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INTRODUCTION

A 130 ans de la découverte de sa vaccination, la rage se trouve au 10°™ rang du
classement des maladies infectieuses mortelles de ’OMS, et reste aujourd’hui encore
une des maladies les plus meurtriéres au monde avec 55 000 déces par an [1].Malgreé sa
caractéristique fatale, il faut savoir que la rage est une maladie a prévention vaccinale.

Au niveau mondial, la rage était la cause d’un déces toutes les dix minutes. Dans
le méme laps de temps, trois cent autres personnes sont exposées a I’affection [2, 3]. Si
la rage a pratiqguement disparu dans de nombreux pays occidentaux, cela s’explique en
grande partie par leurs pratiques préventives rigoureuses: des campagnes de vaccination
des animaux domestiques et de la faune sauvage; une réglementation stricte de la
circulation des animaux aux frontieres; et le contréle des animaux errants. Par contraste,
les pays ou I’on reléve le plus de cas de rage sont les pays en voies de développement
dans lesquels 1’accés au systéme de santé et a la médecine vétérinaire sont généralement
limité. Selon I’OMS, « la plus grande proportion de déces déplorés dans le monde
chaque année, soit 95% des cas humains mortels est partagée entre 1’Asie (56%) et
I’ Afrique (44%) [4].

En Afrique, les cas d’exposition ne cessent d’augmenter, depuis 1’amélioration
du systeme de 1’épidémio-surveillance [5]. De multiples raisons peuvent étre la cause de
cet accroissement. Le manque de sensibilisation sur la maladie méme: origine d’une
méconnaissance de la rage et de sa gravité, et engendrant par la suite des mauvaises
attitudes et pratiques en cas d’exposition[6] ; I’échec du traitement instauré résultant du
non-respect des protocoles recommandés : qui peut s’expliquer soit par une mauvaise
prise en charge thérapeutique, soit par une mauvaise qualité du vaccin ; I’insuffisance,
voire I’inexistence d’outils performants pour la confirmation ou I’infirmation des cas
suspects de rage dans ces zones [7, 8]. D’autres facteurs déterminants tels que
I’accessibilité géographique des usagers aux centres antirabiques ou les conflits entre les
victimes et les propriétaires d’animaux contribuent également a rallonger davantage le
délai des consultations [9].

Ces constatations révelent que la rage a un impact non négligeable sur la santé

humaine et représente par la méme occasion un défi majeur en termes de sante publique.



D’ailleurs I’OMS classe la rage en tant que maladie prioritaire en termes de prévention
et de contréle [10], et que cette organisation a lancé une initiative mondiale contre la
rage qui consiste a I’¢limination de cette derniére a 1’horizon 2030.

A Madagascar, les risques de transmissions de la rage sont malencontreusement
élevés.

Les efforts entrepris par le Ministére de la Santé Publique ont fait que le pays
dispose actuellement de trente et un (31) Centres de Traitement Antirabique (CTAR),
répartis dans les vingt-deux (22) Régions de I’ile. L’Institut Pasteur de Madagascar
localisé Antananarivo est le laboratoire national de référence en matiere de diagnostic
de la rage [11].

Devant les différents constats, les questions se posent, ce qui motive alors ce
travail de recherche : d’abord est-ce que les centres antirabiques existants permettent-ils
de couvrir la population ? Une population estimée aujourd’hui a 25 millions d’habitants
répartie sur un territoire national de 587 295km?*[12]. Inversement, cette population est-
elle consciente du danger que représente la maladie de la rage?

D’autant plus, les dispositions mise en place vont-elles dans le sens de
I’éradication de la rage a I’horizon 2030 ?

Face a ces situations, cette étude a pour objectif de décrire le profil social des
sujets agressés par les animaux suspectés de rage, d’identifier les facteurs de non-
achévement de la vaccination antirabique chez ces mémes sujets afin de proposer des
suggestions et/ou recommandations aux autorités compétentes compte tenu des
résultats obtenus.

Pour atteindre ces objectifs, cette étude comporte, outre 1’introduction et la

conclusion :

- Les rappels donnant une meilleure connaissance sur la rage
- les matériels et méthodes utilisés lors de 1’étude et les résultats obtenus.

- les discussions suivies des suggestions.



PREMIERE PARTIE : RAPPELS



I. RAPPELS

I.1. Définition
La rage est une zoonose virale responsable d’une encéphalomyélite aigue
transmise accidentellement par différentes espéces de mammiferes agissant comme
réservoirs et vecteurs, suite, soit a une morsure, une griffure, un Iéchage sur une peau
Iésée ou sur une muqueuse. Il est bien de remarquer que le virus ne traverse pas la peau

saine [4].

1.2. Historique

Les premiéres descriptions de cas de rage remonteraient aux 111°™ millénaires
avant Jésus Christ, en Mésopotamie [13]. En ce temps-la déja, la maladie était décrite
comme étant fatal et se transmettant par morsure de chien. Plus tard, le caractéere
hydrophobe de la maladie sera démontré par Cornelius Celsus qui se verra attribué son

nom.

En 1886 en Angleterre, la rage est rendue notifiable par le « ContagiousDisease
Animal Act ». Ainsi sont instaurées des mesures de controle des chiens errants. Cette
méme année, sera marquée par 1’élaboration, par Louis Pasteur et ses collaborateurs, des
mesures prophylactiques de la rage apres morsure et ainsi que la création

d’établissement vaccinal contre la rage.

Pour ce qui est de la Grande Tle, le premier cas de rage fut rapporté par J. Pearse
(1881-1884) dans son récit intitulé : « Medical mission work in Madagascar by a non
professional ». La création du service antirabique vaccinogéne de Madagascar (devenu

plus tard Institut Pasteur de Madagascar) fut complétement instaurée le 6 janvier 1901.

Avant cette date, les personnes mordues par un chien enragé devaient partir pour
la France pour pouvoir suivre un traitement [14]. Actuellement, le territoire malgache

dispose d’une trentaine de centres antirabiques disséminés dans tout I’Ile.



1.3. Epidémiologie
D’un point de vue épidémiologique, la rage est une maladie « relativement

négligée » et non contr6lée, comme quoi, elle est répandue dans le monde entier (Fig 1).

Chaque année, environ 11 millions de personnes recoivent un traitement aprés
I’exposition a des animaux chez lesquels on soupgonne la rage. Bien que ces prises en
charges étaient meneées, tous les ans, on déplore des milliers de déces dans plus d’une
centaine de pays du a la rage. En 2010, on estimait ce nombre a 30 000 déces en Asie et
de 23 700 déceés en Afrique dont une grande proportion est retrouvée dans les zones
rurales [15, 16].

A Madagascar, la rage est un véritable probléme de santé du fait de sa fréquence
rendant jusqu’a ce jour la Grande Ile en une zone d’endootie rabique et de sa gravité

par I’évolution de la maladie elle-méme qui une fois déclarée est toujours fatale.

E Risque élevé
11 Risque moyen
[ Risque faible
[ Pasderisque

Figure 1 : Répartition du risque de la rage a I’échelle mondiale selon ’OMS
Source: Dumas FR, Dacheux L, Goudal M, Bourhy H. Rage. Encycl Med Chir
(Elsevier Masson SAS, Paris). Maladies Infectieuses. 2010; C-10: 8-065 [17].



1.3-1. Agent pathogene : le virus rabique
I. 3-1-1. Classification

Les virus dont le génome est constitu¢ d’une seule et unique molécule d’ARN
négatif, ou les différents génes se suivent sans se chevaucher ont été regroupés dans
I’ordre des Mononegavirales, on y distingue trois familles : les Rhabdoviridae, les
Paramyxoviridae et les Filoviridae. Bien que partageant une organisation génomique et
des mécanismes de transcription et de réplication similaire, ces familles regroupent des
agents pathogénes extrémement répandus dans la nature, dans le regne végétal comme

dans le régne animal, depuis les invertébrés jusqu'a I’Homme.

La famille des Rhabdoviridaes (Rhabdo : Batonnet) comprend trois genres : le
genre Vesiculovirus, le genre Ephemerovirus et le genre Lyssavirus auquel appartient le

virus rabique ainsi qu’un groupe de rhabdovirus de plantes.

Selon les études sérologiques et les profils antigéniques obtenus par des
anticorps monoclonaux, le genre Lyssavirus était subdivisé en 4 serotypes.

Plus récemment, sur la base de la comparaison des séquences de
nucléoprotéines, 7 génotypes ont pu étre définis (Tab 1). On distingue pour chaque
sérotype ou génotype un virus prototype [18, 19] :

- le virus de la rage (RABV);

- le virus Lagos Bat (LBV);

- le virus Mokola ();MOKV

- le virus Duvenhage (DUVV);
- le virus EBL1 (EBLV-1) ;

- le virus EBL2 (EBLV-2) ;

- le virus ABLV (ABLV);

Les génotypes 2, 3, 4, 5, 6, et 7 constituent ce qu’on appelle les virus apparentés

a larage.



Tableau |

géographique et espéces animales concernées [20]

Classification des Lyssavirus selon leur génotype, distribution

Génotype Nom du virus Distribution et espéces Autres hotes sensibles
d’origine (cas décrits)
1 Virus de la rage Carnivores  (chien,...) Nombreux
classique du monde entier, mammiferes dont
Chauves-souris en I’homme
Amérique
2 Lagos bat Chauves-souris Chiens et chats
frugivores en Afrique
3 Mokola Afrique, non retrouvé Musurainges,
chez les chauves-souris  rongeurs, chiens, chats
et homme
4 Duvenhage Chauves-souris Homme
insectivores en Afrique
du Sud
5 Europeanlyssavi bat Chauves-souris Homme (Ukraine et
rus (EBLV-1) 1  insectivores Russie), mouton
(Eptesicusserotinus) en (Danemark) et fouine
Europe (Allemagne)
6 Europeanlyssavi bat Chauves-souris Homme  (Royaume-
rus (EBLV-2) 2 insectivores (Myotis) en Uni et Finlande)
Europe, et en Asie
centrale
7 Australianlyssav  bat  Chauves-souris Homme (Australie)

irus (ABLV)

En cours de AravanKhujand
classification

insectivores et
frugivores en Australie
orientale

Chauves-souris
insectivores (Myotis) au
Kyrghyzistan et
Tajikistan

Aucun connu a ce jour

Source : Arai Y, Kuz’min IV, Kamoeka Y. New Lyssavirus genotype from lesser
mousse-eared bat. Emerg Infect Dis. 2003 ; 9 :333-7 [20].



I. 3-1-2. Morphologie et structure

A la microscopie ordinaire, le virus rabique reste invisible: il traduit cependant
sa présence au sein des cellules parasitées par le développement d’inclusions cellulaires,
les corps de Negri. Schématiquement, de dedans en dehors on distingue : I’ARN, la
protéine N qui est trés solidement liée a la molécule d’ARN, la protéine matricielle M,
située au centre du virion sous I’enveloppe et les molécules de glycoprotéine G,
associées sous forme de trimeres et ancrées dans 1’enveloppe lipidique. La structure de
la protéine G est capitale dans la pathogenicité de la souche virale, montré par la figure
2B ci-dessous [19, 21].

Au microscope électronique, le Lyssavirus prend I’aspect d’une « balle de

fusil». Ayant en moyenne une longueur de 18nm et un diamétre de 70nm [19] (Fig.2A).

I. 3-1-3. Propriétés physico-chimiques

Le virus rabique est un virus enveloppé et donc fragile dans le milieu extérieur.

Il est sensible a de nombreux agents physiques : il résiste mal a la dessiccation
lente, a la chaleur et a la lumiére solaire. Les rayons ultraviolets (UV) I’inactivent
rapidement, mais il y a conservation du pouvoir antigénique.

En revanche, il est stable entre les pH 5 et 10 et conserve ses propriétés au
froid, a la lyophilisation et a la glycérine a 50 % et résiste bien a la putréfaction. Ces
différentes propriétés physico-chimiques trouvent leurs applications dans la fabrication
du vaccin antirabique.

Une mise en ébullition de quelques secondes suffit a stériliser les produits
virulents. 1l est tres sensible aux agents chimiques ; aux solvants organiques comme
I’acétone et aux détergents. La majorité des antiseptiques ou un simple savon peuvent
suffire & éradiquer le virus rabique.

Comme tous les virus ; il existe une résistance a la glycérine et aux antibiotiques
qui pourra éventuellement étre mise a profit pour conserver des prélévements (autre que
la réfrigération) [23, 24].



Glycoprotéine (G) Protéine de matrice (M) ARN polymérase ARN dépendante (L)

4«— ARN génomique

Ribenucléoprotéine (RNP)

Nucléoprotéine (N)

®

Figure 2 : A : Structure du virus de la rage [4]
Source : Dumas FR, Dacheux L, Bourhy H. La rage. Médecine/Science.
2013; 29 : 47-55 [4].
B : Virus de la rage au microscope électronique
Source : Dacheux L, Peigue-Lafeuille H, Bourhy H. Virus de la rage.
Encycl Med Chir (Elsevier Masson SAS, Paris). Biologie clinique. 2009;
90 : 0155-65 [22].



1.3-2. Réservoirs, vecteurs et cycle de transmission

La rage est répandue dans le monde entier, sauf dans certaines iles du Pacifique
et de I’ Atlantique et au Japon.
On distingue trois cycles épidémiologiques [25, 26]:

- la rage des rues ou rage canine, dont le vecteur principal est le chien errant et qui sévit
en Asie, en Afrique, au Moyen-Orient et a un moindre degré en Amérique du Sud,

- la rage sylvatiqgue ou rage des animaux sauvages, dont le vecteur principal est
différent selon les zones géographiques : le renard roux en Europe, le raton laveur en
Amérique du Nord, le loup en Iran, la mangouste en Afrique du Sud, la moufette
(encore appelée sconse ou béte puante) aux USA (Arizona), I’ours en Roumanie,....

- la rage des chiropteres dont le vecteur est principalement les chauves-souris.

A Madagascar, la rage est transmise a ’homme dans la grande majorité des cas
par les chiens (89,5%), plus rarement par les chats, les rats, les [émuriens, les lapins, les

chauves-souris... [27].

1.3-3. Mode de contamination

Le principal mode de contamination est la morsure par un animal enragé et a un
moindre degré les griffures et/ou le léchage de plaies préexistantes ou des mugueuses
méme saines (lévres, narines, conjonctivites,...). La salive est potentiellement
contaminant méme avant les premiers signes cliniques [28].

Mais la rage peut étre €galement transmise selon d’autres circonstances :
contamination par aérosols lors d’accidents de laboratoire ou lors d’explorations de
grottes de colonies de chiroptéres infestés; contamination interhumaine lors de greffes
d’organe telle les greffes de cornée ou de greffes tissulaires.

Le virus étant retrouvé dans la salive, la sueur et de nombreux liquides
biologiques, la contamination des proches et du personnel soignant est alors possible
mais reste exceptionnelle, elle est surtout associée a des greffes d’organes ou de tissus
de donneurs infectés [29-31].

Contrairement a d’autres virus responsable d’encéphalite, le Lyssavirus n’est pas

visible dans le systéme immunitaire ni dans le sang [32].
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1.3-4. Pathogeénie de la rage

Le Lyssavirus est a tropisme nerveux. Son transport se fait a partir de la voie
nerveuse le plus proche du site d’inoculation ; mais parfois, une multiplication virale au
sein des cellules musculaires de ce site peut étre observée. La propagation du virus se
fait de proche en proche par passage trans-synaptique pour atteindre la moelle épiniere
avec une vitesse de 0,5 a Imm par jour et se poursuit jusqu’au cerveau [17, 33]. Ce
mécanisme porrait etre associé a certaines incubations longues.

Le virus gagne le systeme nerveux central par voie axoplasmique rétrograde
centripéte pour s’y multiplier au niveau des zones spécifiques telles que le tronc
cérébral et I’hippocampe. A ce stade, la réplication virale est la plus massive, rendant
inefficace toute vaccination. Une fois le systeme nerveux atteint, le virus se dissémine
dans tout I’organisme par voie antérograde centrifuge, pour se retrouver dans les
terminaisons nerveuses ou plexus nerveux de tous les organes innervés. Il a ainsi été
détecté dans le tissu nerveux associé aux organes tels que le cceur, le foie, le pancréas,
le poumon, le rein, le tractus gastro-intestinal, les tissus types artere iliaque, la peau, la
cornée, dans le liquide céphalo-rachidien, ainsi que dans le tissu musculaire et en
particulier le myocarde [32, 33] (Annexe 2). Concernant les autres liquides biologiques,
le virus infectieux n’a jamais été retrouvé au niveau du sang et des tissus lymphoides,
ainsi que dans les urines ou seule une excrétion intermittente d’ARN virale a parfois été

observée.

La multiplication virale ne s’accompagne pas de lyse cellulaire, d’état
inflammatoire important ou de lésions macroscopiques visibles qui orientent le
diagnostic clinique ou permettant d’expliquer les symptomes cliniques associés a la
maladie. Ces derniers semblent plutdt associés a un dysfonctionnement neuronal dont
les mecanismes physiopathologiques restent méconnus. Chez certains especes, le
Lyssavirus EBLYV ont développé une relation différente avec I’hote chez qui I’infection

pourrait etre asymptomatique, ou du moins non létale.
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1.3-5. Présentation clinique de la rage
La rage se présente en trois phases distinctes :
I. 3-5-1. La phase d’incubation

Elle est silencieuse c’est-a-dire asymptomatique. Elle correspond a la migration
du virus du site d’inoculation au systéme nerveux central. Elle peut durer 4 jours mais
peut s’étendre jusqu’a 7 ans. . Ceci justifie la mise en place d’un traitement, méme si le
patient consulte longtemps apres la contamination. Cette phase est d’autant plus courte
que si la morsure est proche du cerveau, et que si la zone inoculée est plus importante et

plus profonde [4, 19].

I. 3-5-2. La phase prodromique

Phase considérée comme inconstante, cette phase peut aller de 2 a 10 jours. Sans
signe particulierement rattachée, il est souvent observé douleur et paresthésie au niveau
de la zone d’inoculation a type de sensation de brulure, de froid, d’engourdissement ou
de fourmillement. Mais est parfois limitée & un prurit au niveau de la morsure. En
revanche, un trouble du comportement telle une anxiété, une irritabilité, une insomnie,
des cauchemars dans un contexte suspect telle une morsure de chien peuvent faire

évoquer une encéphalite rabique débutante [34].

I. 3-5-3. La phase d’état
Cette phase est trés courte et deux formes cliniques peuvent se présenter :

- la forme spastique dite « rage furieuse »: elle est retrouvée dans 70% a
80% des cas de rage humaine. Le patient présente un tableau d’excitation
psychomotrice majeure de différents types tels des hallucinations et des
convulsions. Il peut exister également une hyperesthésie cutanée
généralisée. Ce trouble sensitif est exacerbé par le moindre stimulus. Le
patient présente une hypersalivation avec sensation de soif intense. Dans

sa forme typique, la simple vue d’un verre d’eau ou le bruit de I’eau qui



1.3-6.
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coule engendre le spasme hydrophobique pathognomonique de la rage
humaine. Le patient présente alors des contractions paroxystiques du
pharynx avec une répulsion intense, une contraction des traits, une
souffrance extréme ainsi que de 1’agressivité et des cris lorsqu’on essaie
de le faire boire. Sous cette forme, en 1’absence de soins intensifs, le

déces survient 4 a 10 jours par paralysie cardiorespiratoire.

la forme paralytique ou «rage muette »: son diagnostic est plus
difficile a poser. Cette forme est marquée d’abord par une paralysie
flasque avec hypoflexie ou une aréflexie pouvant méme aller vers une
para/quadriplégie, puis peuvent survenir des troubles sphinctériens, une
atteinte bulbaire, enfin une paralysie des nerfs craniens. Avec une
évolution clinique plus lente, le décés survient suite a un arrét

cardiorespiratoire.

la forme atypique : elle est caractérisée, dans quelques cas de rage
humain observés aprés la fin de I’incubation et avant dix jours de
I’apparition des signes cliniques par des mouvements choréiformes du
membre mordu, des convulsions, des myoclonies, des symptomes focaux

et des pneumomediastinites [23, 24].

Diagnostic différentiel

Parmi les diagnostic différentiels de la rage, on évoque: le syndrome de

Guillain-Barré avec ses différentes étiologies dont le virus de 1I’immunodéficience

humaine (VIH); d’autres causes d’encéphalite infectieuse : viral en premier lieu

(arbovirus et entérovirus entre autres), bactérienne ( notamment Listeria monocytogenes

et Mycobacterium tuberculosis) et fungiques (a cryptocoques) ; et les étiologies non

infecticuse d’encéphalite ou de coma comme les syndromes métaboliques, les

intoxications (d’origine toxicomanique ou non), vascularites [35].
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1.3-7. Diagnostic biologique

Malgré une anamnése et une présentation clinique évocatrice, seuls les examens
de laboratoire en centre spécialisé permettent le diagnostic de certitude de la rage. Les

examens vont se porter d’une part sur I’animal et d’une autre part sur I’homme.

I. 3-7-1. Les préléevements biologiques

Etant potentiellement infectieux, le transport et la conservation des
prélévements, qu’ils soient d’origine humaine ou animale, sont soumis a des

reglementations vigoureuses [36].
Chez I’homme :

e une biopsie cutanée, préférentiellement sur la nugque qui est une zone richement
innerve.

e trois échantillons de salive par écouvillonnage ou recueil direct. Les échantillons
seront recueillis a 3 heures d’intervalle de temps chacun.

e cn cas de déces, il s’agira de faire des prélévements cérébraux.
Chez I’animal :

e des préléevements cérébraux (animal mort) : au niveau du tronc cérébral, de
I’hippocampe voire du cortex ou du bulbe rachidien, mais en général, la téte
entiere de 1’animal est prélevée pour I’examen.

e prélévement utilisant une paille introduite au niveau du foramen occipital apres

incision a la base du crane.

I. 3-7-2. Les techniques de diagnostic
Ci-dessous des techniques permettant de poser un diagnostic effectif :

e La détection des antigénes rabiques par immunofluorescence sur biopsie
cérébrale. C’est un examen biologique spécifique pour la rage. Rapide a réaliser,

il consiste a I’apposition de frottis cérébral a 1’aide d’anticorps anti
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nucléocapsides couplés a la fluorescéine. Vue sous microscope a
immunofluorescence, les antigénes rabiques sont sous formes de particules
vertes et brillantes, amas intracellulaire de nucléocapsides virales.

e L’isolement du virus rabique : réalisé en routine sur une culture cellulaire a
partir de broyats cérébraux ou de salive. Cet examen est rapide et tres sensible
mais n’est praticables qu’a condition que le virus conserve son pouvoir
infectieux dans les échantillons [37].

e La détection de I’ARN viral : a partir de la salive, des urines, du liquide céphalo-
rachidien ou sur un prélevement de peau chez le vivant; et a partir de
prélévement cérébral ou cutané chez un patient décédé.

e La détection des anticorps antirabiques : pas d’intérét pour le diagnostic mais
utile pour la suivie de I’efficacité vaccinale.

e [’examen anatomopathologie. L’autopsie révele les images spécifiques : « les
corps de Negri », ceux sont des corpuscules viraux acidophiles mis en évidence

dans les cellules de la corne d’Ammon, ainsi que dans les 1ésions encéphaliques

[38].

1.3-8. Préventions et prise en charge

La rage est inéluctablement fatale, la prévention en pré-exposition ou en post-

exposition tient une place primordiale dans I’issue de cette maladie.

I. 3-8-1. Les moyens de prévention

e Les vaccins antirabiques :

La rage est une maladie a prévention vaccinale. L’OMS recommande les vaccins
antirabiques préparés sur ceuf embryonné, purifies sur culture cellulaire et puis
concentrés (VCCOE). Ces vaccins étant plus immunogéne et de bonne tolérance que
Ceux préparés a partir de tissu nerveux. L’administration du vaccin antirabique peut se
faire

- en intramusculaire : le vaccin est alors injecté dans le muscle deltoide pour

les adultes et les enfants > a 2 ans ; dans la face antérolatérale de la cuisse
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pour les enfants de moins de 2 ans. L’administration du vaccin antirabique
dans la région glutéale est moins fiable dans I’induction d’une réponse
immunitaire appropriée.
- en intradermique : les sites recommandés sont notamment les deltoides, la
face latérale des cuisses ou les régions supra scapulaires.
e Les immunoglobulines antirabiques
Pour étre protégé du développement de la rage, I'immunoglobuline antirabique doit
étre administrée avec la premiere dose de vaccin. Selon toujours les recommandations
de 1’OMS trois classes d’immunoglobuline antirabique sont disponibles :
I’immunoglobuline antirabique humaine, I’immunoglobuline antirabique équine et les

fragments F(ab)2 hautement purifiés produits a partir d’immunoglobuline équine.

I. 3-8-2. La prophylaxie pré-exposition

La prophylaxie pré-exposition est recommandée pour toute personne encourant un
risque permanent, fréquent ou accru d’exposition au virus rabique du fait de son lieu de
résidence ou de sa profession, comme par exemple le personnel de laboratoire
travaillant sur le virus rabique ou d’autres lyssavirus, les vétérinaires et les personnes
manipulant professionnellement des animaux. Les voyageurs a destination de zones a haut
risque devront étre vaccinés aprés une évaluation des risques. Les enfants vivant ou se
rendant dans des zones touchées par la rage sont particulierement a risque et devront

recevoir une prophylaxie pré-exposition a titre individuel [11, 39].

Dans la mesure du possible, les séries de vaccinations indiquée doivent étre
achevées dans les délais stipulés, néanmoins, il n’est pas nécessaire de refaire la série si
les doses ne sont pas administrées exactement selon le calendrier [40]. Il est a noter
qu’un rappel sera effectué apres un an plus tard.

L administration du vaccin en pré-exposition peut se faire par :
- voie intramusculaire : une dose intramusculaire est administrée aux jours 0,
7 et 21 ou 28. Le jour(O correspond a la date d’administration de la premiere
dose de vaccin.
- voie intradermique : une injection intradermique de 0,1 ml est effectuée aux
jours0, 7 et 21 ou 28.
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I. 3-8-3. La prophylaxie post-exposition

En générale, a la suite d’une exposition suspecte ou confirmée au virus rabique,
une administration rapide du vaccin antirabique, accompagnée de soins appropriés de la
plaie et d’une injection simultanée d’immunoglobulines antirabiques, suffisent presque
invariablement pour prévenir efficacement la rage, méme aprés une exposition severe
[41].

La prophylaxie devra étre instituée immédiatement. Si possible, I’animal suspect
devra étre identifié, mis en quarantaine pour observation ou euthanasié pour des
examens de laboratoire. Elle devra étre poursuivie en attendant les résultats de
laboratoire ou pendant la période d’observation. Si les analyses de laboratoire sont
positives, une évaluation rétrospective des risques devra étre menée immédiatement
pour identifier toutes les personnes pouvant avoir été exposées, lesquelles devront
recevoir une prophylaxie post-exposition.

La prophylaxie devra étre menée a terme si I’animal suspect n’est pas disponible
pour étre soumis a des tests ou mis en observation, mais peut étre interrompue si un

examen réalisé par un laboratoire compétent prouve que cet animal est exempt de rage.

I. 3-8-3.1. Le traitement local de la plaie

A la suite d’une morsure ou d’une griffure, il faut impérativement un lavage
immédiat et approfondie des plaies. Cette étape importante doit se faire avec de I’eau
abondante et du savon, ou du détergent, de 1’iodure de polyvidone ou encore une

substance dotée d’une activité antivirale.

Devant une plaie par morsure grave, saignante, le meilleur traitement consiste a
effectuer un pansement quotidien. Le suturage n’est envisagé que secondairement si le
cas le requicre. Une infiltration d’immunoglobuline antirabique sera alors effectuer, et
la suture ne sera faite qu’a plusieurs heures aprés pour permettre une bonne diffusion

des immunoglobulines a travers les cellules.

Les autres traitements adjuvants tels les antibiotiques et le sérum antitétanique

sont a administrer devant une plaie potentiellement contaminée ou surinfectée.
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I. 3-8-3.2. Le vaccin antirabique
Le schéma prophylactique en post-exposition se fait soit par :
- voie intramusculaire :

e selon le protocole multi-site simplifié, dit de Zagreb, qui comprend
quatre injections, réparties en deux injections a JO sur chacun des
deltoides, une injection au méme site a J7 et a J21.

e selon le protocole classique, dit d’Essen, qui comprend cing
injections, réparties en une injection a JO, J3, J7, J14 et J28.

- voie intradermique :

e selon le protocole « ThaidRed Cross » actualisé, comprenant une
injection en deux sites différents en chacun des jours 0, 3, 7 et 28.

Les échecs au traitement vaccinal bien conduit (respect du protocole de
traitement), associé a un nettoyage des plaies et a la sérothérapie selon les
recommandations sont rares et dus essentiellement a une mise en route tardive de la

vaccination.

I. 3-8-3.3. Catégories d’exposition et prophylaxie post-exposition

Dans les pays ou les zones d’enzootie de la rage, I’exposition a un animal
domestique ou sauvage dont on suspecte ou on a la confirmation qu’il est porteur de la
maladie ainsi que les mesures prophylaxiques a entreprendre est classée comme indique

le tableau (Tab Il) suivant :



Tableau Il : Traitement antirabique post-exposition recommandation de ’OMS

Catégories de contact

avec un animal suspect

Mesures de prophylaxie

post-exposition

Catégorie |

- toucher ou nourrir 1’animal

- léchage de la peau saine

Aucune

Catégorie Il

- mordillage de la peau nue
- griffures  ou  égratignures

superficielles sans saignement

Vaccination immédiate et traitement

de la plaie

Catégorie 11

morsures ou griffures uniques

ou multiples ayant traversé le

derme

- léchage de la peau lésée

- contamination des muqueuses
par de la salive apres léchage

- contact avec des chauves-

souris.

Vaccination immédiate, administration
d’immunoglobuline antirabique,

traitement local de la plaie

Source: WHO. Who expert consultation on rabies. Technical report series 93. First

report, Geneva. 2005 [42].
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I1... METHODE

11.1-.1. Cadre de I’étude

Le regroupement des Centres de Traitements Anti-Rabique (CTAR) forme le cadre
de cette étude. Les CTAR sont répartis sur tout le territoire national (tableau I11). C’est
au niveau de ces centres que sont recensées les données concernant les cas d’exposition
a la rage suite a 1’agression d’un animal suspect de rage ou non. Et c¢’est au niveau du
Service de la Lutte contre les Maladies Epidémiques Négligées (SLMEN) que les
données de tous les centres sont collectées et enregistrés. Le SLMEN étant un service

au sein du Ministére de la Santé Publique, rattaché a la Direction Générale de la Santé.

11.1-2.  Type de I’étude
Il s’agit d’une étude rétrospective, descriptive, longitudinale.

11.1-.3.  Durée de I’étude
Cette étude a commenceé le mois de Juin 2018 et sera terminée le jour de soutenance

de thése.

11.1-4.  Période de I’étude
Cette étude s’étale sur une période de 8 ans, allant du 1% janvier 2010 au 31
décembre 2017.

11.1-5.  Population de I’étude

La population concernée par cette étude est celle venue chercher un traitement post-
exposition auprés des CTAR. Constituée de personnes de tout &ge et de genres
confondus, elles ont ét¢ exposées aux risques d’infection rabique par morsure, griffure
ou léchage sur peau ou muqueuse, par le fait d’un animal présentant des signes évidents
ou non de rage.

- Critére d’inclusion : tous les sujets venus dans les centres de traitement
antirabique pour prise en charge suite a une agression par un animal suspect ou
non de rage durant la période d’étude, et ayant un dossier exploitable par rapport
a notre objectif, sont inclus dans cette étude.

- Critere d’exclusion : dans cette étude, les dossiers incomplets sont exclus.



Tableau 111 : Lieu d’implantation des CTAR par région

N° Région Lieu d’implantation

1 Analamanga Institut Pasteur de Madagascar
2 MatsiatraAmbony BMH Fianarantsoa |

3 AtsimoAtsinanana CHRD Vangaindrano

4 Analanjirofo CHRD Maroantsetra

5 Analanjirofo CHRD Sainte Marie

6 Analanjirofo CHRD Soanieranalvongo
7 AlaotraMangoro CHRD Ambatondrazaka
8 AlaotraMangoro CHRD Moramanga

9 Diana CHRD Nosy Be

10 Diana CHU Antsiranana

11 Androy CHRR AmbovombeAndroy
12 Androy CHRR Bekily

13 Vakinakaratra CHRR Antsirabe

14 Sofia CHRR Antsohihy

15 Sofia CSB Il Mandritsara

16 Ihorombe CHRR lhosy

17 Betsiboka CHRR Maevatanana

18 Boeny CHU Mahajanga

19 Melaky CHRR Maintirano

20 Melaky CSB 1l Ambatomainty
21 Itasy CHRR Miarinarivo

22 Menabe CHRR Morondava

23 Menabe CHRD Manja

24 Sava CHRR Sambava

25 Anosy CHRR Taolagnaro

26 AtsimoAndrefana CHU Toliara

27 Bongolava CHRR Tsiroanomandidy
28 Atsinanana CHRR Toamasina

29 Atsinanana CHRD Marolambo

30 Amoron’i Mania CSB Il Ambositra

31 VatovavyFitovinany CSB Il Maroalakely, Manakara
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11.1-.6. Mode d’échantillonnage

Il s’agit d’un échantillonnage exhaustif.

11.1-.7. Variables étudiées

Les variables étudiés sont :

e Profil social :
- I’age : les tranches d’ages de moins de 9 ans, 10 a 19 ans, 20 a
29 ans, 30 a 39 ans, de 40 ans et plus
- le genre : féminin ou masculin
e Type de la lésion, elle peut se présenter soient en
- lésion superficielle
- et/ou lésion profonde
- et/ou léchage de muqueuse
- et/ou de peau saine
- et/ou projection de bave,
e Siege de la lésion, elle peut atteindre :
- la partie intime
- et/ou la téte
- et/ou le cou
- et/ou les membres
- et/ou le tronc.

e Achevement de la vaccination : qui est défini par la tenue correcte de la
vaccination comme le calendrier vaccinal le recommande dont le
protocole de « Thai Red Cross », protocole mis en vigueur a Madagascar.
Cette méthode comprend deux injections, en deux sites différents, en

chacun des jours 0, 3, 7 et 28.
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11.1-.8.  Mode de collecte des données
Les données ont été recueillies sur les fiches de prise en charge post-exposition de
chaque sujet venu auprés des CTAR qui sont enregistrées au niveau du SLMEN pendant

la période d’étude.

11.1-.9.  Analyse et traitement des données

La saisie des données a été fait par EPI Data 3.0® puis importées sur Excel®. Elles
ont été analysées par le logiciel Epi-info 3.5.4%. Le test de chi carrée a été utilisé pour la
comparaison des proportions observées, si les conditions d’utilisation ne sont pas

remplies, on utilise le test de Fisher Exact. La signification statistique est fixée a p <

0,05.

11.1-.10. Limite de I’étude
Les résultats de cette étude pourraient étre influencés par 1’incomplétude des
informations recgues a partir des fiches de prise en charge remplies aupres des centres de

traitements.

11.1-.11. Considération éthique et déontologique
Avant I’exploitation des données, une autorisation a été signée par le chef de
service de SLMEN. Cette étude respecte la confidentialité, 1’anonymat et le secret

professionnel.



23

I1.2. RESULTATS
De 2010 a 2017, 23 780 personnes se sont présentées auprés des Centres de

Traitement AntiRabique, ces expositions réparties dans tout 1’lle. L analyse de la série

des cas exposés a la rage pendant cette période d’étude fait apparaitre les résultats

suivants.

11.2-.1.  Description des caractéristiques des sujets agresses

I1. 2-1-1. Selon la Région de provenance

Dans chaque Région, des cas d’exposition a la rage ont été recensés, faisant une

proportion d’exposition de 1,06 pour 10 000 habitants pour cette étude.

Quatre mille huit cent trente-six (4 836) cas se sont présentés, soit 3.70%ggo dans
la Région d’Antsinanana, a D’extréme de la Région d’Alaotra Mangoro qui n’a

enregistré que 12 cas d’exposition durant toute la période d’étude, soit 0.01%00.

Le tableau 1V ci-aprés montre la répartition des sujets agressés selon la Région.
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Tableau 1V : Distribution et proportion Régionales des sujets agressés

Région n Proportion_ pour
N =23 780 10 002 T%tgtants
Atsinanana 4836 3,70
Ihorombe 788 2,45
Vakinakaratra 3827 2,06
Bongolava 905 1,92
Sava 1492 1,48
Boeny 1178 1,43
Diana 872 1,21
Sofia 1394 1,08
AtsimoAtsinanana 921 0,99
Itasy 719 0,95
MatsiatraAmbony 1059 0,85
Analanjirofo 829 0,80
Amoron’i Mania 482 0,65
AtsimoAndrefana 817 0,60
Betsiboka 169 0,56
Menabe 320 0,52
Anosy 343 0,49
VatovavyFitovinany 551 0,37
Melaky 41 0,13
Androy 25 0,03
Analamanga 73 0,02
AlaotraMangoro 12 0,01

Des cas d’exposition a la rage ont été relevés dans toutes les régions de I'ile,

mais la région Antsinanana comptabilise le grand nombre de cas répertoriés.
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11. 2-1-2. Selon I’age

L’age médian est de 18 ans avec un extréme de 0 a 93 ans. Le sex-ratio est de
1,37. La répartition selon le genre et la tranche d’age est représentée dans le tableau V

suivant.

Tableau V : Distribution par tranche d’age selon le genre

Féminin Masculin

Age

n =10 027 100% n=13753 100%
<9ans 2 338 23,31 3742 27,20
10-19 ans 2742 27,34 3 895 28,32
20— 29 ans 1569 15,64 2041 14,84
30-39 ans 1189 11,85 1624 11,80
> 40 ans 2 189 21,83 2451 17,82

Ce tableau montre que les ages les plus exposées aux agressions sont compris

entre 10-19 ans. Il est aussi illustré ici que le genre masculin est le plus touché.
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I1. 2-1-3. Selon I’espéce mordeur

D’apres les résultats, 1’animal le plus incriminé est le chien. En seconde position
figure le chat vient ensuite le rat, le Iémurien, ’homme et le bovidé. Le tableau VI

montre la distribution des sujets par selon I’espece agresseur.

Tableau VI : Distribution des sujets par genre selon I’espéce agresseur

Féminin Masculin
Espece n =10 027 100% n=13753 100%
Chien 9 087 90,62 13 034 94,77
Chat 724 7,22 459 3,33
Lémurien 82 0,81 75 0,54
Rat 64 0,63 52 0,37
Bovin 8 0,05
homme 70 0,69 125 0,90

Il est observé que le chien constitue la principale espéce agresseur, quel que soit

le genre.
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I1. 2-1-4. Selon le type de la Iésion

La Iésion présentée peut étre a type de lésion superficielle ou profonde ou de
léchage de peau et/ou de muqueuse et/ou de projection de bave. Le tableau VII indique

la répartition des cas agressés par genre selon le type de la Iésion.

Tableau V11 : Distribution des sujets agresses par genre selon le type de la lésion

Féminin Masculin
Type
de la lésion n=10027 100% n=13753 100%
Profonde 2 819 28,10 3941 28,67
Superficielle 6 885 68,66 9293 67,57
Autres* 323 3,24 519 3,76

*Léchage peau et/ou muqueuse et/ou projection de bave.

Les résultats identifient que les personnes agressées présentent d’avantage des
blessures superficielles. Toutefois, les proportions des lésions profondes sont assez

importantes avec 28,10% et 28,67% respectivement pour chagque genre.
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I1. 2-1-5. Selon le siége de la lésion

Les sieges de la lésion peuvent étre au niveau des membres supérieur ou
inférieur ou au niveau du tronc, la téte et les parties intimes sont considérées comme des
sieges de gravité. Le tableau VIII présente la répartition des sujets agressés par genre

selon le siege de la Iésion.

Tableau VII1 : Distribution des sujets agressés par genre selon le siége de la lésion

. Féminin Masculin
Siege
de la lésion n=10027 100% n=13753 100%
Plet TC* 5 0,04 4 0,02
Partie intime 716 7,14 883 6,42
Téte et cou 227 2,26 418 3,03
Autres** 9079 90,56 12 448 90,53

* Partie intime et téte et cou.

** Membres supérieur et/ou inférieur et/ou le tronc.

Ce tableau montre que les morsures siege au niveau soient des membres
supérieurs et/ou ceux inférieurs et/ou au niveau du tronc avec 90,56% pour le genre

féminin et 90,53% pour le genre masculin.
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I1. 2-1-6. Selon I’espéce agresseur et I’age

Le chien est le principal animal agresseur. Selon 1’age, il reste en premiére ligne
des animaux agresseurs. Le tableau IX montre la répartition des sujets agresses par

tranche d’age selon 1’espéce agresseur.

Tableau IX: Distribution des sujets agressés par tranche d’age selon I’espéce

agresseur
Chien Chat Autres*
Age n=22121 100% n=1183 100% n =476 100%
<9ans 5717 25,84 214 18,08 149 31,30
10-19 ans 6 299 28,47 232 19,61 106 22,26
20-29 ans 3347 15,13 189 15,97 74 15,54
30-39 ans 2593 11,72 163 13,77 57 11,97
> 40 ans 4 165 18,82 385 32,54 90 18,90

* Rat, Iémurien, homme, bovin.

L’analyse de ces données montre que, quelle que soit la tranche d’age, le chien

reste le principal animal agresseur avec la proportion de 93,02%.
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I1. 2-1-7. Selon le type de la lésion et I’age

Le type de la lésion ne varie pas avec 1’age. Le tableau X indique sur la

distribution des sujets agressés par tranche d’age selon le type de la 1ésion.

Tableau X : Distribution des sujets agressés par tranche d’age selon le type de la

lésion
Profonde Superficielle Autres*
Age
n=6760 100% n=16178 100% n =842 100%

<9ans 1624 24,02 4 243 26,22 218 25,89
10-19 ans 1830 27,07 4 566 28,22 241 28,62
20-29 ans 1027 15,19 2 475 15,29 108 12,82
30-39 ans 846 12,51 1875 11,58 92 10,92
> 40 ans 1433 21,19 3019 18,66 183 21,73

* Léchage peau et/ou muqueuse et/ou projection de bave.

Ce tableau montre que pour toutes les tranches d’age, les agressions s’agissent

de lésions superficielles avec une proportion totale de 68,01%.
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11. 2-1-8. Selon le siege de la 1ésion et I’age

Le si¢ge de la lésion differe selon 1’age du sujet agressé. Le tableau XI suivant

indique la distribution des sujets agressés par tranche d’age selon le si¢ge de la 1ésion.

Tableau XI : Distribution des sujets agresses par tranche d’age selon le siege de la

lésion
Age PletTC Partie intime Téte et cou Autres*
n=9 100% n=1599 100% n=640 100% n=2532 100%
<9ans 5 55,56 695 43,49 460 71,87 4921 22,85
10-19ans 2 22,22 507 31,70 100 1562 6028 28,00
20-29ans 2 22,22 149 9,31 20 315 3439 1598
30-39 ans 88 5,50 30 468 2695 12,51
> 40 ans 160 10,00 30 468 4449 20,66

* Partie intime et téte et cou.

** Membres supérieur et/ou inférieur et/ou le tronc.

Ce tableau considére qu’au petit age, s’observe I’atteinte des parties intimes et de la

téte et du cou. Entre autre, les membres ainsi que le tronc constituent les siéges

fréquents des lésions quelle que soit la tranche d’age considérée.



32

11.2-.2.  Description de I’achévement de la vaccination
11. 2-2-1. Intervalle de temps entre le contact et la consultation dans un CTAR

Le délai entre I’exposition et la consultation dans un CTAR est variable. La
figure 3 illustre I’intervalle de temps entre le jour d’agression et le jour de consultation

aupres d’'un CTAR.

Délai avant consultation

méme jour
H lére sem
B 2éme sem

plus de 1 mois

Figure 3: Délai entretenu entre le jour d’agression et le jour de consultation
aupreés d’un CTAR

La figure ci-dessus montre que 66% des cas recensés s’étaient présentés au
centre de traitement la premiére semaine aprés 1’exposition, et la durée maximale de

consultation était d’une année.



I1. 2-2-2. Achevement de la vaccination proprement dit

L’achévement de la vaccination antirabique se définit par une tenue correcte des
trois rappels vaccinaux apres la premiere dose a JO, deuxieme dose a J3, la troisieme a
J7 et la derniere a J28. 14 910 sujets sur les 23 780 sujets agressés ont achevé

correctement leur vaccination. La figure 4 décrit I’achévement proprement dit.

achevement de la vaccination antirabique proprement dit

J0 100%

13 97,91%

17 96,05%

128 62,69%

|

B 100% ayant achevé lere dose WM 97,91% soit 2,09% de

vaccin non- achévement
Bl 96,03% soit 3,94% de non MM 62,69% soit 37,31% de
achévement non achévement

Figure 4 : Taux d’achévement de la vaccination antirabique

Il est observé que sur I’ensemble des personnes regues au CTAR, 37,31% soit

8870 des sujets exposés ont abandonné la prophylaxie post exposition.
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I1. 2-2-4. Achevement de la vaccination par CTAR

Notre étude retrouve que sur la totalité de la population étudiée, 14 910 sujets
ont achevés correctement leur vaccination. Telle que, une proportion d’achévement de
100,00% pour le CHRR de Maintirano quoique le CHRR de Maroantsetra ne recouvre
que 12,82% d’achévement. La figure 5 suivante illustre la répartition des proportions
de I’achévement de la vaccination antirabique chez les sujets exposés selon le centre

fréquenté.

11. 2-2-3. Achevement de la vaccination selon le genre

Dans cette étude le genre masculin est le plus exposé. En termes
d’accomplissement de la vaccination antirabique des sujets agressés, le parameétre genre

n’influence en aucun cas I’achévement de la vaccination.

Le tableau XII démontre la distribution des sujets selon 1’achévement de la

vaccination antirabique par le genre.

Tableau XII: Distribution des sujets selon I’achévement de la vaccination

antirabique par le genre

Ayant achevé

Genre Oui Non

n=14910 62,69% n=8870 37,31%
Féminin 6279 62,62 3748 37,38
Masculin 8 631 62,75 5122 37,25
p>0,05

Les résultats montrent la 1égere variation dans I’achévement de la vaccination, mais est

non-statistiqguement significative (p>0,05).
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Achevement de la vaccination antirabique des sujets agressés selon CTAR

fréquente

CHRD Vangaindrano
CHRR Tsiroanomandidy
CHU Toliara
CHRR Toamasina
CHRR Taolagnaro
CHRD Soanieranalvongo
CHRR Sambava
CHRD Nosy Be
CHRR Morondava
CHRD Moramanga 234 60.63%
CHRR Miarinarivo
CHRD Maroantsetra
CHRD Manja
CSB Il Mandritsara
CSBII Maroalakely
CHRR Maintirano
CHU Mahajanga 41% 67.59%
CHRR Maevatanana
IPM
CHRR lhosy
BMH Fianarantsoa |
CHRR Antsohihy
CHU Antsiranana
CHRR Antsirabe % 64,79%

CSB Il Ambositra 0,51% 69,49%

CHRR Ambatondrazaka 03% 97.6%

99,02%
79,09%
94,53%

7 59,48%
83,33%
2% 96,66%

52,2%

85,56%
87,82%
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Figure 5: Proportion de ’achévement de la vaccination antirabique par CTAR

Ce graphe affiche les proportions d’achévement de la vaccination antirabique
pour chaque centre de traitement, dont les différences sont statistiquement significatives
(p<10”).
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I1. 2-2-5. Achevement de la vaccination selon I’age

L’achévement de la vaccination se dissocie avec 1’age adulte. Le tableau XIII

décrit la répartition des sujets selon 1’achévement de la vaccination antirabique par age.

Tableau XIII: Distribution des sujets selon I’achévement de la vaccination

antirabique par age

Ayant achevé

Age Oui Non

n=14910 62,69% n=28870 37,31%
<9ans 3905 64,21 2176 37,59
10-19 ans 4062 61,19 2 756 38,81
20-29 ans 2228 61,70 1383 38,30
30-39 ans 1750 62,18 1064 37,82
40 ans 2 965 63,94 1671 36,06
p=0,001

Ce tableau détermine que les tranches d’age moins de 9 ans et plus de 40 ans
sont plus actives pour 1’achévement de leur vaccination et cette association est

statistiquement significative (p=0,001).
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I1. 2-2-6. Achevement de la vaccination selon le type de la lésion

Le type de la 1ésion conditionne 1I’achévement de la vaccination. Le tableau X1V
suivant montre I’attribution des sujets selon 1’achévement de la vaccination antirabique

par type de lésion.

Tableau XIV : Distribution des sujets selon I’achévement de la vaccination

antirabique par type de lésion

Ayant achevé

Type de la

Oui Non
lésion
n=14910 62,69% n=8870 37,31%
Profonde 4 556 67,39% 2 204 32,61
Superficielle 9740 60,20% 6 438 39,80
Autres* 614 72,92% 228 27,08%

* Léchage peau et/ou muqueuse et/ou projection de bave.
p<10®

L’analyse des données identifient qu’aprés les agressions a type de léchage ou
de projection de bave, les sujets exposés présentant des lésions profondes sont les plus
nombreux dans 1’achévement de leur vaccination pour un taux d’achévement de
67,39%. Il existe une association statistique significative entre les types de lésion et

I’achévement de vaccination (p<107).
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I1. 2-2-7. Achevement de la vaccination selon le siege de la lésion

Le si¢ge de la Iésion influence les sujets agressés dans I’accomplissement de leur
vaccination. Le tableau ci-apres (tableau XV) étale sur la répartition des sujets selon

I’achévement de la vaccination antirabique par si¢ge de 1ésion.

Tableau XV : Distribution des sujets selon I’achévement de la vaccination

antirabique par siege de lésion

Ayant achevé

Siege de la Oui Non

leésion n=14910 62,69% n=8870 37,31%
Plet TC* 7 71,77 2 22,23
Partie intime 920 57,53 679 42,47
Téte et cou 390 63,93 217 36,07
Autres** 13 567 62,28 7 960 37,11

* Partie intime et téte et cou.
** Membres supérieur et/ou inférieur et/ou le tronc.

p<10®

Ce tableau montre que les sujets présentant des lésions au niveau des parties
intimes et de la téte et du cou sont plus volontaires dans 1’achévement de leur
vaccination avec un taux d’acheévement de 77,77%. L’association statistique est

significative selon les siéges de Iésion et I’achévement de vaccination (p<107).
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11.2-2-8. Achévement de la vaccination selon ’espéece agresseur

L’achévement de la vaccination des sujets agressés dépend de 1’espéce
agresseur, le tableau suivant (tableau XVI) montre la distribution des sujets selon

I’achévement de la vaccination antirabique par espece agresseur.

Tableau XVI : Distribution des sujets selon I’achévement de la vaccination

antirabique par espece agresseur

Ayant achevé

Oui Non
Espéce
agresseur n=14910 62,69% n=28870 37,31%
Chien 13 881 62,75 8 240 37,25
Chat 687 58 ,07 496 41,93
Autres* 342 71,84 134 28,16

*Rat, lémurien, homme, bovin.
p<10®

L’acheévement de vaccination varie selon 1’espece agresseur et cette association

est statistiquement significative (p<107).
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En tout, de 2010 a 2017, 23 780 personnes se sont présentées aupres des Centres
de Traitement AntiRabique. L’analyse de la série des cas exposés a la rage pendant cette
période d’étude fait apparaitre les résultats suivants. Dans chaque Région, des cas
d’exposition a la rage ont été recensés, faisant une proportion d’exposition de 1,06 pour
10 000 habitants pour cette étude. L’age médian est de 18 ans avec un extréme de 0 a 93
ans. Le sex-ratio est de 1,37. L’animal le plus incriminé est le chien, en seconde
position figure le chat vient ensuite le rat, le lémurien, I’homme et le bovidé. Les
résultats identifient que les personnes agress€es présentent d’avantage des blessures
superficielles. Toutefois, les proportions des Iésions profondes sont assez importantes
avec 28,10% et 28,67% respectivement pour chaque genre. Les morsures siége au
niveau soient des membres supérieurs et/ou ceux inférieurs et/ou au niveau du tronc
avec 90,56% pour le genre féminin et 90,53% pour le genre masculin. Le chien reste le
principal animal agresseur avec la proportion de 93,02%, quelle que soit la tranche
d’age considérée. Le type de la 1ésion ne varie pas avec 1’age. Par contre, le siege de la
Iésion differe selon I’age du sujet agressé. Au petit age, s’observe 1’atteinte des parties
intimes et de la téte et du cou. Entre autre, les membres ainsi que le tronc constituent les

sieges fréquents des Iésions quelle que soit la tranche d’age considérée.

Concernant I’achévement de la vaccination antirabique, 66% des cas recensés se
sont présentés au centre de traitement la premicre semaine apres I’expositionpour
rechercher une prophylaxie post-exposition, et la durée maximale de consultation était
d’une année. Quatorze milles neuf-cent-dix (14 910) sujets sur les 23 780 agressés ont
achevé correctement leur vaccination, soit 8 870 (37,31%) ayant abandonné leur
prophylaxie post exposition. Les proportions d’achévement de la vaccination
antirabique pour chaque centre de traitement présente des différences statistiques
significatives (p<10”). En termes d’accomplissement de la vaccination antirabique des
sujets agressés, le paramétre genre n’influence en aucun cas I’achévement de la
vaccination. L’achévement de la vaccination se dissocie avec 1’dge adulte. Les tranches
d’age moins de 9 ans et plus de 40 ans sont plus actives pour 1’achévement de leur
vaccination et I’association des paramétres age et achévement de la vaccination est

statistiquement significative (p=0,001).
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Le type de la lésion conditionne I’achévement de la vaccination,et cette
association est statistiquement significative (p<107). Les agressions & type de léchage
ou de projection de bave, et celles de type profonde sont les plus nombreux dans
I’achévement de leur vaccination. Le siége de la Iésion influence les sujets agressés dans
I’accomplissement de leur vaccination. L’association statistique est significative selon
les siéges de 1ésion et I’achévement de vaccination (p<10). Les sujets présentant des
Iésions au niveau des parties intimes et de la téte et du cou sont plus volontaires dans
I’achévement de leur vaccination avec un taux d’achévement de 77,77%. L’achévement
de la vaccination des sujets agressés dépend de I’espéce agresseur, et cette association

est statistiquement significative (p<107).
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I1l. DISCUSSION
I11.1. Description des caractéristiques des sujets agressés
I11.1-1. Selon la Région de provenance

S’agissant des zones d’exposition, la Région d’Antsinanana vient en téte avec
une proportion de 3,70 pour 10 000 habitants mais dans tout I’Ile, des cas ont été
répertoriés dans toutes les Régions. Ces résultats soutiennent les rapports antérieurs qui
décrivent que, au moins depuis le 19°™ siécle, le virus de la rage circulait déja a
Madagascar. Le dernier, couvrant la période de 1982 a 2010, indique que la rage reste

prévalent dans les cing provinces [27, 43-46].

Ces situations peuvent étre liées a la présence de chiens errants occasionnels ou
permanents dans les Régions périphériques ou 1’hygiéne fait défaut. En milieu rural, le

chien joue un réle tres important dans le gardiennage [47].

111.1-2. Selon I’age

A Madagascar, les sujets venus en consultations pour prise en charge post-
exposition a un animal suspect de rage sont agés de 0 a 93 ans, avec un age médian de
18 ans. Sur la totalité des personnes prises en charge, 25,56% ont moins de 9ans et
27,91% de 10 a 19ans. Des résultats similaires ont été relevés sur les résultats de 1’étude
menée en Cote d’Ivoire avec une proportion de 26,6% pour les 0 a 9ans et 24,6% pour
les 10 a 19 ans [48].

Des études antérieures conduites dans la Grande Tle ainsi qu’au Sénégal, ont
démontré que les enfants de moins de 15ans sont les plus exposés a la rage [49, 50]. Ce
résultat est également confirmé par I’OMS dans son relevé épidémiologique, qui stipule
que I’exposition a la rage est plus courante chez les enfants de moins de 15 ans [51]. Le
fait que les enfants se retrouvent en premiéres lignes s’explique par leur petite taille,
leur manque de vigilance, et leur contact plus fréquent avec les animaux; les rendant

ainsi plus vulnérables a ces derniers.
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I11.1-3. Selon le genre

Sur les cas recensés dans cette étude, il est constaté une prédominance des
hommes, avec 13 753 cas par rapport aux femmes 10 027 cas, soit 57,68% réalisant

ainsi un sex-ratio de 1,37.

Cette nette prédominance masculine des cas d’exposition est démontrée par
d’autres études, notamment celle menée au Sénégal en 2013 démontrant que le genre
masculin représente 54,3% des sujets exposés, ou encore les recherches menées en

Algérie et en France appuyant toujours le méme résultat [50, 52].

Apparemment les hommes occasionnent plus d’agressions. Ce constat s’explique
par une grande mobilité masculine, et par un mode de vie ou un travail en faveur d’un
contact fréquent avec les animaux errant et/ou domestique (gardiens de nuit, éleveurs,

commercants ambulants...).

111.1-4. Selon I’espece mordeur

Dans cette étude, le chien est relevé comme principal animal agresseur avec
22 121 cas soit une proportion de 93,02% (répartie a 90,61% pour le genre féminin et
94,70% pour le genre masculin), a la suite, le chat avec 4,97% et enfin les autres
espéces agresseurs tels le rat, le Iémurien, le bovidé et le contact avec un sujet

présentant la rage.

Des études menées entre 1982 a 2010 dans la Grande lle, mais aussi en 2013 au
Sénégal ont établi que le chien représente le premier réservoir et vecteur du virus de la
rage [44, 45, 52]. Pareillement, d’autres cas d’études soutiennent que le chien est le

principal vecteur de la rage en Afrique, Asie, et Amérique [27].

Ce fait s’explique pour Madagascar par le grand nombre de chiens errants
observé dans toute 1’ile, par le manque de responsabilisation des propriétaires des
animaux domestiques quant a leurs vaccinations, et du non vigilance de I’Homme vis-a-

vis de ces derniers.
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111.1-5. Selon le type de la lésion

Sur les 23 780 cas d’agressions recensés au centre de traitement, 16 178 cas ont
été considérés comme étant des lesions superficielles dont 68,66% chez le genre
féminin et 67,57% chez le genre masculin. Toutefois, le nombre de lésions profondes
réalise quand méme un assez important nombre de cas, dont 4828 agressions
notamment de 20,27% et 20,32% respectivement pour chaque genre.

Une étude effectuée a Bamako illustre également les mémes proportions, soit
58,40% de cas de lésions superficielles répertoriés sur toutes les consultations
enregistrées au cours des années 2000 a 2003 [53]. Au Mali, sur un nombre total de
3211 cas pris en charge, 1943 sont déclarés superficielles soit une proportion de 60,5%
[54, 55].

Les données existantes dans cette étude ne permettent pas malheureusement de

classer les Iésions selon leurs gravités.

I11.1-6. Selon le siége de la lésion

La localisation de la morsure détermine bien souvent la gravité d’une 1ésion.
Dans la majorité des cas, les morsures sont situées au niveau soient des membres
supeérieurs et/ou inférieurs, soient au niveau du tronc avec 89,75% chez le genre féminin
et 90,96% chez le genre masculin. Les parties intimes ne sont pas épargnées et se
retrouve en deuxieme plan, avec une proportion de 7,79% chez la femme et 6,13% chez
I’homme. Des morsures a ces emplacements sont souvent séveres en raison de la
vulnérabilité de cette partie du corps. La gravité hissant si la morsure se trouve a la téte
ou au cou, du fait de leur proximité du systeme nerveux central, ces siéges étant
richement innervés. Les cas des morsures localisés dans cette partie supérieure du corps
viennent fort heureusement en derniére position avec une incidence de 2,24% pour les
morsures a la téte et 2,89% pour celles au cou.

Les résultats de 1I’étude épidémiologique du Bejaia (Algérie) en 2013 confirment
eux aussi un taux de 46,6% pour les morsures circonscrites au niveau des membres
inférieurs et 39,4% au niveau des membres supérieurs [55]. Les constats au Maroc, au
Sénégal et a Bamako évoquent le méme résultat avec des expositions localisées au

niveau des extremités et des membres [45, 53, 56].
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Cette localisation préférentielle tient au fait qu’en premier lieu ces parties du
corps sont facilement accessibles a 1’animal, en second lieu parce que ’homme en
général se défend avec ses mains en cas d’agression, ou en cas de contact par léchage ou

de projection de bave.

I111.1-7. Selon ’espéce agresseur et I’age

Dans cette étude, 1’espéce canine reste cependant la principale espéce agresseur.
Le chien est incriminé dans 22 121 cas, avec de fortes proportions de 94,02% et 94,90%
respectivement pour les tranches d’age de moins de 9ans et celle de 10 a 19ans. Apres
lui, le chat retrouvé dans 1 183 cas d’agressions et d’autres animaux notamment le rat,
le 1émurien, I’homme et le bovidé. Ces résultats concordent avec ceux retrouvés par
I’étude faite a Antsirabe en 2004 concluant que la tranche d’age de 6 & 20 ans est la plus
agressee par les chiens [57], d’autant plus I’étude effectuée en Algérie en 2014
consolide cette affirmation [25].

Cela démontre une fois de plus qu’a Madagascar, comme ce qui est aussi le cas
des autres pays en développement, le chien reste I'élément majeur de la chaine
épidémiologique de la rage. En effet, le chien reste le vecteur principal du virus rabique
pour la grande majorité des pays tropicaux ou 95% des contaminations humaines sont

dus & des morsures canines [5, 58].

Plusieurs raisons peuvent expliquer ces agressions a cette tranche d’age par
I’inexpérience et inconscience de ces jeunes personnes les exposant davantage aux
agressions a risque de rage, le manque de vigilance de ces sujets, notamment
I’insuffisance d’infrastructures vétérinaires publiques, le manque de stratégie de
vaccination des animaux domestiques, 1’ignorance ou la négligence des obligations des

propriétaires d’animaux domestiques.
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111.1-8. Selon le type de la lésion et I’Age

Pour le type de la lésion, dans cette étude, il est retrouvé que le type de la Iésion
ne dépende pas de 1’age. Les lésions étaient superficielles dans 68,03% des agressions
contre 20,30% de lésions profondes et 11,67% pour le léchage de peau et/ou de

mugqueuse et/ou de projection de bave.

L’étude faite au Mali de 2000 a 2003 confirme les mémes conclusions quant a la
nature de la lésion, I’étude considére que les lésions superficielles représentent la
majorité des cas (58,4%) [53]. Une étude faite au Maroc en 2005-2006 conclu ces
méme résultats avec une proportion de 85,72% de Iésions superficielles et 6,64% de

Iésions profondes [54].

111.1-9. Selon le siége de la lésion et I’age

La tranche d’age moins de 9ans découvre plus de victimes d’agressions au
niveau a la fois des parties intimes et de la téte et du cou avec 5 cas (0,08%), ou de la
téte et du cou avec 464 cas (7,63%), ou des parties intimes avec 695 (11,43%). Alors

que les adultes sont agressés au niveau des membres et du tronc.

Une étude d’épidémio-clinique de la morsure de chien faite a Antsirabe en 2004
renforce ces résultats, en concluant que les enfants de 0 a 5 ans, 52,63% acquierent des
morsures au niveau de la téte alors que chez les plus de 20 ans 51,69% ont présenté des
Iésions au niveau des membres inférieurs [47]. Pareillement pour I’étude de SCHIRPT,
qui montre que, la partie du corps atteint différe selon 1’age de la victime : 74,1% des
victimes agées de 1 a 4 ans ont été mordues a la téte, 68% des victimes agées de plus de

15 ans ont été mordues aux bras ou aux jambes [59-61].

Ces coincidences peuvent s’expliquer par le fait que la téte des enfants et la
jambe des adultes sont les parties du corps qui sont a peu prés a la méme hauteur que le

chien.
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I11.2.  Description de ’achévement de la vaccination
111.2-1. Intervalle de temps entre le contact et la consultation dans un CTAR

Dans cette étude, la consultation dans les centres de traitement se réalise au
cours de la premiére semaine aprés 1’exposition. 5691 sujets soient 24% se sont
présentés le méme jour, 15 774 soient 66% au cours de la premiere semaine, 1 422

soient 6% au cours de la deuxiéme semaine et 893 soient 4% au-dela d’un mois.

Ces résultats réalisent une correspondance avec les résultats relevés par 1’étude
menée en Cote d’Ivoire en 2011 qui a conclu que les patients se présentent dans le
centre antirabique la premiéere semaine avec une proportion de 85,8% des cas [61].
Quant a la France, la prise en charge des sujets exposés est immédiate car ils se

présentent d’eux-mémes au niveau des centres antirabiques [48].

A Madagascar, la rage est encore mal connue. Cette méconnaissance sur la rage
par la population conduit au retard dans I’initiation de la prophylaxie post-exposition et
peut étre considérée comme un facteur influencant sur le non-achevement de la

vaccination antirabique.

111.2-2. Achévement de la vaccination proprement dit

Dans ce travail, il est observé qu’au cours du traitement, le nombre de sujets
exposés régresse en termes d’achévement de la vaccination et cela a partir du peme
rappel vaccinal. Avec 23 780 cas en début de traitement, ensuite 23 283 soit 97,91% a
J3, puis 22 840 soit 96,05% a J7, enfin 14 912 soit 62,71% a J28. En tout, sur la totalité
de la population étudiée, le taux d’abandon de la prise en charge en post-exposition est
de 37,29%.

Une étude menée en Cote d’ Ivoire en 2014 a 2015, conclut qu’une prophylaxie
incompléte des sujets exposés est également liée au protocole institué. Le taux
d’abandon de la PPE était de 78,5%, dont 59,1% pour le protocole Zagreb et 95,2%
pour le protocole Essen [61]. De méme, une étude Iranienne montre que, les sujets

exposes prise en charge selon le protocole Essen abandonne le traitement a la troisieme
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dose du traitement prophylactique. Le protocole Essen qui nécessite plus de doses (5
doses) et de rendez-vous vaccinaux (5 rendez-vous) serait plus contraignant pour les

sujets exposés [62].

Le protocole actuellement en vigueur a Madagascar, est le protocole dit de Thai
Red Cross, ou 2-2-2-2. Huit injections pratiquées par voie intradermique, dans les
deltoides droit et gauche (pour les nourrissons moins de 1 an sur la face antérolatérale
des cuisses), réparties en 2 injections le jour de I’exposition JO, deux injection a J3,
deux injections a J7 et deux injection a J28. Vu le nombre d’abandon dans cette étude,
le schéma thérapeutique pratiqué peut étre considérer comme contraignant pour le
patient car lui requéte 4 visites auprés du CTAR. Les nouvelles recommandations de
I’OMS étant 1’immunisation post-exposition avec 4 doses de vaccin antirabique de 1 mli
[63].

111.2-3. Achevement de la vaccination antirabique par CTAR

Cette étude révéle que sur la totalité de la population étudiée, 14 910 sujets ont
achevés correctement leur vaccination, avec un taux d’achévement 100,00% pour le

CHRR Maintirano a I’extréme de celui du CHRR Maroantsetra a 12,82%.

Selon Dodet et al [64], la majeure partie de la population en Afrique ne connait
pas la conduite a tenir en cas d’agression par un animal suspect de rage, d’ou la faible

frégquentation des centre de traitement antirabique.

Une étude conduite au niveau de la commune urbaine d’Antananarivo affirme
que seul 11,8% des consultants du CTAR dans cette localité habitent entre 5km a 10 km
[65]. A ce propos, les résultats Cambodgiens sont différents lors d’une étude portant sur
le positionnement des centres de traitement antirabique rapportant que la distance seuil

de non consultation des centres de traitement antirabique est de 1’ordre de 150 Km [66].

Ces faits peuvent s’expliquer par, en premier lieu, 1’ignorance de la population
de I’importance de son affection, deuxiémement, par I’inexistence d’un centre de

traitement prés de sa résidence.
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La méconnaissance de la population sur la rage et 1’éloignement géographique
peuvent étre considérée comme facteur influengant le non-achévement de la vaccination

antirabique dans cette étude.

Des suggestions sont ainsi proposées aux décideurs concernés pour améliorer la

prise en charge des expositions :

- Le Ministere de la Santé Publique est encouragé dans 1’organisation des
formations pour le corps medical et paramédical pour renforcer leurs
capacités sur la rage.

- Le Ministere de la Santé Publique est encouragé a aménager de
nouveaux centres de traitement base pour faciliter 1’accés des sujets en

cas d’exposition.

111.2-4. Achévement de la vaccination selon le genre, selon I’Age, selon le type et le

siege de la lésion, et selon I’espéce agresseur

Malgre les maintes particularités concernant les cas suspects de rage évoqués par
la littérature, cette étude montre que les relations entre les variables suivantes ne sont

pas mises en exergue :

- Achévement de la vaccination selon le genre et ’age : dans cette étude,
on souleve une prédominance du genre masculin mais en termes de prise en charge le
paramétre genre n’influe pas dans I’achévement du traitement. ~ Environ le tiers des
sujets venus au CTAR rechercher une prise en charge abandonne leurs traitements
faisant ainsi un taux d’achévement de 62,62% soit 6 279 cas pour le genre féminin et
62,75% soit 8 631 cas pour le genre masculin, en totalit¢ un taux d’achévement de
62,69%. Pour 1’age, notre étude retrouve que, le parametre age influence 1’achévement
de la vaccination. Les tranches d’age de moins de 9 ans et supérieure a 40 ans sont les
plus actives dans I’achévement de la vaccination, avec un taux d’achévement respectif

de 64,21% et 63,94%.

- Achévement de la vaccination selon le type de la lésion et le siege de

la Iésion : dans ce travail, on constate que plus les agressions sont profondes plus les
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personnes se précipitent dans I’achévement de leur vaccination faisant un taux
d’achévement de 70,73%. De méme pour les agressions siégeant aux niveaux des
parties intimes et au niveau de la téte et du cou, qui sont des siéges de gravites, les
sujets présentant ces Iésions sont plus volontaires dans I’achévement de leur vaccination
avec un taux d’achévement de 77,77% contre 62,89% pour les sujets présentant des

Iésions au niveau des membres ou du tronc.

- Achévement de la vaccination selon I’espéce agresseur : parmi les cas
recensés, on observe que 1’achévement de la vaccination n’a pas dépendu de 1’espéce

agresseur.

La rage encore mal connue, cette faible connaissance de la population sur le
sujet I’invoque dans ces sens de comportement. Les patients sont souvent plus
préoccupés par les Iésions que par la prophylaxie post —exposition. Ce n’est qu’apres le
traitement des plaies a domicile qu’ils pensent se rendre dans un centre de santé [44]. Or
une fois que les signes cliniques présents, la maladie est toujours fatale, tels les cas de
rage humaine rencontrés au Centre Hospitalier Universitaire en Cote d’Ivoire qui sont

survenus chez les sujets avec une prophylaxie post-exposition incomplete [67, 68.].

Par ces faits, des suggestions sont proposées aux décideurs concernés afin
d’améliorer la connaissance de la population dont le but d’obtenir de meilleurs
comportements devant la rage, et de plus d’un accomplissement correct de la

vaccination contre cette affection :

- les Ministeére de la Santé Publique et de I’Elevage sont encouragés a
¢laborer un programme d’éducation pour informer et conscientiser le

public sur la fréquence et la gravité de la rage.

.....

périodiques sur la rage, auprés des télévisions et radios nationales, voire

régionales.
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le Ministére de I’Education Nationale est encouragé a introduire un
chapitre relatif a la rage dans le programme scolaire de 1’éducation de

base.

le Ministére de I’Elevage est souhaité a intensifier et a vulgariser les
campagnes de vaccination annuelle a prix subventionné afin
d’encourager la vaccination des chiens et des autres animaux

domestiques.
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CONCLUSION

La rage reste aujourd’hui encore une des maladies les plus meurtriéres au monde
malgrés qu’elle soit préventive par la vaccination. A Madagascar, les risques de
transmission de la rage sont malencontreusement élevés et jusqu’a ce jour, la Grande
Ile demeure en zone d’endootie rabique. Face a ces situations, ce travail est mené
aupres des Centres de Traitemant Antirabique de Madagascar afin d’identifier le profil
social des sujets agressés ainsi que les facteurs de non-achevement de la vaccination

antirabique aupres de ces centres de traitement.

Au terme de cette étude le profil social des sujets agressés se decrit comme que :
I’age médian des sujets agressés est de 18 ans et le genre le plus exposé est le genre
masculin. La Région d’Antsinanana a répertorié le plus grand nombre de cas
d’exposition. La consultation des centres de traitement par les sujets agressés s’est
réalisée au cours de la premiere semaine. L’achévement de la vaccination antirabique
est influencé par le centre antirabique fréquenté, 1’age du sujet agresse, le type et le

siege de la lésion, ainsi que 1’espéce agresseur.

Ainsi, pour aller dans le sens de 1’éradication de la rage a 1’horizon 2030, initiative
lancée par 1’Organisation Mondiale de la Santé. Pour Madagascar, un renforcement de
la connaissance de la population sur la rage est nécessaire dont le but d’obtenir de
meilleurs comportements devant la rage, et d’un accomplissement correct de la
vaccination contre la rage. Il est alors suggéré pour les décideurs concernés d’insérer
des chapitres relatifs a la rage dans le programme scolaire, d’intégrer des émissions sur
la rage aupres des télévisions et radios nationales, voire régionales. D’organiser des
formations pour les corps médical et paramédical pour renforcer leurs capacités sur la
rage ainsi que d’aménager de nouveaux centres de traitement pour faciliter I’accés des

sujets en cas d’exposition.
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Annexe n°2 : Cheminement du virus rabique dans I'organisme

Source : Dumas FR, Dacheux L, Goudal M, Bourhy H. Rage. Encycl Med Chir
(Elsevier Masson SAS, Paris). Maladies Infectieuses. 2010; C-10: 8-065 [17].



VELIRANO

Eto anatrehan’Andriamanitra Andriananahary, eto anoloan’ireo Mpampianatra
ahy, sy ireo mpiara-mianatra tamiko eto amin’ity toeram-pampianarana ity, ary eto

anoloan 'ny sarin’i HIPPOCRATE. Dia manome toky sy mianiana aho fa:

Hanaja lalandava ny fitsipika hitandrovana ny voninahitra sy fahamarinana eo
ampana-tontosana ny raharaham - pitsaboana.

Ho tsaboiko maimaimpoana ireo ory ary tsy hitaky saran’asa mihoatra nohon’
ny rariny aho, tsy hiray tetika maizina na oviana na oviana ary na amin’iza na amin’iza

aho mba ahazoana mizara aminy ny karama mety ho azo.

Raha tafiditra an-tranon’olona aho dia tsy hahita izay zava-miseho ao ny
masoko, ka tanako ho ahy samirery ireo tsiambaratelo aboraka amiko ary ny asako tsy
avelako hatao fitaovana hanatontosana zavatra mamoafady na hanamorana famitan-

keloka.

Tsy ekeko ho efitra hanelanelana ny adidiko amin’ny olona tsaboiko ny anton-

javatra ara -pinoana, ara-pirenena, ara-pirazanana, ara—pirehana ary ara—tsaranga.

Hajaiko tanteraka ny ain’olombelona na dia vao notorontoronina aza, ary tsy
hahazo mampiasa ny fahalalako ho enti-manohitra ny lalan’ny maha-olona na dia

vozonana aza.

Manaja sy mankasitraka ireo mpampianatra ahy aho ka hampita amin’ny

taranany ny fahaizana noraisiko tamin’izy ireo.

Ho toavin'ny mpiarabelona amiko anie aho raha mahatanteraka ny velirano

nataoko.

Ho rakotry ny henatra sy ho rabirabian’ireo mpitsabo namako kosa anie aho

raha mivadika amin’izany
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