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Un traitement précoce par ciprofloxacine dose unique
diminue la durée de la diarrhée chez les militaires
francais déployés en opération extérieure en Afrique
intertropicale
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Service de santé
des armées

Votre vie, notre combat <%
Mari transve mare, pro patria et humanitate, hominibus semper prodesse
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Diarrhées en operations extérieures : un défi

e Diarrhée du militaire = fréquent
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Une indispensable réponse technique

e “To have the guts to fight”

e Pas de recommandations spécifiques militaires
— Traitement recommandé si diarrhée entéroinvasive OU
choleriforme sévere OU cholériforme persistante a 24h
— Fr: FQ 3-5j ou azithromycine DU
— US : FQ 1-3j ou azithromycine DU ou rifaximine 3]

* L’expérience des armées francaises
— Insuffisance et/ou inefficacité des moyens préventifs (SHA)

— EPP 2012 : pratiques thérapeutiques hétérogenes
(ATB/molécule/durée)

HCSP. BEH. 2018 Mercier. 2012
Riddle. JTM. 2017 Michel. TMID.2014
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e TAMIDOpEX : Traitement Antibiotique Minute de |la
Diarrhée du militaire déployé en Opération Extérieure,
essai phase IV, multicentrique, prospectif, controle,
randomisé, ouvert

e Objectif : Evaluer I'efficacité de la ciprofloxacine
monodose 1000mg dans la prise en charge précoce de |la
diarrhée non entéro-invasive minime et modérée du
militaire en OPEX
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Matériel et méthode

e Lieu et durée d’étude
— Mai 2015 2 juin 2016
— RCA (Bangui), Tchad (N’Djamena), Mali (Gao)

e Criteres d’inclusion
— 218 ans
— OpkEx
— Diarrhée : 2 une selle liguide depuis moins de 24h

e Criteres d’exclusion
— Antibiothérapie dans la semaine précédant |'épisode
— >10 selles/]
— Syndrome entéro-invasif, déshydratation sévere, choc
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Matériel et méthode

e Randomisation aléatoire (bloc de 8, ratio 1:1)

e Deux bras de traitement
— Symptomatique : SRO + racécadotril
— Antibiotique : ciprofloxacine 1g + SRO + racécadotril

e Guérison
— Réévaluation et censure a 72h
— Derniere selle liquide ou non moulée >12h

e Criteres d’évaluation

— Durée entre la 1°¢ et la derniére selle liquide (Kaplan Meier)

— Taux de guérison a 72h, nombre de selles et symptomes associés,
effets indésirables, saisonnalité, cofacteurs associés a la durée de
I’épisode
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Résultats - Données a l'inclusion

N'Djamena : 136 Données socio-démographiques et cliniques Antibiotique Symptomatique
Effectif total 139 128
SexeratioH:F 126:13 115:13

Les opdrations extérisures

Grade
Militaires du rang 47 44
Lban
Sxlmian o8-S “ Sous-officiers 68 51
Sands wehdio srtms '-jw. o Officiers 22 31
o B Civils de la Défense 2

Thééatre d'opération

N Tchad 80 72
S T RCA 43 43
Mali 16 13
Nombre de selles avant consultation
Moyenne 3,80 3,56
Extrémes [1-10] [1-10]
>3/24h 64% 65%
Symptoémes associés
GaO . 26 BangUi : 80 Hyperthermie >38°5 11 9
Douleurs abdominales 112 100
Total : 242 analysés (25 perdus de vue) Nausées 48 43
Vomissements 30 26
Déshydratation 10 7
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Résultats — “Courbe de survie”

Probabilité de guérison au cours du temps

Probabilité de guérison
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Résultats - Guérison

Antibiotique Symptomatique

Durée 28h57min 42h56min p=0,0001
deladiarrhée [25h1min-32h52min] [37h52min-48h]

Proportion 117/124 (94,35%) 88/118 (74,58%) OR=5,7

de guérison 1C95% [2,4-13,6]

a72h p<10®
Nombre de 2,98 [2,28-3,66] 4,16 [3,28-5,05] p=0,035 (T-test)

selles liquides

guotidiennes

* Co-facteurs associés a la guérison
- Absence de fievre
- Pas de prise de traitement avant inclusion
- Délai précoce de traitement <6h
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Résultats — Ell, écarts au protocole, échecs

 Aucun effet indésirable recensé

* Quatre écarts au protocole
- dans le bras symptomatique (1 Ciflox®, 3 lopéramide)

e Sept échecs sur 124 dans le bras antibiotique
- Dont une amoebose intestinale
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e Antibiothérapie efficace au cours de la diarrhée du
voyageur mais débattue dans la littérature
- Effets indésirables & résistance

e Un seul essai randomisé contre placebo chez des militaires
— 83 patients, Bélize, 1993
— Ciprofloxacine 500mg monodose dés la premiere selle liquide
— Guérison a 72h : 98% vs 81%
— Délai: 20,9 vs 50,4h
— Nombre de selles : 5vs 11,4

e Résultats voisins pour notre étude militaire en Afrique
— Limite : absence de placebo

De Bruyn. Cochrane. 2000 11
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Des questions et nos perspectives

e Impact sur le microbiote

— Especes et résistances
— Usage itératif des FQ ?

L] 2
e Mise en oeuvre Bl

— Qui?0u?Comment?
— Gestion des échecs
— Stratégie de terrain

Qoo
SONS DANS LN HOPITAL
DPSTRUCTION DES AEES
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Conclusion

e Ciprofloxacine 1g en DU dans la diarrhée non invasive
minime a modérée du militaire en Afrique
— Efficace et sUr
— Adaptée aux contraintes opérationnelles

e Trois bénéfices attendus pour les armées en OPEX
— Maintien des capacités opérationnelles
— Alléegement des contraintes logistiques (eau, solutés)
— Controle précoce des épidémies en milieu confiné et/ou isolé

e Prototype pour de futures études médico-militaires en
opérations extérieures
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