peuvent demander à consulter un 
praticien de la santé des voyageurs bien avant leur voyage et envisager l’essai d’un antipaludéen 
avant leur départ.
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OFFRE-T-ON DES ANTIPALUDÉENS PLUS SÉCURITAIRES OU PLUS EFFICACES?
Pour les régions du monde à risque élevé de paludisme résistant à la chloroquine, trois 
médicaments aussi efficaces les uns que les autres sont actuellement autorisés au Canada, soit 
l’atovaquone-proguanil (MalaroneMD), la doxycycline et la méfloquine (LariamMD). Chacun de ces 
médicaments a ses propres avantages et désavantages. Des médicaments moins coûteux offerts 
localement dans certains pays de destination sont souvent contrefaits, inefficaces, très toxiques  
ou inappropriés pour les individus à risque élevé. Citons par exemple la chloroquine, le proguanil 
(PaludrineMD), l’amodiaquine (CamoquineMD), la pyriméthamine (DaraprimMD) et les associations 
sulfadoxine-pyriméthamine (FansidarMD) et dapsone-pyriméthamine (MaloprimMD). 

POURQUOI LES VOYAGEURS DOIVENT-ILS CONTINUER DE PRENDRE DES MÉDICAMENTS APRÈS 
AVOIR QUITTÉ LA RÉGION IMPALUDÉE?
En réalité, la plupart des antipaludéens ne préviennent pas les premiers stades de l’infection par  
le paludisme lorsque les parasites se trouvent dans le foie. Ils agissent plutôt lorsque le parasite a 
terminé son développement dans le foie et qu’il s’est infiltré dans la circulation sanguine. La phase 
initiale de l’infection du foie peut durer de huit jours à de nombreux mois, bien que la majorité  
des cas de paludisme se manifestent dans les trois premiers mois suivant le départ de la région 
impaludée. La plupart des antipaludéens (chloroquine, méfloquine, doxycycline) doivent être pris 
durant quatre semaines suivant le départ de la région impaludée pour empêcher la contraction  
de toute maladie causée par les parasites émergeant du foie. Certains antipaludéens (atovaquone-
proguanil, primaquine) luttent efficacement contre les stades d’infection du foie, et l’utilisation de 
ces médicaments peut cesser quelques jours ou une semaine après avoir quitté la région impaludée. 

QUELLE EST LA DURÉE MAXIMALE PENDANT LAQUELLE UN VOYAGEUR PEUT AVOIR RECOURS  
À UNE CHIMIOPROPHYLAXIE ANTIPALUDÉENNE SANS DANGER? 
Il n’existe absolument aucune limite temporelle quant à la durée pendant laquelle il est possible  
de prendre des antipaludéens. Les quelques individus qui ont souffert d’effets secondaires graves 
par suite d’antipaludéens ont habituellement souffert de ceux-ci durant les premières semaines 
d’utilisation du médicament. De nombreux effets secondaires peu sévères tendent à diminuer au  
fil du temps, et ce, même si l’on continue de prendre le médicament. Les personnes qui voyagent 
pendant longtemps ne devraient pas cesser l’utilisation d’un antipaludéen bien toléré et efficace 
pour la simple raison qu’ils le prennent depuis une longue période.

POUR LES VOYAGEURS SUIVANT UN TRAITEMENT CHIMIOPROPHYLACTIQUE ANTIPALUDÉEN, 
QUEL EST LE RISQUE DE CONTRACTER LE PALUDISME?
L’utilisation appropriée d’un antipaludéen efficace offre un haut degré de protection et peut réduire 
le risque de contraction de paludisme par plus de 90 %, quoiqu’aucun antipaludéen ne soit efficace 
à 100 %. Par conséquent, même si les voyageurs ont suivi un traitement chimioprophylactique 
antipaludéen, un test de dépistage du paludisme devrait être effectué auprès des patients qui 
présentent une fièvre durant ou après leur voyage dans des régions impaludées.

LE RECOURS À UNE CHIMIOPROPHYLAXIE ANTIPALUDÉENNE REND-IL PLUS DIFFICILE LE 
DIAGNOSTIC DU PALUDISME? 
Le recours à une chimioprophylaxie antipaludéenne peut réduire la sévérité des symptômes  
et le nombre de parasites dans le sang, ce qui peut donc rarement et légèrement retarder le 
diagnostic définitif. Cela dit, l’utilisation appropriée d’antipaludéens préviendra la grande majorité 
des épisodes de paludisme et réduira le risque de maladie grave; en outre, elle n’empêchera pas
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le rendement d’un diagnostic définitif si les tests de dépistage appropriés sont effectués.  
Le faible risque de léger retardement du diagnostic doit être compensé par les avantages 
importants qu’offrent la prévention de la maladie et la réduction du risque de maladie grave. 

EST-IL VRAI QUE CERTAINS TYPES DE PALUDISME NE PEUVENT ÊTRE TRAITÉS?
S’ils sont détectés assez tôt et traités de manière appropriée, presque tous les types de  
paludisme peuvent être totalement guéris. Cela dit, même de courts retardements du diagnostic 
du paludisme peuvent rendre le traitement plus difficile et moins efficace, ce qui peut augmenter 
le risque de complications graves. 

UNE FOIS ATTEINTS D’UNE INFECTION PALUDÉENNE, SOMMES-NOUS INFECTÉS POUR LA VIE?
Non. Un traitement et un suivi appropriés peuvent guérir le paludisme. 

Pour obtenir de plus amples renseignements sur des questions de santé liées au voyage, veuillez 
consulter le site web de l’Agence de la santé publique du Canada sur la santé des voyageurs  
à l’adresse suivante : www.santevoyage.gc.ca. 
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ANNEXE IV : POIDS ET QUALITÉ  
DU SOMMAIRE DES DONNÉES
POIDS ET QUALITÉ DU TABLEAU DU SOMMAIRE DES DONNÉES :

CATÉGORIE DÉFINITION

Catégories relatives au poids de chaque recommandation

A Données suffisantes pour recommander l’utilisation

B Données acceptables pour recommander l’utilisation

C Données insuffisantes pour recommander ou déconseiller l’utilisation

D Données acceptables pour déconseiller l’utilisation

E Données suffisantes pour déconseiller l’utilisation

Catégories relatives à la qualité des données sur lesquelles reposent les recommandations

I Données obtenues dans le cadre d’au moins un essai comparatif convenablement randomisé

II Données obtenues dans le cadre d’au moins un essai clinique bien conçu, sans randomisation, 
d’études de cohortes ou d’études analytiques cas-témoins, réalisées de préférence dans plus 
d’un centre, à partir de plusieurs séries chronologiques, ou résultats spectaculaires 
d’expériences non comparatives.

III Opinions exprimées par des sommités dans le domaine et reposant sur l’expérience  
clinique, des études descriptives ou des rapports de comités d’experts.

SOURCE : Comité consultatif de la médecine tropicale et de la médecine des voyages. Une approche de la médecine fondée sur les 
preuves. Relevé des maladies transmissibles au Canada, vol. 20, p. 145–147, 1994.
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ANNEXE V : RÉSEAU CANADIEN  
SUR LE PALUDISME – ACCÈS AUX 
PRÉPARATIONS PARENTÉRALES 
D’ARTÉSUNATE OU DE QUININE
Le Réseau canadien sur le paludisme (RCP), en collaboration avec le Programme d’accès spécial  
de Santé Canada et l’Agence de la santé publique du Canada (l’Agence), maintient des stocks de 
préparations intraveineuses d’artésunate et de quinine dans les grands centres médicaux un peu 
partout au pays pour permettre un accès rapide à un traitement efficace contre le paludisme  
grave. On peut obtenir ces médicaments salvateurs 24 heures sur 24 en communiquant avec  
les pharmacies figurant dans la liste qui se trouve sur la page Web du Réseau canadien sur le 
paludisme. Ces médicaments ne sont pas homologués au Canada et ne sont offerts que par 
l’intermédiaire du RCP; les médecins traitants doivent produire des rapports sur l’utilisation de  
ces médicaments (voir ci-dessous).

Le paludisme grave n’est pas une maladie courante au Canada, 195 cas ayant été traités par 
l’intermédiaire du RCP entre août 2001 et août 2012. Le nombre de cas par année a augmenté, 
passant de 7 cas en 2002 à 30 cas en 2010, et ces cas étaient dispersés sur le territoire canadien. 
Cela signifie que ces médicaments rares doivent être distribués stratégiquement dans les 
différentes régions du pays (voir le chapitre 7 pour obtenir des renseignements sur la prise en 
charge du paludisme). 

Chacun des centres participants du RCP offre sur place les services d’un médecin désigné qui a de 
l’expérience dans le traitement du paludisme. Pour avoir de l’aide en dehors des heures normales, 
veuillez communiquer avec le conseiller en maladies infectieuses du centre le plus près.

Chaque dose de traitement sera accompagnée de renseignements posologiques de même que 
deux formulaires de surveillance (Formulaire A et Formulaire B). Le médecin traitant devra remplir 
le Formulaire A au moment d’accéder ou de présenter une demande d’accès à une préparation 
intraveineuse d’artésunate ou de quinine et le Formulaire B au moment du congé ou de la fin  
du traitement antipaludique. Cette information est essentielle pour orienter l’élaboration de 
politiques régissant la distribution de ces médicaments. De plus, les organisations qui fournissent 
les médicaments doivent être informées de tout événement indésirable associé aux médicaments.
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TABLEAU V.1 : Critères de diagnostic du paludisme grave à P. falciparum*

MANIFESTATION CLINIQUE MANIFESTATION BIOLOGIQUE

Prostration/troubles de la conscience Anémie sévère (hématocrite < 15 %; Hb ≤ 50 g/L)

Détresse respiratoire Hypoglycémie (glycémie < 2,2 mmol/L) 

Convulsions multiples Acidose (pH artériel < 7,25 ou bicarbonate < 15 mmol/L)

Collapsus cardiovasculaire Insuffisance rénale (créatinine > 265 µmol/L) 

Œdème pulmonaire (radiologique) Hyperlactatémie

Saignement anormal Hyperparasitémie (≥ 2 %)

Ictère —

Hémoglobinurie —

Adaptation de : Directives pour le traitement du paludisme, Organisation mondiale de la santé, 2010.

* Si les patients présentent une parasitémie asexuée à Plasmodium falciparum et s’il n’y a aucune 
autre cause évidente des symptômes, la présence d’une ou plusieurs manifestations cliniques  
ou caractéristiques biologiques énoncées dans le tableau V.1 permet de classer le patient comme 
un cas de paludisme grave. Veuillez noter que les personnes qui ne remplissent PAS les critères 
définissant le paludisme grave, mais requièrent un traitement parentéral, il faut administrer de la 
quinine par voie intraveineuse étant donné l’intolérance du traitement par voie orale. L’artésunate 
se fait rare et devrait être uniquement utilisé dans les cas de paludisme grave.

Pour obtenir de l’artésunate ou de la quinine pour administration parentérale, veuillez communiquer 
avec la pharmacie de votre région figurant dans la liste qui se trouve sur la page Web du Réseau 
canadien sur le paludisme.
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ANNEXE VI : FICHE SUR LE PALUDISME
À remettre aux voyageurs, conjointement avec des renseignements sur la chimioprophylaxie et une 
note rappelant qu’il est important de consulter un médecin en cas de fièvre après le voyage.

Le paludisme est une maladie grave pouvant 
entraîner la mort. Vous devez aussi vous 
protéger contre les piqûres de moustiques  
en portant des vêtements appropriés et en 
utilisant une moustiquaire de lit ainsi qu’un 
insectifuge efficace.

http://voyage.gc.ca/voyager/sante-securite/
maladies/paludisme

Nom et numéro de téléphone de votre 
médecin :

________________________________________

________________________________________

Antipaludéen prescrit :

________________________________________

________________________________________

N’oubliez pas de continuer de prendre le 
médicament pendant la période prescrite 
après avoir quitté l’endroit touché par le 
paludisme. Si vous oubliez une dose,  
prenez-la le plus tôt possible. 

Si vous commencez à faire de la fièvre, 
notamment si accompagnée de symptômes  
de la grippe (des douleurs musculaires, des 
maux de tête, des vomissements, des douleurs 
abdominales et de la diarrhée) pendant votre 
voyage ou jusqu’à un an après, consultez 
immédiatement un médecin.

Si la maladie n’est pas traitée, elle peut 
s’aggraver rapidement et entraîner la mort.

Renseignements pour le professionnel  
de la santé : 

Recommandations concernant le paludisme 
(2014) :

www.phac-aspc.gc.ca/tmp-pmv/ 
catmat-ccmtmv/index-fra.php

Le Réseau canadien sur le paludisme offre  
aux médecins un accès à des médicaments 
pouvant sauver la vie ainsi que des conseils : 

www.phac-aspc.gc.ca/tmp-pmv/quinine/ 
index.html


