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DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL PALUDISMO

Antonio D’Alessandro, M, D., Ph, D

La seccional de Cali del Servicio de Erradicacion de Malaria
(SEM) ha suministrado los siguientes datos correspondien-
tes al mes de Abril de 1971, y que se refieren solo al valle
geografico del rio Cauca en el Departamento del Valle, De
3190 gotas gruesas de sangre recibidas se encontraron 21
casos positivos, 9 de los cuales habian adquirido la infec-
cién en los siguientes lugares: Jamundi y Tulud, 3 casos de
Plasmodium falciparum; Candelaria, Andalucia, Zarzal, Flo-
rida y La Victoria, 6 casos de Plasmodium vivax.

La existencia de casos autdctonos indica la presencia de
mosquitos antropofilicos del género‘AnOEhe.les vectores
de plasmodios y la existencia de casos humanos con
parasitemia suficientemente alta como para poder infectar
a esos vectores. Este hallazgo es de suma importancia ya
que algunos de los lugares mencionados son muy cercanos
a la ciudad de Cali, donde ademais de casi un milién de
habitantes hay también mosquitos del género Anopheles
que pueden establecer el ciclo de la infeccién maldrica
dentro de la ciudad. Por ejemplo, estadios entomoldgicos
hechos por la Seccidén de Virus de la Facultad de Medicina
de la Universidad del Valle demostraron huevos, larvas,
pupas y adultos de Anopheles pseudopunctipennis y
A. triannulatus en el barrio San Fernando. En el Carmelo,

en las inmediaciones del aeropuerto Internacional de Cali,
ademds de estas especies se han hallado sistematicamente
otros anofelinos también buenos vector€s de malaria.

El SEM ha comenzado nuevamente el rociado de casas
con DDT con el objeto de disminuir la poblacién de
Anopheles y ha solicitado la cooperacién del cuerpo
médico para diagnosticar y tratar prontamente todo caso
de malaria, Ademads desea conocer la distribuciéon de todos
los casos con el objeto de tomar las medidas preventivas
apropiadas.

Con el fin de cooperar al ripido control de esta alarmante
situacion se prepard esta nota para actualizar algunos
conceptos practicos sobre el ciclo bioldgico, diagnéstico,
prevencién y tratamiento de la malaria,

Ciclo - biolégico

Cuando una hembra de Anopheles infectada pica al hombre
inyecta junto con la saliva esporozoitos de plasmodios que
colonizan en las células parenquimatosas del higado donde
el parasito se transforma en esquizonte, el cual da origen al
cabo de 7 a 8 dias a miles de merozoitos. Este primer ciclo
se llama exoeritrocitico 6 pre-eritrocitico. La entrada de
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merozoitos exoeritrociticos en los hematies origina la
segunda fase llamada eritrocitica. Los merozoitos, que al
entrar en los hematies toman el nombre de trofozoitos,
crecen y producen esquizontes eritrociticos, cada uno
con el nimero de merozoitos caracteristico de la es-
pecie de plasmodio. La ruptura del esquizonte eritrocitico
permite que sus merozoitos penetren a nuevos hematies co-
menzando asi otro ciclo de reproduccion asexual.

En la infeccidn aguda por P. falciparum ordinariamente se
ven en la circulacién periférica los trofozoitos jovenes
(anillos) ya que las otras formas asexuadas se desarrollan
en la sangre visceral; en cambio, si se debe a las otras
especies se observan todas las formas asexuales en sangre
periférica. El tiempo requerido para completar un ciclo
asexual, después de que la infeccién hematica se establece
bien, varia con las especies: para P, vivax, 48 horas, para
P. malariae, 72 horas y para P. falciparum de 36 a 48
horas; éste Gltimo tiene una periodicidad menos marcada
que los dos primeros. Luego de algunas multiplicaciones
asexuales aparecen en la sangre las formas sexuadas, que
ingeridas por las hembras de Anopheles cumplen la fase de
multiplicacién sexual que origina los esporozoitos en las
glandulas salivares del mosquito.

La fase exoeritrocitica del P. falciparum parece tener solo
un ciclo; la infeccién residual es mantenida por los
parasitos hematicos por coito tiempo, generalmente entre
uno y dos meses, durante los cuales puede haber una
recrudescencia. En cambio en vivax y malariae la fase
exoeritrocitica contintia paralelamente al ciclo hemadtico
(por eso también se la llama para-eritrocitica) y puede
originar las recidivas que aparecen hasta muchos afios
después de que se haya abandonado una zona maldrica. En
el falciparum por otro lado, no hay recidivas de este tipo
ya que no posee fase para-eritrocitica,

Diagnéstico clinico

La descripcién clisica del ataque maldrico periédico con
escalofrios, fiebre y sudoracién es' muy conocida. Sinem-
bargo, el periodo inicial de un paludismo, sobre todo en
personas sin inmunidad previa, no es tan claro ya que la
fiebre suele ser continua o irregular, La cefalea es un sig-
no muy constante y ademas hay malestar general, dolores
musculares, naiiseas, etc; generalmente hay leucopenia
por lo cual muchos paludismos son diagnosticados como fie-
bre tifoidea, El periodo de incuabacion habitual oscila entre

8 y 37 dias siendo el de falciparum &l 'mis:‘corto y el de




malariae el mas largo;a veces puede prolongarse por semanas
0 meses.

Antes del comienzo de la Campafia  Antimaldrica era
comin decir que en Colombia cualquier cuadro clitico
febril en una persona que viviera por debajo de los 1.800
metros (limite de la distribucién de los Anopheles vectores)
podia ser malaria y exigia realizar un estudio parasitolégico
para descartarla. Hoy, muchos afios después del comienzo
de la campafia, que hizo desaparecer o redujo enormemente
el nimero de casos de malaria en muchas zonas del pais, los
médicos parecen haber olvidado la existencia de esta grave
parasitosis que sigue produciendo muertes por falta de
diagndstico y tratamiento adecuado. El P, falciparum es
el‘mds peligroso y el responsable de la gran mayoria de las
muertes por paludismo.

Diagnéstico parasitolégico.

El dnico diagnostico seguro en malaria es el parasitolégico,
es decir, la demostracion de los plasmodios en la sangre. Ge-
ralmente se descubren todos los casos de malaria si se reali -
zan varias gotas gruesas al dia, por ejemplo una cada 8 horas,
por varios dias. Algunos aconsejan tomar las muestras
durante el alza febril pero esto parece no ser necesario.

El método indicado es el de la gota gruesa, que es mejor
quel el del extendido ya que los parasitos se concentran
en la gota gruesa cerca de 20 veces més. E1 Dr. A. J. Walker,
Consultor de Parasitologia de la Oficina Sanitaria Paname-
ricana en Bogotd por varios afios, presentaba las siguientes
comparaciones usando simultineamente sangre del mismo
individuo infectado con P. falciparum: a) pardsitos en 100
campos‘microscopicos: en extendido 1 y en gota gruesa 16;
b) parasitos encontrados en dos minutos: 1 vs 22; c) tiempo
requerido para encontrar parasitos: 23 minutos vs 1 minuto.

La presencia de anillos y no de otras formas evolutivas en

una muestra o mejor en varias muestras, hace el diagnésti-
co de P. falciparum, aunque no se encuentren gametocitos
con su caracteristica forma de banano. En casos muy
avanzados se ven todas las formas en la sangre periférica.

Como el diagnostico microscdpico de malaria no es facil,
debe ser realizado por una persona entrenada y por supues-
to, antes de comenzar el tratamiento*. En casos de duda
diagndsticas es aconsejable indicar tratamiento curativo.

Tratamiento

Las drogas antimalaricas (ver apéndice) pueden ser usadas
con los siguientes fines: I tratamiento curativo, II supresién

* Este servicio es ofrecido por el SEM, Calle 31A No. 7-49;

Tel, 431106 y por la Sectién de Parasitologiz de la Facultad
de Medicina, Universidad del Valle; Edificio de Microbiolo-
gia, Tel. 561151,
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de los ataques maldricos, III interferencia en el ciclo de
transmision, IV ‘tratamientos alternativos en casos de P.
falciparum resistentes a las drogas habituales.

I- Tratamiento curativo.

'

A. P. falciparum, Las drogas mas comunes y eficien-
tes son las siguientes:

(1) Cloroquina 250 mg, 4 tabletas iniciales, 2 a las
6 horas y luego 2 diarias por dos dias. En algunos
casos graves puede prolongarse hasta 10 dias.

(2) Amodiaquin 250 mg, 3 tabletas iniciales y
luego 2 diarias por 2 a 4 dias.

Estas drogas mejoran en poco dias las manifesta-
ciones clinicas del paciente, a no ser que se trate
de una cepa de falciparum resistente. Ver IV, La
malaria por falciparum, o la de cualquiera de las
otras especies producto de una transfusién o una
inyeccién (es decir sin intervencién de esporozoi-
tos y por lo tanto sin ciclo exoeritrocitico) son
generalmente curadas completamente con uno de
estos tratamientos.

B. P. vivax y P. malariae, Dado que ni la cloroquina
ni el amodiaquin destruyen las formas para-eritro-
citicas, para evitar recaidas se recomienda que se
complemente el tratamiento con primaquina en la
siguiente forma:

(3) Dar cloroquina o amodiaquin como se describid
en (1) y (2) agregando a partir del segundo dia 1
tableta de 26 mg de primaquina, repitiéndola
diariamente hasta completar 14, Esta droga no
debe usarse cuando se toman acridinasya que estas
aumentan su toxicidad; tampoco se recomienda
en nifios menores de 6 afios. A estas dosis la
primaquina raramente es toxica (crisis hemoliticas).

Tratamiento curativo parenteral de emergencia. Cuan-
do no se puede administrar la medicacién por via
bucal por estar el paciente en coma o con muchos
vOmitos, se recomienda lo siguiente por via parente-
ral:

(4) Solucién inyectable de cloroquina que contiene
40 mg de cloroquina base por ml; para un adulto
de 65 kg se aconsejan de 300 a 400 mg por via
intramuscular hasta completar 900 mg de la base
en 24 horas. Debe cambiarse la medicacién paren-
teral por la oral lo antes posible. La dosis total del
tratamiento parenteral y oral generalmente es de
1500 mg de cloroquina base. Esta también se pue-
de dar por via endovenosa lenta deluida en 150 ml
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de solucién salina glucosada. Si la cepa de falcipa-
rum es resistente a la cloroquina puede wutilizarse
la quinina parenteral. ( Ver 13 ).

Supresién de los atagues maldricos. Se habla inco-
rrectamente de profilaxis ya que no hay drogas
eficientes contra los esporozoitos. Se puede utilizar
una de las siguientes drogas:

(5) Cloroquina, 2 tabletas una vez por semana.
(6) Amodiaquin, 2 tabletas una vez por semana.
(7) Pirimetamina, 1 tableta una vez por semana.
Estas drogas deben tomarse durante todo el tiempo
de permanencia €én la zona malirica, comenzando la
medicacion de ser posible, una o dos semanas antes
de partir, Se aconseja continuar con la drogade 4a 6
semanas después de abandonar el 4rea endémica para
obtener la cura definitiva del falciparum, ya que este
no tiene la fase para-eritrocitica y la permanencia de
los parasitos en la sangre generalmente no pasa de
ese lapso. Como durante el periodo en que se toman
drogas supresivas se puede adquirir también una
infeccion por P. vivax y P. malariae, y ninguna de las
drogas aconsejadas tiene accion sobre la fase para-eri-
trocitica de estos parasitos, debe emplearse la prima-
quina para evitar ataques agudos retrasados o recidi-
vas. Se toma asi :

(8) Primaquina, 1 tableta diaria por 14 dias.

Interferencia en el ciclo de la transmisién. La prima-
quina como en (8), destruye los gametocitos de
todas las especies y la pirimetamina los hace no
infecciosos para el mosquito.

tratamiento, La eficiencia de la cloroquina y del
amodiaquin fueron clasificadas por WHO (1967) asi:
(1) los pardsitos desaparecen de la sangre dentro de
los siete dias de tratamiento y no hay recrudescencias
clinicas (generalmente aparecen dentro del mes); {(2)
la desaparicion de los parasitos se acompafia de re-
crudescencia (es la mas comdn); (3) hay reduccién
marcada de la parasitemia pero no desaparece; (4)
no hay marcada reduccién de la parasitemia. El
grado (2) de la resistencia puede ser controlada por
aumento de dosis. La mayoria de los casos responden
al tratamiento con quinina. Se indica asi:

(9) Sulfato de quinina, 650 mg cada 8 horas por
10 dias y simultineamente 6 dosis de 1 tableta
de pirimetamina cada 12 horas. Los efectos

toéxicos de la quinina se agrupan bajo el nombre
de cinchonismo, un sindrome que puede incluir:
nistagmus, sordera, mareos, ambliopia, fotofobia,
diplopia, cefalea, malestares gastricos, nauseas,
vomitos, diarrea, uriticarias.

Si este tratamiento no es efectivo o no se consigue
la quinina se aconseja:

(10) Sulfometoxipiridoxina 500 mg, 2 tabletas diarias
durante 3 dias al mismo tiempo que 2 tabletas de
pirimetamina el primer dia y luego una diaria
por 2 dias.

(11) Sulfodoxina 500 mg, 2 tabletas al mismo tiem-
po que 2 tabletas de pirimetamina.

(12) Diaminodifenisulfona (DDS), 25 mg 3 veces
diarias por 5 dias.

Para uso parenteral, en casos de resistencia a la
cloroquina o si ésta no se consigue, se puede utilizar
la quinina asf :

(13) Biclohidrato de quinina 650 mg en solucién
salina estéril, por via endovenosa lenta, a razén
de 65 mg de droga por minuto, Se puede repetir
a las 6 horas y se aconseja no dar mds de tres
dosis diarias. El tratamiento por via oral debe
iniciarse lo antes posible. Esta droga no se consi-
gue en Colombia.

En areas geogrificas donde se conoce la existencia
de cepas de falciparum resistentes a la cloroquina se
puede utilizar, conjuntamente con una de las drogas
supresivas indicadas en (5}, (6) y (7) lo siguiente:

(14) Diaminodifenilsufona (DDS), 1/4 de tableta
diaria durante el tiempo de permanencia en la
zona maldarica.

También se han ensayado con éxito drogas inyecta-
tables de absorcién lenta, entre ellas el pamoato de ciclo-
guanil (CI-501, Camolar, de Parke, Davis). Clyde (1969) re-
vis6 el tema y concluyd que dosis dnicas de 16 mg/kg en
nifios hasta dosis de 8 mg/kg en adultos dieron proteccién
por 4 a2 5 meses en areas donde los plasmodios no eran
resistentes al proguanil ni a la pirimetamina. Este producto
no ha llegado todavia a Colombia.

Las dosis indicadas hasta ahora son'para adultos. La
formula siguiente es util para calcular dosis para nifios
menores de 12 afios de peso normal,

Edad proximo cumpleafios

Edad + 12

Dosis de aduito X

Ademas del tratamiento antimaldrico especifico, la
mayoria de los casos requieren reposo en cama y tratamien-
to sintomitico, para mejorar la cefalea, sedacidén, etc. La
mejor forma de reducir la fiebre es con lps antipalidicos pe-
ro puede aliviarse al paciente con esponjas y bolsas frias.
Para mas detalles se aconseja consultar Faust et al. (1970.)
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LISTA ALFABETICA DE LOS PRODUCTOS MENCIONADOS EN EL TEXTO CON SUS
NOMBRES COMERCIALES Y FORMA DE PRESENTACION EN COLOMBIA.

Nombre genérico Nombre comercial

Laboratorio Presentacion

mg mgbase forma

4-aminoquinoleinas

Cloroquina Aralen
Cloroquina Aralen
Cloroquina Cloroquina MK
Cloroquina Resochin
Amodiaquin Camoquin

8-aminoquinoleinas
Primaquina Neo-quipenyl

Diaminopirimidinas

S « .43

‘Pirimetamina Daraprim

Pirimetamina Bilkinase N.F.
Quinina

Sulfato de quinina Sulfato de quinina MK

Sulfamidas y Sulfonas
Sulfometoxipiridoxina Sulfometoxipiridoxina

Sulfadoxina Fana.silb

Diaminodifenilsulfona
(DDS) Dapsone B. I

Winthrop 250 150 tableta
Winthrop 50/ml  40/ml  ampollas
1y 3ml
McKesson 250 150 tableta
Bayer 250 150 tableta
Parke,Davis 200 200 tableta
Winthrop 26 15 tableta
B. Wellcome 25 tableta
Remo 25 tableta
McKesson 500 tableta
McKesson 500 tableta
Roche 500 tableta
Antigen 100 tableta

a - En existencia en el SEM
b - Préximamente en venta en Colombia,

¢ - Distribuido por Unicef para tratamiento de lepra. En existencia en SEM.
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