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Résumé

Introduction : La CRP est un outil important dans le
diagnostic différentiel des affections fébriles de 1’enfant.
Objectif : mesurer la prévalence de la positivité de la CRP
chez les enfants de moins de cing ans atteints de paludisme
grave et d’identifier les facteurs associés.

Matériel et méthode: 11 s’agissait d’une étude
transversale descriptive et analytique sur des données
prospectives entre le 1°" octobre 2018 et le 31 mars 2019
au service de pédiatrie du CHU de Yopougon. Cette étude
a concerné les enfants de moins de 5 ans atteints de
paludisme grave. Un dosage de la CRP a été
systématiquement effectué a I’admission. Une régression
logistique a été effectuée pour la recherche de facteurs
associés a la CRP.

Résultats : L’age médian des enfants était de 24,00 mois
(IIQ = 14 - 36mois). Le paludisme grave forme anémique
(87,23%) et neurologique (39,57%) étaient les formes les
plus retrouvées. La CRP était positive dans 51,91% des
cas. Le taux moyens de CRP était de 45,79mg/l. En
analyse multivariée, seule ’anémie sévére était le facteur
associée a la CRP [RC= 0,35 (0,15 - 0,81)].

Conclusion : La CRP positive est fréquente au cours du
paludisme grave. Le paludisme grave forme anémique est
la principale forme sévére. Elle était inversement associée
a la CRP. Ces résultats doivent étre pris en compte dans le
diagnostic du paludisme grave de 1'enfant.

Mots clés : Paludisme grave, CRP, enfant

Summary

Introduction: CRP is an important tool in the
differential diagnosis of febrile illnesses in children.
Objective: to measure the prevalence of positive CRP in
children under five years old with severe malaria and to
identify associated factors.

Material and method: This was a descriptive and
analytical cross-sectional study on prospective data
between October 1, 2018 and March 31, 2019 at the
pediatrics University hospital of the Yopougon. This
study concerned children under 5 years old with severe
malaria. CRP essay was assessed in all children on
admission. Logistic regression was used to identify
factors associated with CRP.

Results: The median age of the children was 24.00
months (IIQ = 14 - 36 months). Severe anemic (87.23)
and neurological (39.57) malaria were the most common
forms. CRP was positive in 51.91% of cases. The
average level of CRP was 45.79 mg / 1. In multivariate
analysis, only severe anemia malaria was the factor
associated with CRP [RC=0, 35 (0, 15 - 0, 81)].
Conclusion: Positive CRP is high in severe malaria.
Severe anemic malaria is the main form. It was inversely
associated with CRP. These results should be taken into
account in the differential diagnosis of severe malaria in
children.
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Introduction

La C-Réactive Protéine (CRP) est une protéine
présente a I'état normal dans l'organisme. Le
principal site de sécrétion, mais non exclusif de ce
marqueur de ’inflammation, est 1'hépatocyte. Le
taux s'éléve rapidement au cours de l'inflammation.
Cette réaction inflammatoire peut étre la réponse a
une agression infectieuse ou non [1,2]. Les états
infectieux notamment bactériens constituent une
situation pathologique trés fréquente, dont le
pronostic dépend de la rapidité de la prise en charge.
Un des outils pour le diagnostic rapide de I’infection
bactérienne est le dosage de la CRP. C’est la plus
utilisée en pédiatrie [3] notamment dans le
diagnostic différentiel des affections fébriles [4,5,6].
Il a été reconnu que la TNF (Tumor Necrosis Factor)
était 1’un des facteurs responsables de 1’apparition
des symptomes observés au cours de 1'acces palustre
notamment dans les formes graves [7,8,9] et le taux
circulant de cytokines est connu comme étant le
principal déterminant du taux plasmatique de la CRP
via le nombre d’hépatocytes recrutés [3]. Les
travaux de Rasamoelisoa et al, ont montré 1’intérét
de la CRP dans le diagnostic et la prise en charge des
infections bactériennes [10]. De ce fait, une CRP
positive au cours du paludisme grave pourrait &tre
responsable d’un risque important de prescription
inappropriée d’antibiotiques aux urgences. Pour
contribuer & minimiser la prescription abusive des
antibiotiques dans les affections fébriles aux
urgences, cette présente étude se propose de mesurer
la prévalence de la positivité de la CRP chez les
enfants de moins de cinq ans atteints de paludisme
grave et d’identifier les facteurs associés.

Matériel et méthode

Il s’est agi d’une étude transversale (descriptive et
analytique) a partir de données prospectives entre le
1¢" octobre 2018 et le 31 mars 2019 soit une période
de 06 mois au service de pédiatrie du CHU de
Yopougon.

Ont été inclus dans 1’étude, les enfants atteints de
paludisme grave sans autres affections associées.
Pour chaque enfant, ont été recueillis, sur une fiche
d’enquéte standardisée, des données
sociodémographiques (dge, sexe, provenance) et
antécédents médicaux, des données cliniques (signes
physiques et état nutritionnel) et biologiques (CRP,
TDR, goutte épaisse, hémogramme, glycémie et
autres examens orientés par la clinique). Enfin des
données thérapeutiques (antipaludiques, transfusion)
et le mode de sortie d’hospitalisation (Evasion, sortie
contre avis médical, vivant ou décédé).

La CRP a été systématiquement mesurée chez tous
les enfants admis pour paludisme grave. Le dosage a

été réalisé par la méthode de CRP latex (Spinreact™®).
La CRP était négative pour un taux < a 6 mg/l. Le
diagnostic de paludisme grave s’est fait sur la base
de la positivité de la Goutte épaisse (GE) ou d’un test
de diagnostic rapide (TDR) positif associ¢ aux
critéres de gravité de I’OMS. L’état nutritionnel a été
évalué par les indices poids pour age (PPA), poids
pour taille (PPT) et taille pour age (TPA), exprimés
en écart type par rapport a la médiane de référence
(Z score) a I’aide du logiciel WHO-ANTHO [11]. La
malnutrition aigiie, la malnutrition chronique, et
I’insuffisance pondérale ont été respectivement
retenues pour un Z score PPT, TPA et PPA < - 2.
Les enfants qui avaient une autre infection localisée
(clinique, radiologique et/ou biologique, associée au
paludisme grave susceptibles de modifier les
résultats de la CRP ont été exclus (affections
supposées bactérienne et ou virales).

L’analyse a été réalisée a I’aide du logiciel Epilnfo7.
La comparaison des fréquences a été réalisée par le
test de Chi-deux de Pearson ou le test exact de Fisher
lorsqu’un des effectifs théoriques était inférieur a 5.
Un modele de régression logistique a ét¢ utilisé pour
rechercher les facteurs associés a la CRP. Les
variables avec un taux de significativité < 25% ont
été retenues pour I’analyse multi variée.

Résultats

Sur la période d’étude, 3208 enfants ont été recus
aux urgences pédiatriques. Parmi eux 258 (8,04%)
enfants de moins de 5 ans ont ét¢ admis en
hospitalisation pour un paludisme grave.

Sur les 258 enfants atteints de paludisme grave, 23
(9,9%) n’ont pas ¢été inclus car avaient une autre
affection (13 cas d’affections broncho-pulmonaire,
05 cas de septicémie, 03 cas d’otite moyenne aigue,
02 cas de méningites, et 01 cas de rhinopharyngite).
L’analyse a donc porté sur 235.

L’age médian des enfants était de 24,0 mois (IIQ =
14-36mois). Le sexe-ratio était de 1,1. Ils
provenaient de la commune de Yopougon dans
52,8% des cas. Dans 30,6% des cas ils dormaient
sous moustiquaire imprégnée d’insecticide a longue
duré d’action et n’étaient pas a jour des vaccins du
programme ¢largi de vaccination (PEV) dans 48,1%
des cas. IIs avaient un antécédent de transfusion dans
10,6% des cas. Une malnutrition aigiie a été
retrouvée dans 21,3% des cas et une insuffisance
pondérale dans 17,0% des cas. Aucun cas de
malnutrition chronique n’a été dépisté. La figure 1
montre les types de paludisme grave diagnostiqués.
Ces formes étaient diversement associées et la forme
associée la plus retrouvée était la forme anémique et
neurologique (17,0%).
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Figure 1 : Différentes formes de paludisme grave diagnostiquées

La goutte épaisse moyenne était de 11117,6
trophozoites de plasmodium falciparum/mm? (écart-
type = 2975,2). La CRP ¢était positive dans
51,9% des cas avec un taux moyen de 45,79 (écart-
type = 63,49) mg/l. Le taux d’Hb < 5g/dl dans 40,4%
des cas. Dans 26% des cas les enfants présentaient
une dysglycémie. Il s’est agi d’une hypoglycémie ou
d’une hyperglycémie respectivement dans 7,2% et
17,9% des cas. Les molécules antipaludiques
prescrites étaient I’ Artesunate injectable (92,8%) et
I’Arthemeter  (7,2%). La durée moyenne

d’hospitalisation était de 05 (écart-type = 2,8) jours.
L’évolution a été marquée par un décés (9,8%), une
sortie contre avis médicale (0,43%) et dans 87,7%
des cas 1’évolution a été favorable.

Les tableaux I et II représentent respectivement la
répartition des patients selon le résultat de la CRP et
les facteurs associés a la CRP. Aprés analyse uni et
multi variée, seule ’anémie sévére a 1’admission
était significativement associée a la CRP (p= 0,02).
Les enfants ayant une anémie sévére étaient plus

susceptibles d’avoir une CRP négative.

Tableau I : Répartition des patients selon les résultats de la CRP

Parameétres CRP Négative (N=113) CRP positive (N=122) P
Effectif (%) Effectif (%)
Age < 6 mois 10 (52,63) 0,5
6 - 24 mois 55(52,38) 50 (47,62)
> 24 mois 49 (44,14) 62 (55,86)
Sexe Féminin 5045,45) 60 (54,55) 0,22
Masculin 63 (50,40) 62 (49,60)
Insuffisance pondérale Non 94 (48,21) 101 (51,79) 0,47
Oui 19 (47,50) 21(52,50)
Malnutrition aigue Non 90 (48,65) 95(51,35) 0,37
Oui 23 (46,00) 27 (54,00)
Anémie sévere (Hb<5g/dl) Non 8(26,67) 22 (73,33) 0,006
Oui 105 (51,22) 100 (48,78)
Coma Non 91 (50,28) 90 (49,72) 0,11
Oui 22 (40,72) 32(59,22)
Convulsions Non 80 (52,63) 72 (47,37) 0,03
Oui 33(39,76) 50 (60,24)
Formes PG associées Non 75 (49,02) 78 (50,98) 0,35
Oui 38 (46,34) 44 (53,66)
Durée hospitalisation Non 35 (43,75) 45 (56,25) 0,17
<Sjours Oui 78 (50,32) 77 (49,68)
Mode de sortie Décédeés 10 (43,48) 13 (56,52) 0,33
Autres issues 103 (48,58) 109 (51,42)
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Tableau II : Facteurs associés a la positivité de la CRP chez les enfants atteints de paludisme grave : analyse uni et multivariée

Parameétres Analyse univariée Analyse multivariée
Effectif RC (IC 95%) )/ RC (IC 95%) P
n/N
Age >24 mois  62/111 1 0,25 -
<24 mois 60/124 1,35 (0,81 - 2,26) -
Sexe Masculin 62/125 1 0,45 -
Féminin 60/110 0,82 (0,49 - 1,37) -
Anémie sévére (Hb<5)  Oui 100/205 1 0,02 1 0,02
Non 22/30 0,35 0,15 -0,81) 0,35 (0,15 -0,81)
Coma Oui 32/54 1 0,21 -
Non 90/181 1,47 (0,79 - 2,72) -
Convulsions Oui 50/83 1 0,06 -
Non 72/152 1,68 (0,98 - 2,90) -
Formes associées de QOui 44/82 1 0,7 -
PG
Non 78/153 1,11 (0,65 -1,91)
Insuffisance Oui 21/40 1 0,94 -
pondérale
Non 101/195 1,01 (0,52 -2,03) -
Malnutrition aigue Oui 27/50 1 0,74 -
Non 95/185 1,11 (0,59 -2,08) -
Statut vital Vivants 106/206 1 0,71 -
Décédés 16/29 0,86 (0,39 - 1,88) -
Discussion (Tableau II). Les enfants présentant un paludisme

Cette étude a porté sur la prévalence de la CRP
positive au cours du paludisme grave de I’enfant de
moins de 5 ans et les facteurs associés. L’intérét de
cette étude réside dans le fait que la CRP est un outil
important dans le diagnostic différentiel des
affections fébriles de I’enfant notamment dans les
affections bactériennes. Sa positivité en pratique
courante motive bien souvent la prescription d’une
antibiothérapie qui pourrait s’avérer excessive. Dans
cette étude sur les 235 enfants inclus, 122 (51,9%)
avaient une CRP positive. Plusieurs études ont mis
en évidence une CRP positive au cours du paludisme
grave. Ce résultat a été retrouvé chez tous les patients
dans I’étude de Khermach et al au Maroc [12]. Elle
a été positive respectivement dans 74,60% cas dans
I’é¢tude de Monde et al en Cote d’Ivoire [13], 85,8%
dans ’étude de Mansour et al au Niger [14]. La
positivité de la CRP est donc fréquente au cours du
paludisme grave. La prévalence de la positivité de la
CRP dans ces différentes études est largement au-
dessus de celle retrouvée dans notre étude. Cette
différence pourrait s’expliquer par le moment du
dosage de la CRP qui ne s’est pas toujours faite dés
I’admission aux urgences avant le début du
traitement antipaludique dans notre étude. En effet
des auteurs ont émis [’hypothése que la
normalisation de la CRP s’expliquerait par le fait que
sa bréve demi-vie (19 heures) assurerait un retour
rapide vers un taux de base de Img/l des la fin de
l'agression inflammatoire [4,15]. Dans notre étude, il
ét¢é mis en évidence une part importante du
paludisme grave forme anémique (figure 1). Cette
anémie sévere €tait un facteur protecteur de la
positivit¢ de la CRP [RC= 0,35 (0,15 - 0,81)]

grave forme anémique étaient moins susceptibles
d’avoir une CRP positive. Ce résultat corrobore celui
de I’étude de Hien et al [16], qui a trouvé que le taux
de la CRP ¢était inversement corrélé au taux
d’hémoglobine. Des auteurs ont expliqué cette
relation inverse entre le taux de la CRP et I’anémie
[17,18]. Pour ces auteurs, au cours du paludisme
grave, la CRP sécrétée se fixerait spécifiquement
aux érythrocytes parasités qui va aboutir a
Ialtération de la forme discoidale normale de
I’érythrocyte, suivi de la fragilit¢ de la membrane
érythrocytaire. La fixation de la CRP sur I’hématie
parasitée réduirait chez celle-ci les protéines
régulatrices du systétme du complément (CR1 ou
CD35, CD55 et CD59), ainsi que leur affinité. Tout
ceci serait responsable de la phagocytose et de
I’hémolyse des érythrocytes, médi¢es par le
complément avec a la clé¢ une diminution du taux de
CRP. La fréquence élevée de la positivité de la CRP
pourrait étre un facteur d’erreur dans le diagnostic
différentiel des affections fébriles en pratique
courante en pédiatrie. En effet La CRP est
considérée en pédiatrie comme un outil important
dans le diagnostic des infections bactérienne en
urgence. Une étude marocaine a montré que la valeur
prédictive positive et la valeur prédictive négative
s’amélioraient avec des taux plus élevés de la CRP
et que 1’apport de la CRP variait également selon le
type d’infection étudié¢ avec une bonne sensibilité
pour certaines infections (pneumonie, méningite)
[10]. De ce fait les prescriptions abusives
d’antibiotiques pourraient étre importantes, au cours
de I’infection palustre.
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Cependant les auteurs ont souligné qu’il serait
important que la positivit¢ de CRP soit couplée a
I’hyperleucocytose dans le diagnostic des infections
bactériennes afin d’éviter la prescription d’une
antibiothérapie excessive responsable de
I’apparition de résistance des germes aux
antibiotiques.

Conclusion : La prévalence de la CRP positive au
cours du paludisme est ¢levée. Elle est en rapport
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