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.2, Des singes et des hommes..
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1932 4 1950 ;:P. knowlesi est utilisé pour « traiter » la

syphilis t@e}*’teiaire (malariotherapy) ... puis abandonneé...
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19Q5°? 1¢" cas d’infection naturelle d’un homme

.5” A Naturally Acquired @6‘*@
Quotidian-Type Mala.rig,é‘*m Man
Transferable to M%,zgl?eys
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Abstract. A q(\:@?ﬁfdian-rype parasite, X
Plasmodium kgSwlesi, has been found &
as a ndmm&@nfecriﬂn in man. The in- «°
fection %g&* acquired by a white male
duringgra short visit to peninsular &
Malg¥sia. This occurrence constitutes &S

r{;\é‘@ﬁrﬂ proof that simian malaria is %’\0

Srue zoonosis. (’Q’Q
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[Chin W et al. Science 1965] [Singh B et al. CMR 2013]
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« 1965 a ZOQ@ zoonose considérée comme tres rare..
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. 2004@"\ mise en évidence d’un foyer d’infection humaine
a, P "knowlesi a Sarawak sur l'ile de Borneo (Malaisie)
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) A large focus of naturally acqmredﬁasmodlum knowlesi &
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infections in human beings (\@'@@ &
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208 patients impaludés ( 6?8?) -2002) dont 141 a P. malariae (FG )\
Par PCR : 106 P. kﬂO\Qk]%SI (Par FGE : 101 P.m,3P.fet 2 P. vy
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Balbir Singh, Lee Kim Sung, Asmad Qw%usap Anand Radhakrishnan, Sunita S G Shamsul, Janet CﬁiSmgh Alan Thomas,
David J Conway 8‘0\ L@ﬂv}et 2004; 363: 1017-24
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© [Singh B et al. Lancet 2004] [Singh B et al. CMR 2013]



Et Plasr\gﬁédium knowlesi devient le...
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Pour autant ce sgi’*'ait un parasite ancien apparu ily a 10@“%1 500 000 ans
Aprés¢&s macaques apparus il y a 4 miIIionsv@fgannées

\@“Wlais avant ’homme dans le SEA (70 %8’6 ans)
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© [Singh B et al. CMR 2013]
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0&(& Une zoonose actuellement cantonnée dans le Sud Est Asiatique...
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FIG lq%y?nm(limn knowlesi infections reported in humans and macaques and limits of natural distribution of mosquito vectors and of macaques. The numbers
in ntheses represent numbers of P. knowlesi cases reported for each Southeast Asian country or region in Malaysia. (Adapted from reference 5 with
@mission from Elsevier.)
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« Lazone g@ risque potentiel = 500 millions d’habitants
— Nea(mnoms lien étroit avec foréts et lisieres
— @f’ande majorité d’adultes et plutot sexe masculin
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«" La prévalence n’est pas connue;®
< — Sous-estimation certaine par sq@s diagnostic
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 En Malaisie : espece pIa:SmodlaIe la plus fréquente @@Q“
)
— Augmentation de 160@«%as en 2016 a 3600 cas en 2017 .@c;.“’
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© [WHO. Severe malaria.Trop Med International Health 2014] [World Malaria Report 2018] [Singh B et al. CMR 2013]
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Plasmo%ﬁm knowlesi in travellers, update 2014 @Cmsmk
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Matt}\%&'ﬂ tller *, Patricia Schlagenhauf International Journal ut‘l.nt‘mg@ﬁ%ﬂizuazcz 22 (2014) 55-64
e
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Figure 2. Plasmodium @i&si cases exported from Southeast Asia to other continents,
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Dlagn ostic biclogique

Le frottis s’avere insuffisant ..

a\°°&
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/\O@Au frottis . aspects proches de I?@emalarlae voire de
« P.falciparum R
& & .
S <
- Pas de TDR spécifique d@TD knowlesi &
- Tests HRP2 négatifs ,¢o° Q,Q@b
- Tests LDH et Aldolase : s*é)sultats variables «0\5@&
- Attention aux faux anatIfS Si parasitémie faible &
&
|- Au final le di{gé\nostic repose sur la PCR +$ﬂ
<
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[Oddoux et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2011] [Millar SB et al. CMI 2015] [Singh B et al. CMR 2013]



Presentatlon clinique
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Yﬁenser surtout chez I’adulte, de retour du SEA,
wrtout en contexte de contacts ayec foréts et si frottis
& compatlble avec P. malariae N

C.)

- Incubation de 10 & 14 JouraﬁP falciparum &
b\)
c,OQ Q,QKO
- Classiqguement, pics fé’orlles guotidiens (cycle 24I—l¢o

o° [
'\ Qfa

- Diag dlfferentleled”ans la reglon = dengue => aolatentlon
de ne pas pasés‘er a co6té d’une faible parasme"mle

NP
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[Millar SB et al. CMI 2015] [Singh B et al. CMR 2013]



Age-Related Cli#tical Spectrum of Plasmodium knowlesi
Malaria and P‘redlctors of Severity

Matthew J. Grigg,'* ﬁmntl@ﬂllam %34 Bridget E. Barber,'” Giri S. Rajahram,*** Jayaram Menon,*

CID 2018
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Christopher S. Wilkes,‘%ﬂaaml Patel,' Arjun Chandna,'? Christopher J. Drakeley,” Tsin W. Yeo,'*”*® Nicholas M. Anstey'*?
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Figure 2.  Proportion of cases and m:ggﬁﬁ parasite count by age-group and Plasmodium spp.
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[Grigg MJ et al.
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Acceas si mi;le a Plasmodium knowlesi

4 R NN ¢ . :
WPas de critere distinctif avec les autres especes plasmodiales

Fievre, frissons, céphalées, myalgies/arthralgies, malaise,

S| anorexie, asthénie, toux, douleurs abdominales, diarrhées
@@’Q .
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& DayssS
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Febrile
Palpable spleen
Palpable liver
Parasitemia
2
PCR positiue ,\o’“
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Anenua
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Fig. 1. HLhEI’I{’&L representation of the clinical course of uncomplicated K@uimodium knowlesi infections
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©[WHO. Severe malaria.Trop Med International Health 2014] [Singh B et al. CMR 2013] [Daneshvar C et al. Parasitology 2017]
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Acces grave a Plasmodlum knowlesi

Des particularités notables..

L(erlsque d’évoluer vers une forme grave est
.&nviron 3 fois plus élevé qu’avec P. falciparum
N

\).

<0 &
C\ef’ @'
& -Le risque de développer un@\eforme grave est )
associé avec un seuil plusgfaible de parasitémie K
X28s:P>2%etx11s:P>04°%... e>§
- Attention des 0,3% ... é_\o° @Q@
ob‘) \.)\.
- Atteintes resplrat@ai‘re heémodynamique et hepajz@-
rénale seraient Q‘Fus frequentes &
"-7 8\0\
N «0\)(9
-Coma trés\)c,r*c’are,lanémie rare &
D o8
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[WHO. Severe malaria.Trop Med International Health 2014] [Singh B et al. CMR 2013] [Grigg MJ et al. CID 2018]
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Definition criteria for P. falciparum %6{@.{% imported malaria

Critéres du paludisme grave d smp&&mon de 'adulte a P. falciparum®

:Ih

Prognosis QCImlLaI and/or biological criteria Frequency
&
T
+++ ,\:\\Q' Neurological failure including: obnubilation, confusion, drowsiness, prostration; coma with +++
) 0(‘ Glasgow score < 11; seizure(s)
+++ \)é’ Respiratory failure including: if mechanical ventilation or non-invasive ventilation: +
kob Pa0O2/Fi07 <300 mmHg: if no ventilation PaO; <60 mmHg and/or SpO; <92% of ambient
GQ air and/or respiratory rate > 30/min: radiological signs: interstitial and/or alveolar images
+++ ,@j‘ Cardio-circulatory failure including: SAP <80 mmHg and/or presencgef peripheral signs of ++
,\00' circulatory failure; need for vasopressors® and lactate levels > 2 nn{?ﬁi 1

++.Q:.,. Hemorrhage: clinical definition (\ +

4 Jaundice: clinical or total bilirubin > 50 pwmol/I g \ +++

<o e
(Qf# Severe anemia: hemoglobin <7 g/dl, hematocrit<20% \\Q, +

+ Hypoglycemia: glycemia <2.2 mmol/l + %

+++ Acidosis: plasma bicarbonate levels < 15 mmol/l, g 'Ziicgdemm with pH <7.35 (close ++ &

monitoring as soon as bicarbonate levels <18 n n) ;\)00

+++ Hyperlactatemia: > 2 mmol/l (a fortiori if > g@mola’l} ++ bob

++ Hyperparasitemia: > 4% Q& ++

++ Renal failure: blood creatinine lev el>é’a‘?mnolil or urea>20 mmol/l é:_)@r

&
SAP: systolic arterial pressure. go \§"
4 If Plasmodium vivax: same criteria without pamsitemia)4‘@)6;&1]36 rarely > 2%). frequent anemia and jaundice. a few cases of acute Ig%lldt(\l} distress
syndrome, rare neurological impairment and acidosis. R (A
O If Plasmodium knowlesi: same criteria but hyperpar: asifhia as soon as > 2%, frequent liver and renal impairment. rare neurological imgzjqr'f ment. |
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Néanmoins I%\?)ertlnence et I'applicabilité de ces crltg,‘r%s OMS a

Rlﬁsmodlum knowlesi n’ont pas été eval@ees
o S
o8
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[Bruneel F et al. Med Mglnfect 2018] [WHO. Severe malaria.Trop Med International Health 2014] [Singh B et al. CMR 2013] [Grigg MJ et al. CID 2018]
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Traltement

Paggﬁs,lte sensible a de nombreuses molécules

Neanmoms comme le diagnostic est Q]fflcne et I’évolutivité
¥ notentiellement rapide et fatale s

Xo

& S ,
<:° Q({g
Accés simple : 3 Jéurs d’ACT &
Acceés grave : Aftesunate iv puis AﬁT
‘9/\ {‘25’6
 Artésunate iv p pro oposé dés P > 0,3%... /\006,8“’
* Pas d'indicatis n a la primagquine &
& Y
&

[Guidelines for the treatment of malaria. WHO 2015] [Barber BE et al. Trends Parasitol 2016] [Millar SB et al. CMI 2015] [Singh B et al. CMR 2013]



Bérspectlves

Promouvoir les études prospectives
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&o“\ Malar J 2017
WQ«ar‘Td Malaria Report:time L
x@ acknowledge Plasmodiuntknowlesi malaria
i Bridget E. Barber'#"®, Giri S. Rajahram?-, Matthew J. {Jnggo \\T|mothyW|ll|%m *and Nicholas M. Anstey'~ (\é'
(50@ Kob&ibo
- Mieux cernerbéa prévalence 0\}@*“"{2
- Etudier Iaﬁhysmpathologle é@;\
Transrgfésmn Inter-humaine ? &&%{@
Mlew’( definir les criteres de gravlbt\é
I%@ndre le diagnostic plus fam[@ +++
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[Amir A et al. Infect Drug Resist 2018] [Singh B et al. CMR 2013]
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Ledsbaludlsme a P. knowlesi est une zoonose qui doit
@%re évoquee de retour du SEA (prcg§<|m|te forét)
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A Q,c°

& . . e .

- Au frottis il peut étre confongl,«t:?’ avec P. malariae
&
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(\@

- Risque éleveé d’ evoluereﬁers un acces grave,une
parasitemie > 2% esyt‘in signe de gravite, alors qg@
I’atteinte neurolo%[que est tres rare &
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‘Le traltemen;)‘f’est le méme que celui de P. tﬁ’luparum
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