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RESUMEN

Serealiz6 un estudio piloto en 100 personas residentes en la zona endémica de Zaragoza

(Antioquia), para evaluar comparativamente el método inmunoldgico de diagnéstico de
malaria Parasight F® con el método convencional de gota gruesa, y determinar su
sensibilidad, su especificidad y sus valores predictivos. Se les hicieron gota gruesa y
Parasight F® a 67 pacientes positivos para malaria, 34 con Plasmodium falciparum, 33
con P. vivax y 33 per sonas clini camente sintomati cas per o negativos por gotagruesa. Para
P. falciparum la prueba mostr sensibilidad, 94%; especificidad, 100%; valor predictivo
positivo, 100%; y valor predictivo negativo, 97%. En los pacientes con infeccion por P.
vivax la prueba fue negativa, y confirmo su alta especificidad por P. falciparum.
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La situacion de la malaria en el
mundo es gravey creciente. LaOrga-
nizacién Mundial de la Salud (OMS)
estima que mas de 40% de la pobla-
cion mundial esté expuesta al riesgo
de sufrir laenfermedad y la muerte se
produce en mas de un millon de per-
sonas al afio, en su mayoria nifiost.
Méas o menos 85% del territorio co-
lombiano esapto parael desarrollo de
laenfermedad y 75% de su poblacién
esta en riesgo de contraer malaria?s.
En Antioguia 80% del territorio pre-
senta condiciones especiales para la
transmision delamalariacomoson: la
pobreza, las migracionesy |os aspec-
tos ecol 6gicos de riesgo*.

La malaria afecta principa mente
laszonasrurales, donde el acceso ala
técnica convencional de diagndstico
de esta enfermedad es dificil o en
muchos casos no existe. Por tanto, la
busgueda de nuevos métodos diag-
nosticos, de realizacion féacil, efecti-
vos, rapidos y de bajo costo, es una
prioridad para su control.

Recientemente se ha descrito la

prueba Parasight F®, como unatécni-
cainmunolégicamanual y répidadon-
de se busca la proteina Il rica en
histidina(HRPII) descritapor Shiff et
al .5y Premji et al.®, queesun antigeno
soluble en agua, secretado por los
eritrocitos con Plasmodium falci-
parum™®. El método se gjecuta con
facilidad, se maneja a temperatura
ambiente, no requiere electricidad y
proporcionael diagndsticodemalaria
por P. falciparum en sélo 10 minu-
tos.

Paraevaluar lapruebaserealizéun
estudio piloto de corte, y se compara-
ron los resultados de la prueba
inmunol 6gicaParasight F® con el diag-
néstico convencional de gota gruesa
para malaria, en 100 personas que
presentaron sintomatologia malérica
y consultaron al puesto de malariadel
Hospital San Rafael en Zaragoza. La
prueba mostrd para P. falciparum
sensibilidad, 94%; especificidad,
100%; valor predictivo positivo,
100%; y valor predictivo negativo,
97%.
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MATERIALESYMETODOS

Poblacion. Zaragoza es un muni-
cipio con alta endemicidad malarica.
En 1992 se presentaron 10,237 casos
de malaria; de ellos 4,317 (42%) fue-
ron por P. falciparum. Zaragoza,
tiene factores potenciales de riesgo
parala proliferacion del vector y del
parasito, comolamineriay lasmigra-
ciones.

Componentes de la prueba
Parasight F®. La compafia Becton
Dickinson desarrollé la prueba
Parasight F®, y obsequi6 al Laborato-
rio de Hemoparasitos de la Universi-
dad de Antioquia un kit para 100
pruebas. El kit contenia tirillas de 3
cm de largo y 0.5 cm de ancho com-
puestaspor unalédminadenitrocelul o-
sacubiertapor unafibradevidrio que
actlla como absorbente, sobre la que
hay anticuerpos monoclonales
inmovilizados de ratén, especificos
contralaHRPII deP. falciparum. El
kit de reactivos lo constituyen el
reactivo 1 (agentelisante), el reactivo
2 (agente de demostracién), confor-
mado por vesiculas de fosfolipidos
guecontienen sulforrodaminaB como
marcador unido a los anticuerpos de
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conejo contralaHRPII, y el reactivo
3 (agentedelavado). Otrosmateriales
en el estuche son: 100 tubos capilares
con heparina, 100 dispositivos plasti-
cos (tubos y puntas con un filtro
incorporado), 10 tarjetas pléasticas
cada una con 10 minipozos de reac-
cioén, 3 chupetes de gomay una gra-
dillade reaccién. Paralagota gruesa
y el extendido correspondiente se uti-
lizaron ademas, portaobjetos de vi-
drio, lancetas, algodon, alcohol anti-
séptico, colorante de Field (solucion
A y B), Giemsa, metanol y solucién
amortiguadora (tampo6n o buffer).

Procedimiento de la prueba
Parasight F®. Se pusieron antes 3
gotas del reactivo 1 en un tubo plas-
tico y se colectaron alli 50 ul de
sangre del enfermo; la sangre se
hemolizé con rapidez; luego se vacio
una gota a través de un filtro en un
minipozo de reaccion, donde se colo-
co verticalmente la tirilla de demos-
tracion. Cuando ésta absorbié com-
pletamente la gota de sangre, se adi-
ciond el reactivo 2, luego de la absor-
cién de éste por latirilla, se adiciond
el reactivo 3, que también se absor-
bio; este ultimo aclaré la reaccion y
permitio6 hacer lalectura. Enloscasos
positivos, se observd una linea roja
continua y una discontinua. En los
casos negativos sblo se aprecié una
Iinea discontinua en la parte superior
delatirilla.

Recoleccién de las muestras por
losinvestigadores. Delosindividuos
con sintomatologia malarica y que
consultaron al puesto demalariaen el
Hospital San Rafael de Zaragoza, se
tomaron 100 sintoméaticos, elegidos
al azar y a quienes la microscopista
del puesto examind parasitoldgica-
mente por el método de gota gruesa
bajo la supervision de los autores de
este trabajo. Estos enfermos se divi-
dieron asi: positivos para P. falci-
parum, 34; positivos para P. vivax,
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33; y sintomaticos pero negativos
para malaria, 33. Previo consenti-
miento del paciente sobre el trabajo
por realizar (paralos nifios se obtuvo
consentimiento delospadres), sehizo
a cada uno una encuesta con datos
personales e informacion epidemio-
|6gica. Luego de unarigurosaasepsia
se puncion6 con lanceta estéril la
partelateral delayemadel dedo indi-
ce, en el punto donde se cruzan una
linea paralela a la ufia y una linea
perpendicular a ésta. Se tomaron 50
pul de sangre mediante capilares
heparinizadosconlosquesereaizéla
prueba Parasight F®. Ademés, en pla-
cas portaobjetos se hicieron dos go-
tas gruesas y un extendido. Después
de media hora las gotas gruesas se
colorearon con el método de Field y
los extendidos, una vez fijados con
metanol, se colorearon con Giemsa.

Se examinaron las placas a mi-
croscopio de luz, con objetivo 100x,
para identificar cada especie. La
parasitemia se obtuvo al relacionar €l
numero de parasitosencontradosfren-
te a 300 leucocitos con un valor de
referenciade 6,700 leucocitos/ml. En
el extendido delgado laparasitemiase
leyé en 33 campos y se expresd en
porcentaje.

Andlisis estadistico. La informa-
cién obtenida se procesod con el pro-
grama estadistico Epi-Info version
6.0delaOMS; se asumi6 un nivel de
significanciade 95%. Ademéasseapli-
c0 la prueba Chi cuadrado, donde €l
valor p < 0.05 es estadisticamente
significativo.

RESULTADOS

En el estudio participaron 56 hom-
bresy 44 mujeres; de estos enfermos
fueron positivosparamal ariapor gota
gruesa 38 (67.8%) y 29 (65.9%),
respectivamente. El porcentaje de
positivos para ambas pruebas fue

mayor en los hombres. Tanto la in-
fecciéon por P. vivax como por P.
falciparum, se presenté masen hom-
bres que en mujeres, pero la
parasitemianotuvo diferenciassigni-
ficativas relacionadas con el sexo.

La malaria se observo sobre todo
en el érea rural (64.2%), donde la
mayoria de los casos fue para P.
falciparum y se noté menor presen-
tacién de la enfermedad (27.3%) en
|as personas con tiempo deresidencia
mayor de5 afios. Enlazonaurbanase
encontré6 mayor nuimero de casos
positivos entre las personas que te-
nianmayor tiempoenlazona(72.7%).

De los 67 sujetos positivos para
malaria, 50 (74.6%) tenian de 15 a44
anos. Entre los positivos para P.
falciparum por gota gruesa y
Parasight F® se observd un mayor
ndmero de casos en este grupo de
edad (76.5% y 78.1% con cada prue-
ba, respectivamente). De las perso-
nas positivas para malaria, 59.7% no
relataron antecedentes de laenferme-
dad en el dltimo afio.

Al examinar las gotas gruesas de
cada una de las personas, se encon-
traron 2 casos de malaria mixta (P.
vivax/P. falcipar um) diagnosticados
al observar que las formasinmaduras
(anillos) superaban en 75% la parasi-
temia de P. vivax. Estos 2 casos
fueron negativos por Parasight F® y
no se tuvieron en cuenta a hacer los
andlisisdesensibilidad, especificidad
y valores predictivos.

Laprueba Parasight F® fue positi-
va en 32 de los 34 casos de P.
falciparum, diagnosticados por gota
gruesa; es decir, sensibilidad, 94%;
especificidad, 100%; valor predictivo
positivo, 100%; y valor predictivo
negativo, 97%. Se confirmé la alta
especificidad de la prueba para P.
falciparum, al ser negativa en todos
los casos de P. vivax y en los casos
negativos para malaria por gota gru
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Cuadro 1
Sensibilidad y Especificidad de la
Prueba Parasight F® para Infeccién
por P. falciparum

Gota gruesa
Parasight F®  Positivo Negativo Total
Positivo 32 0 32
Negativo 2 64 66
Total 34 64 98

sa (Cuadro 1). Los casos de P. vivax
se sumaron a los 33 negativos como
controles negativos para P. falci-
parum en el andlisis estadistico.

Delas67 personascon malaria, 44
(65.7%) tuvieron parasitemias meno-
res de 5,000 paréasitos/ml. Las
parasitemias mas altas, >20,000 pa-
résitos/ml, se dieron en la infeccién
por P. falciparum y sdlo 4 casos
alcanzaron estos niveles. De los 34
€asos positivos para esta especie, 14
(41.2%) tuvieron recuentos entre
1,000-5,000 parasitos/ml.

La parasitemia minima de P.
falciparum, donde el Parasigh F®
resultd positivo fue de 67 parasitos/
ml; sin embargo, en los dos casos
positivos por gota gruesay negativos
por Parasight F®, la parasitemia fue
de 446 parésitos/ml y 1,407 parési-
tos/ml.

DISCUSION

La sensibilidad de 94% del
Parasight F®, coincide con los resul-
tados descritos en otros estudios®’,
pero la especificidad de 100% no
concuerda con los datos obtenidos en
investigaciones anteriores, donde la
prueba fue positiva en infecciones
por P. vivax y malaria mixta (P.
falciparum/P.vivaxy P.falciparum/
P. malarie), tuvo, pues, obviamente
menor especificidad>.

En este trabajo los resultados po-
sitivosdel Parasight F® son més noto-

rios cuando la parasitemia es mayor
de 400 parasitos/ml; sin embargo,
también fue capaz de descubrir la
infeccion en individuos con parasi-
temias tan bajas como 67 parasitos/
ml. No obstante, la prueba fue nega-
tivaen dosenfermoscon parasitemias
de 446 y 1,407 parasitos/ml, en los
gue quizano habiasuficiente concen-
tracion de HRPII para ser diagnosti-
cada''.

En el estudio actual no seobserva-
ron casos en los que la gota gruesa
fueranegativay el Parasight F® posi-
tivo, pero en comunicaciones de otros
grupos®t, se informé que la prueba
demostraba falsos negativos en in-
feccidn por P. falciparum diagnosti-
cados por gota gruesa. La prueba
mostré alta sensibilidad y especifici-
dad para P. falciparum, lo que la
hace fundamental como prueba
confirmatoriadelainfeccién por esta
especie, cuando hay dudasen el diag-
nadstico por gota gruesa.

La prueba Parasight F® tendria
aplicabilidad en Colombiapor lagran
extensiondelaséreasruralesy por las
amplias zonascon altaprevalenciade
P. falciparum, como la costa pacifi-
ca, porgue la prueba es de facil reali-
Zacion, no requiereinstrumentos com-
plicadosy proporcionael diagnostico
de malaria por P. falciparum. En
Colombia en general, existe mayor
prevalencia de P.vivax con respecto
aP. falciparum, pero en zonas como
la del Pacifico, la relacién P.
falciparum/P. vivax es de 8:1; en
ellas, la gecucion del Parasight F®
como prueba de confirmaciéon o de
filtro (tamizaje) seriadegranutilidad.
Infortunadamente la prueba tiene un
costo alto, alrededor de US $4, por
eso alos centros de atencion primaria
en salud les sera de dificil consecu-
cion.

Se concluye que el Parasight F® es
importante en trabajos epidemio-

I6gicos que pretendan averiguar la
prevalenciade P. falciparum en una
zona determinada, pues se puede in-
corporar en bancos de sangre de zo-
nas endémicas como prueba para do-
nantes potenciales que presenten an-
tecedentes de infeccién por P.
falciparum. Ademés, puede llegar a
ser muy importante en el manejo opor-
tuno de enfermos complicados en
serviciosdemedicinainterna, enquie-
nes se presume una infeccion por P.
falciparum.

La prueba Parasight F® se haeva-
luado en muchas regiones del mundo,
tanto en centros de salud como en
trabajos de campoy sehavisto quees
muy eficiente®®. Sin embargo, es im-
portante destacar que se requieren
estudios posteriores que provean
mayor informacién sobre su compor-
tamiento, con respecto a la duracién
de laHRPII en la sangre después de
iniciarse la terapia antimalaricay en
relacién con los efectos del trata-
miento previo en el diagndstico por
Parasight F®.

SUMMARY

In this work an immunological
diagnostic method for malaria was
evaluated and compared to thick blood
filmsexaminationinorder to determi-
ne its sensibility, specificity and
predictivevalues. One-hundred people
were examined in Zaragoza, an
endemic area in Antioquia (Colom-
bia). Thick blood films and Parasight
F® were done to the patients; 34 of
which had Plasmodium falciparum
malaria, 33 had P. vivax malariaand
33 were symptomatic patients with
negativethick films. Parasight F® had
94% sensibility, 100% specificity, a
positive predictive valueof 100% and
anegativepredictivevalueof 97%for
P.falciparum malaria. Inthe patients
with P. vivax malaria the test was
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negative, confirming its high
specificity for P. falciparum.
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