Translation of the abstract into the six official working languages of the United Nations
MMJM&A\)‘A Aalaiall b)) &m@w\ﬁ‘)ﬁw\h‘)mw)a@ﬂ%ﬁﬁ\ CJU.;A\@J\A.“ atill
Sy adf Canle gl i

aslall

sl ) & pelal 385 Al jaall Lalill e ) cp 15U L Ol dysall cililall £ g ST ddaiall 5 ) sesiiall (A g11)
@ e LB (5 s i Canaal) (s A pladl) Ao Liall laiul) L S (e pge ()5S0 A el eilieall o dueLiall A 5l 30
aad caila ) ddadall 5 ) seatal) LD m e 53l Ay gedl) miliall 8 (aiill (sde aad 8 Al oda Calaal cilias
Aalaidl) Uyl Qe 8 Adayiill 5 5 gasrlall ;e (om ye (s Ay gl xiliaall L lal) aiilly da yal) Alaindl) jlaladl)
GVl 84 sedl) miliall (el Jga Aabial) i) il ol Tegand Slat s dumgie daal je Uy jad s ) Sla¥l de sane
& Gmiie danall Jlaey dilaial) 45 SIY) ULl ae) 3 Alall el il jall e Uiy Uy jal LS ddpiall 55 sesiall 1y ;S
Ot 5 e A drn) yall el dpmpenill Culaily dungriall Colen/ pall dlinial] y Ll jealiel digun 5ill fooluall S
il 5 (3 ale /50,000>) Sl G 7 5l i Ay el ilaiall & i 2 ga g Jan sl g (29,664 = Aiad) aas ) Fyday Al 5
Ay 113 mpanl) Jidail) jelal w88 (@3S Aapil] 5 ) guaiall (5 500y Cpiaal) (m sl (50 9%10.1 3 (P ake /20,000>)
sl 3 ) pealall L Bl (m pe O Apsedll ildiall 8 20l alall /olall (el Al Aliles Al dsa s daa)
O Axls daws gl il Gl () e sy Las (4.25-0.92 A& Jlae 995 ,1.98 ¢ Loaa )Y A ) Adaiall Ly Okl
il oY) Adlain ¢ 1 ) bl jal) (gan) iy 358 S o) gad) aa e laiall Uy Sl 5 Adapil) 5 ) gasiial) ke Ciloss
Lo ) salad) ddaid) L3l palbad) e salall ddaiill 5 ) peatall b3 Gabeadl) JUlY1 5l 4 seal) pilicall 8 alad)
Oy AlaY) Adlaial (5 st elal il 5 Lease Stlad Ly al Wl ye (5.29-1.48 ¢ 48 Jlas %95 ,2.8 : :dusa Y
Ol o da Las (2.77-0.51 ¢ &8 Jae %95 ,1.19 & &uaa ¥ A ) cpadlll (e 3 pphadd) A s 3y gl ilinall
AUl s Gl 5 JURYY G ol OF (Sag Anpiill 3 ) sl Ly e (m ya (53 Ay gedl) ilinall iy LbaY) Lllaia)
LMy Gntbaall amsdl) (53l Gl Jimas Asdl c¥are plaiyl ) il pall sas) @olil WS o yall Lelid)
Osilay ¥ 0l 4y saal) miliall b Cailal) (aiilly (pulaall am jall e 4y sedl) miliall b slall i) g dagill 5 ) sesiall
oAl g e Alilen A (i AT Gl Al gana Jalat Helal s (Rl 4n sl maen (30.001> Allaia ) dadll ) Sal 4
i Las (0.09= Adlaia¥) Lol ) salall Llaiall Ly Ul y solall Aapiill 5 ) gasrial) aim o g2l 4y seall ilinall & (il o
e B i Gigan Jla 8 el il g a8 O GRaall G laiall L3l 5 Aasdil 5 ) seaiall U jSe (5530 (g S
sl il o)y (e 3l ) Adlinl (o sbast (5 AT i) 5] pama st el 5 5 gally tbiaall m sl (o) 4 sall milinal)
DA Jlae %95 ,1.16 ¢ Ana Y L ) Adaiall L3l dapdill ) el L ySe (m s (o Ay slasia 4 gadll milinall 8
Alia I3 A pw Dl glea Caadd Al Ao all Sl jall Geaa Gliall ana jraa g bl jall 43 gasal T ks celld & .(4.6-0.3
B3 gna By sSall 0l ol 8 Ll )\

5 seaiall L yDla s 4y el eilinall 3 sl Gaill o o e ke d5m e AT (any L) dan) yall Cradd sCilalimLy)
Ottbaall oyl Jadit Jitoal) 3 3Uaill ol 55 Tam daanms il 3 o) ya) ) dals @l il o3 il 5 Ayl
Agliall s & penll cilidl) Cilina (g AT Ails Y (e Adline Glaly (g Aandill 5 ) seaial) L Ok (5 50n

Translated from English version into Arabic by Heba Kandel, proofread by Mahmoud Sami, through

TRANSLATORS

WITHOUT BORDERS



[A] H Y2 55 3 e 28 3 A bL A A8 ™ B I /MR E ) R R SRR IR
Cho Naing, Maxine A Whittaker

HE

S5 B P dUR NSt B A ) 2 A R B R, MR R TE
TP IR G S R G BB ) EE B R Ay o AR FLR E AR 1] A SR T IS AR D
TRk, JERfE SEVEIER b, 1) R R ™ E /NI E (A SRR

FENE: AT HE B MR E PR DG T SCRREET T KRG LEIB I ZE A b 1R
5 A SR I L1 B8 R A B AH G AT, GBIE R SRR M 2 A A i R ) i e Ak S I H BEAT
IIMTe AWFFTREINT 58 TOWEMENT T (n = 29,664). 10.1%FI1A] H I £ 2 W% 31| 7™ 5 11 /MR 2
JIE(< 50,000/mm?®) AT 5 ™™ H i/ E (< 200,000/mm?). 11 AL EVERT 78 1 252570 Hr R,
V] T o AR 0 e 2 8 A 7 /A 7 ) L /N AR sl B XU A2 A R T (OR: 1.98, 95% CT: 0.92-
4.25)0 3X A /MR sl LE TR) ATV o 2 LR . — T FE R B, A IR] R
) LR RE ™ BRI/ B2 R RIS 3¢ B S R ) L (OR:2.8, 95% CI: 1.48-5.29). SR1, XF P I
W ERG AT Sos,  T8) EDRE R A s N FERE 9 451 L B0 /A sl R PR XU AH 24 (OR: 1.19, 95%
CI: 0.51-2.77) 3X 3 BLE ] [ r i /NG sk i 118 JRUSS: T e EA1 ) L 28 R s N 1) e P2 R V00 AN [ T 7=
AEZES . AW FARIE, (8] HJE A ™ MR R R R AL AL R K s TR
I N /D BTG I /INBR /A E () B3 (T A P < 0.001). B TR 72 (454 0 M i, T8 H
YR P ) SR A6 (1 I /A sl R PR R AR ZEAHAL(P = 0.09) 0 X R [B] H I JiR d A
JE Y38 AT e tH B I, B /MR T B 2 R ARk . 5 W T 7S I b R, ]
H R P R BB T R B A 24 (OR: 1.16, 95% CI: 0.3-4.6). HIT-7EHR AL IR R AR 545 B AWt
F, INFEARBCE R, Pl EEE AR,

e ARZEIR IR A N IFE D E BIIG ARA SCPESR A T —LEdE . O TR SEIX LR I,
BANFEERFER . ASFERAVERIREAR A, 0B a) B e R g 83 2 AT O B K
(1 RS P A
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CHINESE CENTER FOR DISEASE CONTROL AND PREVENTION
o, NATIONAL INSTITUTE OF PARASITIC DISEASES

Thrombopénie sévére dans le paludisme a P. vivax et P. falciparum : revue systématique et méta-

analyse

Cho Naing, Maxine A Whittaker

Résumé

Contexte: Plasmodium vivax est le parasite du paludisme humain dont I’aire de répartition
géographique est la plus vaste. Des études immunopathologiques ont mis en évidence 1’importance du
role des plaquettes (thrombocytes) dans la réponse immunitaire innée de 1’hote a ces parasites.
L'objectif de notre étude était de quantifier la thrombopénie parmi les patients infestés par P. vivax et

de déterminer les risques associés de thrombopénie sévere, par rapport au paludisme a P. falciparum.



Discussion: Nous avons entrepris une revue systématique et une méta-analyse de la littérature existante
a propos de la thrombopénie dans le paludisme a P. vivax. Nous avons recherché les études pertinentes
dans les bases de données électroniques médicales. Nous avons suivi les recommandations PRISMA
relatives aux critéres et items a rapporter. Nous avons inclus 58 études observationnelles (n =29 664)
dans notre revue. Une thrombopénie grave (< 50 000/mm’) & trés grave (< 20 000/mm’) a été observée
chez 10,1 % des patients infestés par P. vivax. Une méta-analyse de 11 études observationnelles a
montré un risque égal de développer une thrombopénie sévére ou trés sévere entre les patients infectés
par P.vivax et par P. falciparum (OR: 1,98, IC a 95% de 0,92 a 4,25). Cela indique que la
thrombopénie est une manifestation aussi fréquente des deux formes de paludisme. Une étude a montré
un risque de thrombopénie trés sévere plus élevé parmi les enfants souffrant de paludisme sévere a
P. vivax que parmi ceux infestés par P. falciparum (OR : 2,8, IC a 95 % de 1,48 a 5,29). Une analyse
regroupée de deux études a toutefois donné un risque égal parmi des cas séveres adultes (OR : 1,19, IC
a 95 % de 0,51 a 2,77). Cela indique que le risque de développer une thrombopénie au cours d’un
paludisme a P. vivax peut varier selon le statut immunitaire, aussi bien chez les enfants que chez les
adultes. Une étude a rapporté un taux plus élevé d’urée et de bilirubine sérique chez les patients
présentant un paludisme a P. vivax et une thrombopénie sévére que chez ceux qui présentaient une
thrombopénie moins grave ou une numération thrombocytaire normale (P <0,001 dans toutes les
comparaisons). Une analyse regroupée de deux autres études a révélé une proportion similaire
d’épisodes hémorragiques avec thrombopénie chez les patients souffrant d’un paludisme sévére a
P. vivax et a P. falciparum (P = 0,09). Cela implique qu’une infestation par P. vivax aussi bien que par
P. falciparum peut s’accompagner d’épisodes hémorragiques si la numération thrombocytaire des
patients diminue. Une analyse regroupée de deux autres études a donné un risque égal de mortalité en
cas de thrombopénie sévere dans le paludisme a P. vivax et a P. falciparum (OR : 1,16, IC a 95 % de
0,3 a 4,6). En raison du petit nombre d’études et de la petite taille des échantillons dans le sous-
ensemble d’études qui ont fourni des informations cliniquement pertinentes, notre confiance dans ces
estimations est limitée.

Conclusion: La présente revue a fourni quelques données probantes sur I’importance clinique de la
thrombopénie sévere dans le paludisme a P. vivax. Afin de confirmer ces observations, nous avons
besoin de grandes études prospectives bien congues, menées auprés de patients infestés par P. vivax
dans différents pays, dans d’autres contextes épidémiologiques et dans différents groupes d’age et de

SEXE.
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Tsxénas popma TPOMOGOLUTONEHUH Y 00JIBHBIX 100pOKaYeCTBEHHOH TPEXTHEBHOW Mansipueii B
CpaBHEHHMH ¢ MOJHHEHOCHOH TPEXTHeBHOM (TponnyecKoil) MaJisipueii: cucTeMaTU4eCKuii 0030p u

MeETaaHaJIn3



Yoy Haiin, Makcun A Yurrakep

AHHOTANMA

Annoranusi. Plasmodium vivax sBisercs reorpaduyecku HamOoliee MIMPOKO PacHpOCTpaHEHHBIM
BUJOM MAaJLSIpUIHBIX IUIa3MOJUEB uesioBeka. MIMMyHONaTOJIOrM4eckue HCCiIeOBaHUs MOKa3ald, 4To
TPOMOOIIMTH TIPEJCTABISIOT COOOH BaXKHYIO COCTaBIIOIIYIO BPOKAEHHOHM HMMYHHOM peakKIiu
OpraHu3Ma @pPOTHUB 3apakeHHs Majsipueil. B HacTosdlleM MCCleIOBaHMM CTaBWIACh IEJb
KOJIMYECTBEHHOT'O BBIPAXKCHUSI TPOMOOLMTONECHUH Y OOJBHBIX JOOPOKAUYECTBEHHOW TPEXTHEBHOU
MaJsipUeH, a TakKe OIpeAe]eHHe COMYTCTBYIOIIMX PHCKOB BO3HUKHOBEHHS TSDKENOH (opMbl
TPOMOOITUTOIICHUH y YKa3aHHOW TpYINBI MAlMCHTOB B CPaBHEHHM C MOJHHEHOCHOW TPEXTHEBHON
(Tpormdeckoit) Manspueii.

Onucanne ucciefoBaHusl. MBI NpojeNain CHCTEMaTHYECKHH 0030p M MeTaaHAIW3 HMEIOIeics
JIUTEpaTypsl MO TPOMOOIMTOIICHWH B CIydasx JOOpOKadeCcTBEHHOH TpéxaHeBHOW Mamsapuu. Ilo
3JIEKTPOHHBIM 0a3aM JaHHBIX MEJUIMHCKOM HWHGpOpMamuy ObUI BBHINOJHEH MOWCK HCCIEAOBAHUMH,
MMEIOIINX OTHOIICHHWE K HM3y4aeMOMy BoOIIpocy. JlaHHBI 0030p BBINOJHSICS B COOTBETCTBHU C
PEKOMEHAALUAMHU [0 MPEANOYTUTEIBHBIM ITapaMeTpaM OTYETHOCTH JUI CUCTEMAaTUYECKUX 0030pOB U
MeTaaHanu3a. B HacTosmuii 06030p BOILIM HATHAECIT BOCEMb 00CEPBAIIMOHHBIX UcciIenoBanuit (n = 29
664). TpoMOOLHUTOMEHNsT OT THKETOH popmbr (<50 000/mMM®) 10 Kpaiine Tsmkémoi (<20 000/mm’)
HaOmronanacek y 10,1% nanueHToB, 3apaKEHHBIX BO30YAMTENEM 00OPOKAUECMBEHHOU MPEXOHEGHOU
manapuu. MetaaHanu3 11 oOcepBallMOHHBIX HAOMIOAECHUNA MPOJEMOHCTPUPOBAJ PABHBIA PHUCK
pa3Butust  TsOKENOI/KpaiiHe — TSDKENOH  GOpM  TPOMOOLMTONEHMHM  Kak  cpeid  OOJIbHBIX
JIOOpPOKAaYeCTBEHHOM TpPEXTHEBHONW MalspHed, Tak M y MAalUeHTOB, 3apaKEHHBIX TPOIHMYECKON
manspuer (OR: 1,98; 95% CI: 0,92-4,25). CrnenoBarenbHO, IPOSBIEHHE TPOMOOINTONIEHNUH B PaBHON
CTENIEHN MIMPOKO paclpOCTPaHEHO KaK B Cilydasx JOOpOKAa4eCTBEHHON TPEXIHEBHOM, Tak u
Tpornmueckoi Manspuu. ViccnenoBaHue yka3asio Ha MOBBIIIEHHBIH PUCK TPOMOOLMTONIEHUH Yy JIeTel ¢
KpaifHe TsKEmoi (opMoll TOOPOKAYECTBEHHOW TPEXTHEBHOW MAaJSpPWUH, B CPABHCHHH C TEMH, KTO
cTpanmaer TsKEmod Qopmoil Tpommueckod mamapun (OR: 2,8; 95% CI: 1,48-5,29). Onnako mpu
MPOBEICHNH COBOKYITHOTO aHAJlM3a ABYX HCCIENIOBAaHMH OBUIO BBISBICHO, YTO CPEIHM B3POCIBIX C
Tsok€mor GopMoil 3aboseBaHUs TakKe MPHUCYTCTBYET paBHbid puck (OR: 1,19; 95% CI: 0,51-2,77).
Takum 06pa3oM, MOKHO YTBEPKAATh, YTO PUCK PA3BUTHS TPOMOOIIMTOIIEHIH MTPH JOOPOKAaYEeCTBEHHOM
TPEXTHEBHON MaJIIPUU MOXKET KOJIeOaThCs B 3aBUCHMOCTH OT UMMYHHOT'O CTaTyca Kak y AeTel, Tak 'y
B3pocibIX. [lo IaHHBIM OJHOTO WCCIENOBAHWA, Y MAlMEHTOB C JOOPOKAYECTBEHHOW TPEXIHEBHOU
Massipueit u Tsokénoi popmolt TpoMOoIMTONIEHUH HAOJIOAJICS MOBBIMIEHHBI YPOBEHh MOUYEBUHBI U
OunMpyOnHa KpOBM B CPaBHEHHMH C TEMH, y KOTO He OBIJIO TpOMOOLMTONEHWH WIIM NMPUCYTCTBOBANA
nérkast popma nanHoro 3aboneBanus (P<0,001 Bo Bcex cpaBHeHMsX). CBOAHBIN aHAIM3 JBYX APYTHX
UCCIIEI0OBAaHUNA  MPOAEMOHCTPUPOBAT  CXOJHYIO TMPOMOPLUIO  CIIy4aeB KpPOBOTEUEHHS IpU
TPOMOOITUTOIICHUH Y MAMEHTOB C TsDKENOH GopMoit 1oOpoKauecTBEHHONW TPEXTHEBHOW MAAPHU H Y
TSOKENBIX OONIBHBIX Tpomuueckod Mmamsipuei (P=0,09). DrTo ykasslBaeT Ha TO, YTO 3apa)kKeHHE
BO30yIHUTENIEM 00OpPOKAYECMEEHHOU MPEXOHEBHOU MANApUU W MPONUYECKOU MAanApuy MOXET
CONPOBOXKIATHCA KPOBOTCUCHUSAMHM, TIPH YCIOBHM M3MEHCHHS KOJMYECTBA TPOMOOLUTOB Yy
3apaXEHHBIX ManueHToB. CBOMHBIA aHAIW3 ABYX JIPYTHX HCCIICIOBAHUHA BBISBHI OJUHAKOBBIH PHCK

CMEPTHOCTH TpH TOKEMOW (opMe TPOMOOIUTONIEHHH Y TIMallUEHTOB KakK ¢ JTOOpOKavYeCTBEHHOM



TPEXOHEBHOM, Tak M ¢ Tpommieckor Mamspueir (OR: 1,16; 95% CI: 0,3-4,6). Hama yBepeHHOCTH B
OLICHKAaX HOCHUT OTPAHWYCHHBIH XapakTep BCICICTBHE HEOOJBIIOTO YHCIA HCCIECIOBAHHNA C MalbIMU
pa3MepamMu BBIOOPOK B MOATPYIIIE HCCIEAOBAHUM, PE3YJIbTAThI KOTOPHIX COAEPKAT MPEACTABISIIONLYIO
JUISL HAC MHTEpEeC KIIMHUYECKYI0 HH)OPMALHUIO.

3akarouenne. Hacrosmmii 0030p mpeaocTaBuil HEKOTOpoe 00OCHOBaHWE KIMHUYECKOH 3HAUYMMOCTH
TSDKEJIOW (POPMBI TPOMOOIIUTOIICHNH Y MALIMEHTOB ¢ J0OpPOKaueCTBEHHOW TPEXAHEBHOM Masipueit. J{ms
MOATBEPXKIICHUS BBIBOJIOB TPEOYIOTCSI XOPOIIO CIUIAHMPOBAHHBIE KPYITHOMACIITAOHbIE [IEPCIIEKTHBHBIC
UCCIICIOBAaHMS CpeIu OONBHBIX, 3apaKEHHBIX 6030youmenem O0OPOKAYECMEEHHOU MPEXOHEBHOU
manapuu, KOTOpble CIEAyeT MPOBOAUTh B PasHBIX CTpaHaX M B PA3IMUHBIX SMHAECMHOIOTHYECKHX

YCIOBUSIX CPEH IPYIIL, PA3INIHBIX [0 BO3PACTY U MOIY.
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Trombocitopenia grave en pacientes con malaria por vivax comparada con malaria por

falciparum: revision sistematica y metaanalisis.
Cho Naing, Maxine A. Whittaker

Resumen

Antecedentes: Plasmodium vivax es la especie geograficamente mas extendida entre los parasitos de
malaria en humanos. Estudios inmunopatélogicos demostraron que las plaquetas son un componente
importante de la respuesta inmune innata del huésped contra las infecciones de malaria. Los objetivos
de este estudio eran cuantificar la trombocitopenia en pacientes con malaria por vivax y determinar los
riesgos asociados de una trombocitopenia grave en pacientes con malaria por vivax comparada con
malaria por falciparum .

Parte principal: Emprendimos una revision sistematica y metaanalisis de la literatura disponible sobre
trombocitopenia en malaria por vivax. Investigamos estudios relevantes en bases de datos electronicas
relacionados con la salud. Seguimos la directiva de los items de referencia para publicar revisiones
sistematicas y metaanalisis . Cincuenta y ocho estudios observacionales (n = 29 664) se incluyeron en
la revision actual. Trombocitopenia grave (<50 000/mm’) a trombocitopenia muy grave (<20 000/mm”)
se observo en 10,1% de pacientes con infeccion por P. vivax. Un metaanalisis de 11 estudios
observacionales demostraron igual riesgo de desarrollar trombocitopenia grave o muy grave entre los
pacientes con malaria por vivax y aquellos con malaria por falciparum (O: 1,98, 95% IC: 0,92-4,25).
Esto indica que la trombocitopenia se manifiesta tan cominmente en malaria por vivax como en
malaria por falciparum. Un estudio reveld un riesgo mayor de desarrollar trombocitopenia muy grave
en nifios con malaria grave por vivax que con malaria grave por falciparum (O: 2,8, 95% IC: 1,48-5,29).

Sin embargo, un andlisis combinado de dos estudios demostr6é igual riesgo entre casos graves en



adultos (O: 1,19, 95% IC: 0,51-2,77). Esto indica que el riesgo de desarrollar trombocitopenia en
malaria por vivax puede variar segin el estado inmune tanto en nifilos como adultos. Un estudio
informé niveles mas altos de urea y de bilirrubina sérica en pacientes con malaria por vivax y
trombocitopenia grave que entre aquellos con trombocitopenia leve o sin trombocitopenia (P<0,001 en
todas las compariciones). Un anélisis combinado de otros dos estudios mostré una proporcion similar
de episodios de sangrado con trombocitopenia en pacientes con vivax grave y en pacientes con
falciparum grave (P=0,09). Esto implicd que ambas infecciones, por P. vivax y por P. falciparum
podian presentarse con episodios de sangrado, si habia un cambio en el recuento de plaquetas en los
pacientes infectados. Un analisis combinado de otros dos estudios reveld un riesgo igual de mortalidad
por trombocitopenia tanto en pacientes con malaria por vivax y con malaria por falciparumO: 1,16, 95%
IC: 0,3-4,6). Nuestra confianza en las estimaciones es limitada debido a un niimero bajo de estudios
con tamafios de muestra pequefios dentro del subconjunto de estudios que brindaban informacion
clinicamente relevante.

Conclusion: la revision actual dio cierta prueba de la relevancia clinica de la trombocitopenia grave en
la malaria por vivax. Para corroborar estos hallazgos, se necesitan estudios prospectivos a gran escala y
bien disefiados entre pacientes infectados con P. vivax de paises diferentes y de otros escenarios

epidemioldgicos entre grupos de edades y géneros diversos.
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