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Introduction

= Paludisme, France

* Incidence la plus élevée en Occident
* Peu de données sur les formes graves pédiatriques
* Revision de la conference de consensus 2007
enfant : définition OMS 2000 (Consensus, Med Mal Inf 2008)

= Objectifs de I'étude
* Principal
> identifier les facteurs associés a la gravité du paludisme
d’'importation chez I'enfant

e Secondaires
> décrire les caractéristiques du paludisme grave d’'importation
» evaluer la pertinence pronostique des criteres OMS 2000



Patients et Méthodes (1)

= Etude nationale rétrospective de 1996 a 2005
= Fichier du CNR du paludisme (déclarations volontaires)

= Criteres d’inclusion
* enfants de 0 a 15 ans
* hospitalisés en métropole
« formes asexuées (trophozoites) de P. falciparum seul ou associé

o formes graves : = 1 critere OMS 2000 (dont hyperparasitémies isolées)



Patients et Méthodes (2)

1. Comparaison formes simples / formes graves

« extraction des données pédiatriques du fichier national du CNR
e formes simples : n=3299 ; formes graves : n=851

2. Etude des dossiers de paludisme grave

e centres ayant déclare = 5 cas graves
= 14 hopitaux (Marseille et Paris — lle de France) = n=421
« définition de criteres péjoratifs (cf. absence de deces)

- recours 2 1 Acte Thérapeutique Majeur (ATM)
= ventilation mécanique, sédation, O, nasal, transfusion sanguine,
remplissage vasculaire, hémodialyse

- nécessité d’un sejour en réanimation



Résultats (1) : comparaison formes simples — formes graves

Forme clinique Simple

9 (n=3299)
Age moyen 7.7 + 4,2 6 + 4,1 < 0,0001
(ans)
Délai moyen de
prise en 6,2 + 10,5 5,0 = 14,5 0,007
charge (jours)
Cﬁlmloprophyla 6 % 5.8 % 0,2
Xie correcte
Thrombopénie 176 000 126 000 0,0001

(< 100 000/mm3)



Résultats (2) . Facteurs associés ala survenue d’'une forme grave

= 4ge <2 ans ORXx 3
= se¢jour au Sahel OR x 2

= infections mixtes OR : 2
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Résultats (3) : Etude des formes graves (n = 421)

Age moyen

Sex-ratio H/F

5,8+ 4 ans

0,9

Parasitemie moyenne 6%

Criteres OMS

HP > 4% isolée 52 %
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Résultats (4) : Etude des formes graves (n = 421)

b) Facteurs préedictifs de recours aux ATM (analyse multivariée)

Facteurs IC 95% _

Age (ans) 0-1 3,7 1,6 -84
2-4 1,6 0,7-3,4 0,01
5-9 1,7 0,8-3,7
Séjour au Sahel 2,1 1,0-4,7 0,002
Absence de chimioprophylaxie 1.7 07— 4.1 0.03
Thrombopénie 21 1,1-3.9 0,04

(< 100 000/mm3)



Résultats (5) : Etude des formes graves (n = 421)

c) Facteurs prédictifs d’admission en reanimation (analyse multivariée)

Séjour au Sahel 6,8 1,4 -32,7 0,0

Absence de chimioprophylaxie 3,0 0,8-114 0,03

Thrombopénie

(< 100 000/mm3) 3,9 15-10,2 0,002



Résultats (6) : Etude des formes graves (n = 421)
d) Pertinence des criteres OMS 2000

Recours aux ATM
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VPP - anémie grave 93%
- coma 87,5%
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Résultats (7) : Etude des formes graves (n = 421)

e) Seuil de parasitemie prédictif de la gravité
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Discussion (1) . Facteurs de risque de paludisme grave

= Age jeune
* nourrisson (anémie grave +++)
* en zone d’endémie (Imbert, Trans R Soc Trop Med Hyg 1997)

Absence de chimioprophylaxie
* données similaires chez I'adulte
* benéfice d'une prophylaxie incomplete ?

Séjour au Sahel

Thrombopénie < 100 000/mm?3

¢ comme en zone d’hypoendémie (Gérardin, Am J Trop Med Hyg 2002)
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Discussion (2) : Pertinence des critéres de gravité OMS 2000

Les principaux criteres OMS s’appliguent a I'enfant voyageur

= Anémie grave
e 1 cause de mortalité en zone d’endémie

e en France:
* non, car acces rapide a la transfusion sanguine
 transfusion si Hb < 7 g/dL (seuil chez I'adulte en France)

= Atteinte neurologique
» tres pertinente chez I'enfant voyageur comme en zone d’endémie

= Acidose métaboligque
 principal facteur prédictif d’'une évolution fatale en zone d’endémie
* données insuffisantes dans notre etude

=) critére & mieux rechercher dans le paludisme grave d’importation de I'enfant.

Marsh, N Engl J Med 1995
Laloo, J Infect 2007
Maitland, Parasitology 2005
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Discussion (3) . Cas particulier de I'hyperparasitémie isolée

= En zone d’endémie
e Thailande : décés chez 4 enfants avec hyperparasitémie > 4 %, « isolée »
e Inde : taux > 10% = facteur indépendant prédictif du déces
« OMS : seuil a 4 % chez le patient non immun

= Dans notre etude
* hyperparasitémie (HP) isolée
 critére le plus fréquent (52 % des formes graves)
* non associée a la gravité au seuil de 4 %
* 8% : seuil le plus pertinent dans notre travail (enfants voyageurs)

» Nos résultats confirment le consensus 2007 (accord d’experts)
 HP isolée entre 4 et 10 % : prise en charge en pédiatrie genérale
e HP isolée > 10 % : transfert en soins intensifs
Luxemburger, Trans R Soc Trop Med Hyg 1997

Tripathy, Pediatrics 2007
Consensus, Med Mal Inf 2008
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Conclusion

= Premieres données sur le paludisme grave d'importation de

I'enfant
— Identification de facteurs associés a la gravité
— Etude de la pertinence pronostique des criteres OMS

= |ntérét pour ameliorer I'évaluation et la prise en charge
du paludisme grave de I'enfant en France
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