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• Tendances épidémiologiques mondiales en 2024
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• Prévention du paludisme d’importation 

Pas de lien d'intérêt pour cette intervention



Le paludisme nécessite la coexistence 

géographique de 3 acteurs

Le paludisme est une parasitose due au genre Plasmodium transmise par certaines 

espèces du genre Anopheles

Parasite : 

Plasmodium

Réservoir (HI)

Reproduction asexuée

Absence d’immunité

Vecteur (HD) : 

anophèle femelle 

(hématophage) 



Répartition mondiale des espèces du genre 

Anopheles

➢ 486 espèces dont 60 anthropophiles et 10 espèces = 99% transmissions

➢ Espèces adaptées à des conditions climatiques (optimum 20°C) & au parasite

➢ Habituellement absentes des grandes villes et des hautes altitudes

2012



L’anophèle : un vecteur principalement 

nocturne

Espèces anthropophiles/endophiles = les plus dangereuses 



Agents pathogènes 

Protiste unicellulaire intracellulaire obligatoire 

Genre Plasmodium

Embranchement des Apicomplexa

5 espèces chez l’Humain

Garrido-Cardenas J-A et al, Parasitology Research (2019)



Répartition géographique des espèces 

plasmodiales et spécificités

➢ P. falciparum (le plus répandu, résistance, forme clinique mortelle)

- Transmission > 18°C

- Neuropaludisme+++

- 90% accès dans les 2 mois

- Rechutes tardives rares



Répartition géographique des espèces 

plasmodiales et spécificités

➢ P. ovale curtisi/wallikeri :

- Fièvre tierce bénigne

- Rechutes tardives = 5 ans

Méta-analyse :  Aongart Mahittikorn et al, Scientifc Reports 2021

P. ovale curtisi

- + fréquent

- Cas importé en France



Répartition géographique des espèces 

plasmodiales et spécificités

P. ovale wallikeri : 

Forme plus grave ?

Taux de plaquettes plus élevé 

Parasitémie plus élevée 

Délai incubation + longue

Joste v et al, Emerging Infectious Diseases 2021 

Aongart Mahittikorn et al, Scientifc Reports 2021

Plasmodium ovale wallikeri



Répartition géographique des espèces 

plasmodiales et spécificités

➢P. vivax : 

- Fièvre tierce bénigne

- Complications possibles

- Accès de reviviscence (3-4ans) 

- Résistances décrites 

- Entrée GR via antigène Duffy-

possible

Aung Pyae Phyo et a, Plos Med 2022

Forme sévère rare chez : 

- Enfants

- Femmes enceintes 

Rapport WHO 2021 

6 pays = 85%



Répartition géographique des espèces 

plasmodiales et spécificités

➢ P. malariae : 

Plus sporadique avec fièvre quarte 

Complications rénales possibles (1 décès en 2021 en France)

Recrudescences tardives (20 ans)

Résistance à la chloroquine en Indonésie 



Répartition géographique des espèces 

plasmodiales et spécificités

➢ P. knowlesi

Sud Est Asiatique +++ 

zone forestière 

Formes graves possibles 

(10%) 

Depuis 2004, 6 cas en France

Aspect microscopique : P. falciparum (forme jeune)/ P. malariae (formes agées)

TDR : HRP2 - / pan LDH variables

La Lettre de l'Infectiologue / N° 4 sept. 2014

Le diagnostic biologique repose sur la PCR +++



Cycle parasitaire 



➢ 2,5 milliards de personnes exposées ➢ 282 millions de cas et 610 000 décès 

Données épidémiologiques mondiales

80 pays / territoires

Enfants - 5 ans  (Afrique)= 481 600



Données épidémiologiques mondiales

Rapport WHO 2024 

Afrique subsaharienne

- 94 % de nouveaux cas

- 95 % des décès   



Données épidémiologiques mondiales 2000-2015



Objectifs de la stratégie mondiale de lutte contre le 

paludisme 2016-2030

Toutefois…

En Afrique subsaharienne : 

Stagnation des cas

Enfants traités par ACT reste < à 20 %



La vaccination contre le paludisme  

Recommandé chez enfants dès 5 mois vivant 
dans des zones d’endémie à transmission 
modérée ou élevée 

Deux vaccins antipaludiques RTS,S et R21 

agissent contre P. falciparum  (non comparé) 

Schéma de 4 doses aux enfants 

Efficacité : 

- Réduction hospitalisation de 22 %

- Mortalité diminué de 13 %

Contraintes de financement +++ 



Incidence des cas de paludisme et décès 

chez population à risque 

Stabilisation relative

Taux de 

mortalité

Incidence 

des cas 



Objectifs non atteignables pour 2030
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Trajectoire actuelle 

Objectif OMS

Incidence 



Influence de facteurs exogènes sur la dynamique 

des cas & décès (ex Covid-19)

Données présentée à la journée du CNR PALUDISME  2023   

Perturbations : 

- Livraisons de moustiquaires

- Diagnostic (398 Millions en 2020 vs 450 en 2019)

- Traitement insiffusant

Rapport du WHO 2022



Emergence d’Anophèles résistantes aux 

insecticides

➢ Résistances contre la plupart des insecticides liés à un mésusage des outils à 

disposition (répulsifs, pulvérisation intra-domicilaire d’insecticide…)

➢ Majorité des résistances =  en Afrique

❖ Modification cibles

❖ Surexpression 

enzymes détoxifiantes



Déclin de l’efficacité des moustiquaires

✓ Résistances aux insecticides 

✓ Résistance physique dépend des 

matériaux

✓ Rétention de l’insecticide à la 

surface diminue au cours du temps

✓ Moustiquaires jetées trop 

rapidement

= nombre insuffisant

✓ Moustiquaires gardées trop lgtps



Adaptation comportementale 

de l’Anophèle 

• Changement de l’espèce dominante

Bayoh et al. Malaria Journal 2010

Russell et al. Malaria Journal 2011

Tanzanie

Kenya

• Nouveaux gîtes sans DDT • Exophagie

• Piqûre en début de soirée/petit matin



Adaptation comportementale 

de l’Anophèle 

Anopheles stephensi : 

Vecteur efficace de P. vivax / P. falciparum 

Asie / Péninsule arabique

Adaptées aux zones urbaines & sécheresse 

Epidémies décrites à Djibouti en 2012 

R aux principaux insecticides 
Surendran N et al., Front. Public Health, 2019



Emergence de la résistance aux traitements 

chez Plasmodium falciparum

Modifié d’après :  Blasco. B et al. Nature Review 2017

& Ecker. A et al. Trends Parasitol 2013

Chloroquine

Pyriméthamine

1957

1960

1978

1960

1959

Transport actif ou modification de la cible

(diminution PH) ?

Monothérapie

2008



Accroissement de P. falciparum de sensibilité 

diminuée à l’artémisinine en Afrique  (en 2023)

• Expansion clonale de souche de P. falciparum 

portant la mutation Kelch 13 au Rwanda, en 

Ouganda ou en Ethiopie 

• Echec < 10% sur l’association ACT

• Diffusion probable vers d’autres pays

Scott et al, Malaria Journal 2018 

Bakilaga et al, NEJM 2021 

Fola et al, Nature Micr 2023 
Ouganda

Ethiopie

Projection mathématique 



Accroissement de P. falciparum de sensibilité diminuée à 

l’artémisinine en Afrique en 2024 



Stratégie de lutte contre les résistances aux 

antipaludiques

➢ Traiter les formes symptomatiques +++ 

➢ Combinaison thérapeutiques à base d’arthémisinine (ACT) :

Association d’1 dérivé de l’artémisinine (courte durée d’action) à

molécule à action prolongée (luméfantrine…) pour un effet synergique

ou additive

➢ Pas de monothérapie 

➢ Observance importante (cures incomplètes / doses insuffisantes)



Emergence de P. falciparum portant une 

délétion du gène HRP2/3 en 2019

Passer à des tests non-HRP2 dans les pays > 5 % infections symptomatiques à P. 
falciparum avec mutation génétique

Nouveaux diagnostics en cours de développement  

≈ 20 pays 



Emergence de P. falciparum portant une délétion du 

gène HRP2/3 en 2024…

➢ > 15 %  Amérique du Sud :  Brésil, Nicaragua et Pérou 
➢ > 15% en Afrique :  à Djibouti, Érythrée & Éthiopie 

42 pays 

concernés  



Modélisation de l’effet potentiel du 

changement climatique et du paludisme 

Echelle combinant : Durée d'aptitude à la transmission (0-12 mois) et la densité de population (log-transformé) (Point chaud)

- Augmentation modeste de la superficie totale propice à la transmission du paludisme

- Déplacement de la zone où la température est propice à la transmission tout au 

long de l’année 

Ryan. J et al, VECTOR-BORNE AND ZOONOTIC DISEASES 2015



Propagation de Plasmodium 

Knowlesi

« En 2024, la Malaisie a signalé 1 927 
cas, soit une baisse de 33 % des cas 
autochtones de P. knowlesi par rapport 
à 2023 »

4 cas décelés au Brunei Darussalam, 
(pays exempt de paludisme) 



Rapport CNR 2017

2011-2016

Le paludisme d’importation en France 

métropolitaine

N cas estimés = 5000

France = 1 er pays occidentale en nombre de paludisme  

d’importation 



Rapport CNR 2017

Le paludisme d’importation en France 

métropolitaine



Données CNR 2021

Identification moléculaire et microscopique

Le paludisme d’importation en France 

métropolitaine



Données CNR 2021

Le paludisme d’importation en France 

métropolitaine



Le paludisme d’importation en France 

métropolitaine

Répartition des cas par espèces, 1996-2016

Rapport CNR 2017



INCUBATION

FIÈVRE

ANÉMIE

Cycle évolutif de Plasmodium 



CARACTERISTIQUES PROPRES A CHAQUE ESPECE

P. falciparum 7 - 12 J 48 H NON

P. malariae 15 – 21 J 72H ? 

P. ovale 15 J minimum 48 H OUI

P. vivax 11 - 15 J 48 H OUI

--------------------------------------------------------------------------------

EXO-ÉRYTHR. SCHIZOGON. HYPNOZOITE
--------------------------------------------------------------------------------

En l’absence de traitement synchronisation du cycle erythrocytaire

Diapositive du Dr E. Dutoit



INCUBATION ACCES PALU ACCÈS SCHIZOG.

TARDIFS
------------------------------------------------------------------------------------------

P. vivax 11 - 15 J +   F. TIERCE (bénigne)          3-5 ANS
-------------------------------------------------------------------------------------------

P. ovale 15 J minimum +   F. TIERCE (bénigne)            3-5 ANS

P. malariae 15 - 21 J                   +  F. QUARTE 10 - 20 ANS

P. falciparum 7 - 12 J +  Fièvre IRRÉGULIERE NON (<1 AN)
ou Fièvre tierce maligne

TRADUCTION SYMPTOMATOLOGIQUE

Diapositive du Dr E. Dutoit

97% cas dans les 2 mois 



TOUTE FIEVRE CHEZ UN PATIENT DE RETOUR DE ZONE D’ENDEMIE 

TOUTE FIEVRE DOIT FAIRE RECHERCHER LA NOTION DE VOYAGE 

Accès palustre simple

« Embarras gastrique fébrile » (Primo-invasion) 

• 3 PHASES : frissons,  fièvres et sueurs (6-10 H) 

(schizogonie érythrocytaire) 

• Céphalées, myalgies 

• Nausées, vomissements, diarrhées 

Forme tardif : ictère, pâleur 

• Formes atypiques sous prophylaxie ! 

Evolution possible vers paludisme grave +++



Accès pernicieux : pathogénie

- Presque exclusivement que dans les infections à P. falciparum

- Concerne : jeunes enfants, les sujets non-prémunis (voyageurs) et
les femmes enceintes

2 circonstances: - consécutif à un accès simple mal traité
- d’ emblée

« Encéphalite fébrile aiguë » (Neuro-Paludisme) liée au tropisme
cérébral de P. falciparum

→ traitement d’urgence 

Non traité: issue fatale en 2-3 jours



Accès palustre grave à P. falciparum lié à 

l’atteinte de la microcirculation 

➢ Cytoadhérence +++

➢ Séquestration

➢ Inflammation 

La Lettre de l'Infectiologue 2012 & 2017

Eri H Hayakawa & 

Hiroyuki Matsuoka, 

Parasitol Int., 2016



Tout adulte avec un accès à P. falciparum et qui présente un critère de gravité 

avec un pronostic coté à ++ ou +++ doit être évalué le plus tôt possible avec un 

Réanimateur sans retarder le traitement  



Accès palustre d’importation : conduite à tenir 

chez l’adulte

SPILF 2017



http://www.infectiologie.com



Le traitement par artésunate complété, une fois le relais oral possible, par un 
traitement complet de type ACT+++



Le diagnostic biologique 

❖ Confirmer la présence de Plasmodium 

❖ Diagnostic d’espèce

❖ Déterminer le stade infectieux

❖ Quantification via la parasitémie 

❖ Suivi à J3, J7 et J28 

Les objectifs :  



Les différents outils diagnostiques

• Microscopie +++

• Immunochromatographie

• PCR



Diagnostic biologique

Urgence diagnostic < 2 h

Frottis : (Minimum 20 minutes sur 100/200 champs) 

• Sensibilité : 100-300 parasites / μL 

• Identification d’espèce(s) 

• Parasitémie (gravité+++) 

Goutte épaisse :

• Sensibilité : 10-20 parasites /μL 

• Difficulté de lecture

• Microscopiste expérimenté

SPILF&HAS 2017



Aspects microscopiques des 4 principales 

espèces rencontrées en France 

Institut national de santé publique du Québec





Les tests de diagnostic rapide

Immunochromatographie

• Détection qualitative de protéines plasmodiales

• Sensibilité : 100-300 parasites/μL 

-HRP2 100% pour P. falciparum mais mutant HRP2 (TDR-) 

-40-90% selon les autres espèces (médiocre pour P. ovale et P. malariae) 

Faux positifs : maladies auto-immunes, persistance sous traitement (Ag résiduel jusqu’à 
en moyenne 28 jours pour HRP2) 

Faux négatifs : délétion HRP2, forte parasitémie (effet postzone)

Recommandations (HAS décembre 2016):

• Doit détecter au moins 2 prot dont l’HRP2 et une commune aux 5 espèces

• Ne doit pas être la seule technique HAS & SPILF 2017



Recommandations de la Société de Pathologie 

Infectieuse (Juin 2017)

Diagnostic du paludisme:  

• une technique sensible  + un frottis sanguin 

(identification et parasitémie)

Techniques dites sensibles:

• Goutte épaisse (Se: 10 à 20 parasites/µl)

• QBC (Microscope à fluorescence)

• PCR (Se : 2 parasites/µl)



Biologie moléculaire et paludisme

PCR : 

• Excellente spécificité et sensibilité ( 0,005 – 1 parasite/μL) 

• Délai de réalisation long / coût important 

• Technique de référence pour le diagnostic d’espèce (coinfection /confirmation +++) 

• Diagnostic rétrospectif chez un patient prémuni ou traité 

LAMP : 

• Temps réduit (50mn) / simplicité 

• Résultat uniquement qualitatif 

• Excellente VPN +++ Sensibilité

Inconvénients PCR LAMP : 

• Pas de diagnostic d’espèce

• Pas de distinction gamétocyte/schizonte/trophozoïte (gravité de l’infection?) 

• Pas de quantification (parasitémie indispensable) 

• Si positif : infection ancienne/aiguë ? 

• Coût 

(< 1parasites /µl pour  P.falciparum)



Biologie moléculaire et paludisme

Une PCR positive & microscopie négative

=

rechercher les autres causes possibles de 

fièvre 

Une PCR négative 

= 

diagnostic d’exclusion



Logigramme du diagnostic biologique du 

paludisme



Sérologie et paludisme

Pas d’utilité pour l’urgence diagnostic +++

Diagnostic rétrospectif 

Suspicion formes chroniques :

- paludisme viscéral évolutif 

- splénomégalie palustre hyperimmune

Dépistage chez donneurs de sang/PMO en complément de la PCR/Lamp

– Don d’organes :  pas de contre-indication à la greffe

– Don du sang: 

Réalisée de 4 mois – 3 ans après retour 

Résident zone d’endémie >3mois, quelle que soit la date du retour 

Sérologie positive : exclusion du don

Etudes épidémiologiques 



➢ 2 dérivés naturels :
➢ Quinine

➢Artémisinines

➢Autres molécules = Dérivés 

de synthèse

➢ Catégories selon le stade 

parasitaire 

➢ Tolérance des 

gamétocytocides inférieure aux 

schizontocides

P. 

vivax

P. 

ovale

Mérozoïtes

Les antipaludiques et leurs cibles

(cryptozoïte)



P. vivax 

P. ovale

Cycle exo-

érythrocytaire

secondaire

A. Schizontocides érythrocytaires

Schizontocides 

Erythrocytaires

dérivés naturels 



P. vivax 

P. ovale

Cycle exo-

érythrocytaire

secondaire

B. Schizontocides érythrocytaires et 

hépatiques

Schizontocides 

hépatiques primaires

Schizontocides 

Erythrocytaires



Cycle exo-

érythrocytaire

secondaire

GamétocytocidesSchizontocides 

hépatiques primaires
Hypnozoïtocides 

hépatiques

C. Antipaludéens actifs sur les différents 

stades parasitaires 

Inhibe : 

- Gamétocyte pour Pf

- Hypnozoïte P. ovale/vivax



Antipaludéens :  Mécanisme d’action, indications



Mode d’action : synthèse 

diapositive du Dr Marjorie Cornu



Chloroquine (NIVAQUINE®)

Amodiaquine (FLAVOQUINE®)

Schizontocides 

Erythrocytaires Traverse les différentes membranes 

Base faible 

Concentration dans la vacuole 

digestive du parasite (pH acide)

Lyse des membranes hématies et 

de Plasmodium : stress oxydatif

Extrait de Gentilini, Médecine tropicale, Lavoisier

• Action rapide

• Elimination lente ➔ imprégnation prolongée

• Bonne tolérance 

• Coût faible

• Résistances chez P. falciparum depuis 1960+++

➢ Indications : 

• Traitement curatif des accès simples 

autre que P. falciparum

➢ Effet indésirables : 

- Goût amer

- Troubles digestifs, cutanés, céphalées

Amino-4-quinoléines

Vacuole parasitophore

vacuole digestive 



Devenir de l’Hémoglobine (Hb) dans la vacuole digestive de Plasmodium : 

Hb transformée en Hème + globine

par les enzymes lysosomiales

Globine

AA (Energie)

Hème (Toxique)

Complexe avec 

les protéines plasmodiales

(Ferriprotoporphyrine IX 

ou β hématine)

Hémozoïne

(pigment malarique)

Action anti oxydante des plasmodiums : 

- Infection de GR jeunes (riches en enzymes 

détoxifiantes)

- Sécrétion d’enzymes protectrices 

(superoxydes dismutases, catalase, G6PD)

Vacuole parasitophore

vacuole digestive 



Action de la chloroquine 

Hb transformée en  Hème + globine 

par les enzymes lysosomiales

Globine

AA (Energie)

Complexe chloroquine (CQ)

Protéines plasmodiales (F)

F-CQ

=

Inhibition de l’

hème polymérase

Accumulation de 

d’hémozoine toxique 

pour les membranes du 

parasite

Stress oxydatif

Formation de radicaux libres 



Active par son noyau 

quinoléine

et radical méthanol

Inhibe la 

polymérisation de l’hème

Bloque la division 

des trophozoïtes

en schizontes

QUINIMAX®

QUININE LAFRAN®

QUINIFORME®

• Alcaloïde extrait de l’écorce de l’arbre quinquina

• 1er antipaludique naturel 

• Demeure un antipaludique majeur en zone tropicale

➢ Indications :

• Accès sévères et pernicieux à P. falciparum 

(femme enceinte…)

• Accès à P. falciparum (3éme ligne)

➢ Effet indésirables : 

- Atteinte cochléo-vestibulaire

- Hypoglycémie

- Trouble cardiaque (surdosage)

Schizontocides 

Erythrocytaires Quinine



Dérivé de synthèse de structure proche de la quinine issue de la recherche militaire 

Demi vie longue (7-30j)

Schizontocides 

Erythrocytaires

Mécanisme d’action commun 

avec la chloroquine: 

Concentration dans la vacuole 

digestive du parasite (pH acide)

Complexe avec l’hème

Stress oxydatif

Lyse des membranes 

des hématies

et des Plasmodies

• CI : enfant <15kg, antécédents psychiatriques, 

convulsions

• Indications :

• Traitement curatif et prophylaxie du paludisme 

à  P. falciparum chloroquino et polychimiorésistant

Luméfantrine

Association avec l’artemether (RIAMET® COARTEM®) 

Méfloquine (LARIAM®)

Aryl-amino-alcool :



Schizontocides 

Erythrocytaires

Action lente
Apparition précoce de chimiorésistance de P. falciparum et P. vivax

Toujours en association 

Biguanides :
Proguanil (PALUDRINE®) actif par son dérivé hépatique le cycloguanil
En association : 

avec la chloroquine (SAVARINE®) : prophylaxie ++
avec l’atovaquone (MALARONE®)        

Diaminopyrimidines :

Pyriméthamine (MALOCIDE®) 

+ Sulfadoxine (FANSIDAR®) : en curatif associé aux sulfamides 

pour le traitement du paludisme résistant aux amino 4 quinoléines 

(chloroquine)

Mécanisme d’action commun 

avec les antifoliques:

Action sur les enzymes 

de la biosynthèse 

des acides nucléiques
Dihydrofolate réductase (DHFR)

Inhibition de la 

croissance 

de l’hématozoaire

Antifoliniques



DHPS (Dihydroptéroate synthétase) 

DHFR (Dihydrofolate réductase) 

-

-

ANTIFOLIQUES: 

Sulfadoxine (FANASIL®)

Sulfaméthoxazole

ANTIFOLINIQUES: 

Proguanil (PALUDRINE®)

Pyriméthamine (MALOCIDE®)

Sulfadoxine + Pyriméthamine (FANSIDAR®)

Action des antifoliques et antifoliniques

Extrait de Gentilini, Médecine tropicale, Lavoisier

Dihyd

r



Artémisinines

Schizontocides 

Erythrocytaires

• Isolé en 1973 d’une armoise : Artémisia annua (qinghaosu en chinois)

• Activité :

• rapide et intense 

• Brève (demi-vie sanguine de 2h)

• Actif dès le stade trophozoïte

• Entrave la cytoadhérence +++

• Monothérapie =  IV accès graves

• associer impérativement avec un autre antipaludique

Phase du cycle érythrocytaire de P. falciparum aux quels 3 
antipaludéens sont actifs

Extrait de Gentilini, Médecine tropicale, Lavoisier

Prix Nobel 2015 Youyou Tu



Schizontocides 

Erythrocytaires

✓Artésunate (MALACEF® ) hydrosoluble, ATU 

1ère intention administration IV dans les accès graves +++

Alternative à la quinine : 

Rapidité d’action supérieure et mortalité inférieure de 

l’Artésunate Vs Quinine

✓Dihydroartémisinine

Association avec la pipéraquine (EURARTESIM®)

Indication :Accès palustre à P. falciparum non compliqués 

de l’adulte et enfant (>5 kg) (1ère intention)

✓Artemether (PALUTHER®) liposoluble, IM ou per os, ATU

Association avec la luméfantrine (RIAMET® COARTEM®) 

1ère intention accès palustre à P. falciparum non compliqué de l’adulte et 

enfant (>5 kg)

Agit par son métabolite

Dihydroartémisinine

Concentration dans la 

vacuole digestive 

du parasite (pH acide)

Formation de complexes 

avec la F-IX 

(ferroprotoporphrine

IX)

Stress oxydatif via radicaux 

libres toxiques

= 

Lyse des membranes 

hématies et des plasmodies

Artémisinines



Schizontocides 

Erythrocytaires

Naphtoquinone

➢ Atovaquone : 

✓ Monothérapie = résistances rapides

✓ Association synergique avec le proguanil (MALARONE®)

✓ Activité schizontocide lente (60-70H)

✓ Traitement curatif : 2éme ligne  accès palustre à P. falciparum

non

compliqué de l’adulte et enfant (>5 kg)

✓ Traitement préventif : efficacité 98% et excellente tolérance

✓ Coût élevé 

Arrêt 7 j après le retour vs 4 semaines pour autres molécules

Inhibiteur puissant 

des fonctions mitochondriales

Blocage de la chaîne 

de transfert d’électrons

Inhibition de 

la synthèse d’ATP

Schizontocides 

hépatiques primaires



Analogue structural de 

L’UBIQUINONE (cytochrome Q ou 

BC1) dans la membrane interne des 

mitochondries de certains parasites 

dont Plasmodium

Inhibition du transport d’électrons 

mitochondriaux au niveau 

de la chaine respiratoire 

Inhibition de la synthèse 

d’ATP

= Inhibition des pyrimidines

Atovaquone + Proguanil

MALARONE®

Action de la MALARONE

Chaine respiratoire mitochondriale de plasmodium

✓ Plasmodium ne peut pas utiliser les pyrimidines de l’hôte et va synthétiser ses 

propres pyrimidines pour synthétiser son ADN



Prévention du paludisme d’importation

Les séjours touristiques «conventionnels» (séjours de moins d’un mois avec

nuitées en zone urbaine) d’Asie et d’Amérique tropicales exposent à un risque

faible où la balance bénéfice/risque n’est pas en faveur d’une

chimioprophylaxie

BEH 2018 Recommandations sanitaires pour les voyageurs

✓Afrique 1 à 3 % pour un mois 

d’exposition 

✓Asie : 0,002 %

✓Amérique du Sud 0,001 %  

Incidence des effets secondaires 

graves de la chimioprophylaxie 

antipalustre = 1/100 000 



Protection individuelle anti vectorielle

Trois mesures ont fait la preuve de leur 

efficacité chez l’enfant et l’adulte

• La moustiquaire imprégnée de 

pyréthrinoïde

• La protection vestimentaire avec le 

port de   vêtements imprégnés 

d’insecticides (perméthrine) 

• Les répulsifs cutanés (insectifuges)

http://acpcongo.com/



Protection individuelle anti vectorielle

• Bracelets anti-insectes

• Huiles essentielles

• Appareils à ultrasons, vitamine B1, homéopathie, raquettes 

électriques

• Rubans et papiers auto-collants gluants sans insecticide

Il est fortement recommandé de ne pas utiliser :

Recommandations HCSP du 24 avril 2015



Protection individuelle anti vectorielle

Séjour court ou itinérant Séjour long et fixe

(résidant, expatrié)
Moustiquaire 

imprégnée

Toujours

(++++)

OU

ventilation/ 

climatisation 

(+)

ET

utilisation d’un 

insecticide 

diffusible 

d’intérieur 

(++)

OU

moustiquaires 

de fenêtres et 

de portes (++)

ET

utilisation d’un 

insecticide 

diffusible 

d’intérieur (++)

Moustiquaire 

imprégnée

(++++)

OU

ventilation/ 

climatisation (+) 

ET

utilisation d’un 

insecticide diffusible 

d’intérieur (++)

Vêtements longs idéalement imprégnés

(++)

Pulvérisation intra-domiciliaire 

d’insecticides rémanents (+++)

Répulsifs cutanés en zone exposée

(++)

Moustiquaires de fenêtres et de portes 

(++)

Serpentins fumigènes à l’extérieur le soir (+) Vêtements imprégnés (++)

Répulsifs cutanés à l’extérieur (++)

Serpentins fumigènes à l’extérieur le soir (+)

Stratégies selon le séjour



Chimioprophylaxie :critères de choix des 3 

antipaludiques recommandés 

Les 3 molécules ont une efficacité similaire

Atovaquone-proguanil Séjours courts (poursuite 7 jours après le retour)

Doxycycline Voyageurs à budget limité / Séjours prolongés 

Méfloquine Séjours prolongés (prise hebdomadaire)

• Coût +++

• Tolérance

• Simplicité de prise et durée de la prophylaxie

Associée aux mesures de lutte antivectorielles personnelles et

intradomicilaire en zone d’endémie +++



Indications selon le type  de séjours

Type de séjour 

Amérique tropicale / 

Caraïbes

Afrique sub-

Saharienne

Asie Sud

et Sud-Est

Nuitées en milieu urbain

Toutes durées

pas de CP CP pas de CP

< 1 mois avec nuitées en zone 

rurale

pas de CP

TTR* si séjour en 

condition isolée**

CP pas de CP

TTR* si séjour en 

condition isolée**

> 1 mois avec nuitées en zone 

rurale

avis spécialisé

(à priori pas de CP)

TTR* si séjour en 

condition isolée**

CP Avis spécialisé 

(à priori pas de CP)

TTR* si séjour en 

condition isolée**

Expatriation prolongée

CP les trois à six premiers mois, 

puis avis spécialisé

avis spécialisé

(à priori pas de CP)

TTR* si séjour en

condition isolée**

Sahel : CP en 

saison des pluies

Afrique forestière : 

CP toute l’année

avis spécialisé

(à priori pas de CP)

TTR* si séjour en 

condition isolée**

* TTR: Traitement de réserve

** Structure de soins la plus proche à plus de 12 heures 



Un traitement antipaludique sans avis médical pendant le séjour doit 

rester l’exception et ne s’impose qu’en l’absence de possibilité de

prise en charge médicale dans les 12 heures suivant l’apparition 

de la fièvre

• Molécules achetées en Europe pour éviter les contrefaçons

• ACT (DHA-pipéraquine, artémether-luméfantrine) > atovaquone

proguanil

• Consultation rapide à l’issue 

• Pas de traitement présomptif après le retour en France 

Traitement présomptif du paludisme



Artemisia annua



Merci de votre 

attention



Comparaison des tests pour le diagnostic du paludisme

Seuil 

approximatif de 

densité 

parasitaire

par μL (%)

Identification de 

l’espèce Accessibilité

Détection de la 

résistance Avantages

Microscopie –

gouttes 

épaisses

10 à 20 (0,0002 

à 0,0004)

Passable Bonne Non Bonne 

sensibilité, 

parasitémie

Microscopie –

frottis minces

> 100 (0,002) Bonne Bonne Non Diagnostic 

d’espèce, 

parasitémie

TDR > 100 (0,002) si 

P.f

+/- (limitée) Bonne Non Bonne 

sensibilité par 

rapport à 

certaines 

espèces

PCR 1 (0,0000001) 

P.f

Dépend de la 

technique

Médiocre Oui, dépend de 

la technique

VPN+++

Recommandation 

actuelle



Résistance à la chloroquine et rôle possible 

des mutations ponctuelles du canal PfCRT

Med Sci (Paris). 2005 May; 21(5): 463–465.



Antipaludéens de synthèse 

https://pharmacomedicale.org/





Gamétogénèse de P. falciparum  

Jyotsna Chawla et al, Pathogens 2021

https://sciprofiles.com/profile/1494642

