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Diferencias entre sintomas clinicos y
paraclinicos al ingreso a urgencias de
pacientes militares colombianos con malaria

severa y no severa

Differences between clinical and paraclinical symptoms
at admission to the emergency department of colombian
military patients with severe and non-severe malaria

ALRIO R. BasTibAs, MaTEO BENAVIDES, MAIRA ORTEGON,

NADIA JULIANA PROAROS * CHia (CoLomBIA)

Resumen

Antecedentes: en los tltimos afios ha sido de interés el reconocimiento de manifestaciones
clinicas con que cursan los pacientes que desarrollardn malaria severa (MS), y la poblacién mili-
tar es susceptible de adquirir la infeccién con el desarrollo de complicaciones asociado al retraso
en el reconocimiento de sus manifestaciones clinicas.

Material y métodos: se realiz6 un andlisis de una cohorte retrospectiva de sujetos con malaria
atendidos en un hospital de referencia militar y el desarrollo de complicaciones segtn criterios de
OMS durante observacion hospitalaria en mayores de 18 afios; se estudiaron variables demogréficas,
clinicas, al examen fisico, resultados paraclinicos y de manejo, los datos fueron analizados en el
progama estadistico SPSS.

Resultados: se analizaron 533 registros, se encontraron diferencias al ingreso en disnea 42.2%
MS vs 16.88% malaria no complicada (MNC) (p<0.001), vémito 65.6% MS vs 7% MNC (p=0.002),
antecedente de malaria 30% MS vs 44% MNC (p=0,006), frecuencia respiratoria 20.62 (de: 5.2)
resp/min MS vs 19.62 (5.2) lat/min MNC, glasgow <15.8% MS vs 0.4% MNC, Hb 11.06 (3,25)
g/dL MS vs 13.62 (2.16) MNC (p<0,001), Hto 33.48 (8.15)% MS vs 39.70 (6.68)% MNC
(p<0.001), leucocitos 7390 (5601) cel/mL MS vs 6319 (4862) cel/mL MNC (p=0.027), Bili-
rrubina total 6 (7.55) mg/dL MS vs 2.6 (2.55) mg/dL MNC, creatinina 1.98 (3.61) mg/dL MS
vs 1.03 (0.22) mg/dL (p=0.029), glicemia 95.09 (21.96) mg/dL vs 103 (22.06) mg/dL (p=0,001),
P. falciparum 45.6% MS vs 28.3% MNC (p=0.047).

Conclusiones: el comportamiento de la malaria en poblacién militar es similar a la poblacién
general, sin embargo, los antecedentes de malaria, caracteristicas clinicas y de laboratorio pueden ser
utiles para prediccion de complicaciones, se requieren mds estudios para corroborar estos hallazgos.
(Acta Med Colomb 2015; 40: 202-208).

Palabras clave: malaria, plasmodium, P. falciparum, P. vivax, militares, malaria aguda.

Abstract

Background: in recent years the recognition of clinical manifestations that occur with patients
who develop severe malaria has raised interest, and the military population is susceptible of acquir-
ing the infection with the development of complications associated with delayed recognition of its
clinical manifestations.

Materials and Methods: A retrospective analysis of a cohort of patients with malaria treated at
a reference military hospital and development of complications according to WHO criteria during
hospital observation in patients over 18 years was conducted; demographic, clinical, physical ex-
amination, paraclinical and clinical management results variables were studied. Data were analyzed
in SPSS statistical progam.
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Results: 533 records were analyzed; differences found at hospital admission were dyspnea
422% in severe malaria vs.16.88% in uncomplicated malaria (p <0.001), vomiting 65.6% in
severe malaria vs. 7% in uncomplicated malaria (p = 0.002), history of malaria 30% in severe
malaria vs. 44% in uncomplicated malaria (p = 0.006), respiratory rate 20.62 breaths/min (5.2) in
severe malaria vs. 19.62 (5.2) breaths/min in uncomplicated malaria. Glasgow <15.8% in severe
malaria vs. 0.4% in uncomplicated malaria, Hgb 11.06 g/dL (3.25) in severe malaria vs. 13.62
g/dL (2.16) in uncomplicated malaria (p<0,001), hematocrit 33.48 (8.15) in severe malaria vs.
39.70% (6.68)% in uncomplicated malaria (p <0.001), leukocytes 7390 (5601) cells/mL in severe
malaria vs. 6319 (4862) cells/mL in uncomplicated malaria (p = 0.027), total bilirubin 6 (7.55)
mg/dL in severe malaria vs. 2.6 (2.55) mg/dL in uncomplicated malaria, creatinine 1.98 (3.61)
mg/dL in severe malaria vs. 1.03 (0.22) mg/dL in uncomplicated malaria (p = 0.029), glucose
95.09 (21.96) mg/dL vs. 103 (22.06) mg/dL (p = 0.001), P. falciparum 45.6% in severe malaria
vs. 28.3% in uncomplicated malaria (p = 0.047).

Conclusions: The behavior of malaria in military population is similar to that in the general
population; however, the history of malaria, clinical and laboratory features may be useful for pre-
diction of complications; further studies are needed to confirm these findings. (Acta Med Colomb

2015; 40: 202-208).

Keywords: malaria, plasmodium, p. falciparum, p. vivax, military, acute malaria.

Introduccion

La malaria es una de las enfermedades infecciosas mas
importantes en Colombia, aproximadamente 12 millones
de personas habitan en zonas de riesgo para transmision
de esta enfermedad y se calcula que aproximadamente 10
mil militares patrullan en lugares donde la transmision es
endémica (1, 2).

En los tltimos afios ha sido de interés el reconocimiento
de manifestaciones clinicas y de laboratorio con que pueden
cursar los pacientes que desarrollardn malaria severa (3).
Niveles altos de proteina C reactiva, alteraciones del esta-
do de conciencia, ictericia, hiperpirexia, coluria, signos de
deshidratacién e hipercalcemia son hallazgos asociados con
el desarrollo de complicaciones en malaria (4, 5).

El diagnéstico de malaria severa se encuentra directa-
mente relacionado con un alto riesgo de mortalidad, por
esta razén, es importante su reconocimiento temprano
y tratamiento oportuno. Adicionalmente, el tratamiento
realizado generalmente en hospitales de alta complejidad,
obliga a la realizacién de traslados tempranos para dismi-
nuir la mortalidad (6-8). Se ha reconocido que la poblacién
militar es susceptible de adquirir la infeccién y desarrollar
cuadros complicados de malaria relacionados con retrasos
en su atencién (2, 9).

En este estudio se analiz6 una cohorte de militares aten-
didos por malaria en un hospital de referencia militar en
buisqueda de reconocer cudles podrian ser las caracteristicas
clinicas y paraclinicas referidas al ingreso a urgencias que
podrian ser de utilidad para reconocer a los sujetos que
desarrollen malaria severa de los que no.

Metodologia

Se realizé un andlisis de una cohorte retrospectiva, donde
se ingresaron los sujetos con cualquier diagndstico de mala-
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ria y cualquier diagndstico asociado a sus complicaciones,
la bisqueda de estos diagndsticos se realizé a través de los
cédigos CIE 10 (B50.0, B50.8, B50.9, B51,B51.0, B51.8,
B51.9,B52,B52.0,B52.8,B52.9,B53,B53.0,B53.1,B53.8,
B54X),y de los registros de laboratorio clinico positivos para
malaria, una vez obtenidas las historias clinicas se verifico
que los diagndsticos CIE 10 concordaran con el cuadro de
paludismo y tuvieran el reporte oficial de gota gruesa y nivel
de parasitemia. Los criterios de inclusién que se tomaron
en cuenta fueron: mayores de 18 afios, tener reporte en
historia clinica de gota gruesa positiva para cualquier tipo
de malaria; se excluyeron las historias de los sujetos cuyos
sintomas y paraclinicos pudieran estar confundidos por otras
causas como heridas en combate, antecedente de enfermedad
pulmonar, cardiaca, hepdtica o hematolégica crénica, o en
quienes no se tenga certeza de su sintomalogia al ingreso,
como son los pacientes con intubacién orotraqueal con so-
porte ventilatorio o vasopresor desde el sitio de remision,
sujetos que hayan requerido soporte transfusional o a quienes
se les diagnosticara malaria complicada en las primeras
doce horas de observacién, donde no se puede diferenciar
si los hallazgos clinicos y paraclinicos preceden al diag-
noéstico de complicacién o si son reflejo de la complicacién
ya instaurada. Las variables de estudio se agruparon en:
caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de la enferme-
dad: edad, sexo, sitio de nacimiento, lugar de procedencia,
dias de sintomas, disnea, vémito, presion arterial sistdlica,
presién arterial diastdlica, frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria, temperatura, Glasgow. Variables paraclinicas:
hemoglobina, hematocrito, leucocitos, plaquetas, bilirrubina
total, bilirrubina directa, bilirrubina indirecta, creatinina,
nitrégeno ureico, glicemia. Tratamiento: administracién
de antimaldricos como quinina, primaquina, cloroquina,
sulfodoxina/pirimetamina, mefloquina, amodiaquina, uso
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de antibidticos con efecto antiparasitario, administracion de
antibidticos durante las primeras 48 horas del ingreso. Tipo
de paludismo: Plasmodium falciparum, Plasmodium vivax,
infeccion mixta. Por dltimo se evalud parasitemia elevada
(>50000/ul), cualquier tipo de resistencia in vivo (grado I:
recurrencia o infeccion entre el séptimo y vigésimooctavo
dia de tratamiento completo siguiente a resolucién de sin-
tomas y aclaramiento de parasitemia, grado II: reduccién
de parasitemia asexuada en mds de 75% en las primeras 48
horas de tratamiento, pero con fallo del aclaramiento a los
siete dias, grado III: nivel de parasitemia no cae mas de 75%
dentro de las primeras 48 horas de tratamiento) y confeccién
con hepatitis, dengue, leshmaniasis cutdnea y fiebre tifoidea.

Las complicaciones se definieron segtn criterios de OMS
(10) de la siguiente manera: hematoldgicas - desarrollo de
anemia severa (nivel de hemoglobina inferior a 5 g/dL),
respiratorias con el desarrollo de algitin grado de dificultad
respiratoria (respiracién acidética), edema pulmonar agudo
o sindrome de dificultad respiratoria aguda del adulto, car-
diovasculares con evidencia de choque circulatorio, presion
arterial sistélica menos de 70 mmHg en adultos, alteraciones
renales definidas con el desarrollo de creatinina superior a 3
mg/dL, glicemia inferior a 40 mg/dL, complicaciones hepa-
ticas (desarrollo de hiperbilirrubinemia junto con algtn otro
compromiso de orgdnico), infecciosas como presencia de
choque séptico y del sistema nervioso central evidenciadas
por la presencia de alteracion del estado de la conciencia
(Glasgow < 9) o episodios convulsivos repetitivos. La
acidosis metabdlica e hiperlactatemia no se establecieron
por pérdida de informacién en mds de 20% de los datos en
estas variables.

La informacion obtenida se transcribié en la hoja de cal-
culo de Excel y los datos fueron revisados en dos ocasiones
para verificar la adecuada transcripcion de los mismos. Pos-
teriormente se utilizo el paquete estadistico SPSS-17 para el
andlisis final. Las variables cuantitativas se resumieron con
promedios y desviaciones estdndar y las variables cualitati-
vas en frecuencias y porcentajes, las variables cualitativas
se compararon con chi cuadrado y las cuantitativas segin
su distribucién por ¢ de student y U de Mann-Whitney. El
protocolo fue aprabado por el comité de ética institucional
del centro de investigacion.

Resultados
Fueron evaluadas 944 historias clinicas de las cuales se
realizé exclusion de 342 pacientes, dado que el diagndstico
de la historia clinica no correspondia al de malaria. De los
602 registros restantes se excluyeron 69 registros ingresan-
do al andlisis final 533 historias clinicas. En la Figura 1 se
resume la seleccién de los registros analizados.

Caracteristicas sociodemograficas generales

El promedio de edad fue 25.38 (DE 6.66) afios, 517
(97%) fueron de sexo masculino, 352 (66%) eran solda-
dos, 113 (21.2%) suboficiales, 61 (11.4%) oficiales y siete
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944 Historias clinicas

342 Historias no
relacionadas con malaria

602 Historias

Exclusion 69 registros

36 Sujetos ingreso con soporte
ventilatorio y/o vasopresor

y/o diagnéstico de malaria
complicada

27 reportes de gota gruesa
negativa

6 heridos en combate con
malaria

533 Historias

433 Malaria no 90 Casos de malaria
complicada severa

Figura 1. Flujograma en la seleccion de registros para el andlisis.

(1.3%) civiles. Teniendo en cuenta el lugar de nacimiento
161 (31.3%) eran naturales de Bogotd D.C, Guaviare 105
(19.7%), Meta 74 (13.9%), Antioquia 65 (12.2%), Chocé
36 (6.8%), Caquetd 31 (5.8%), Vichada 27 (5.1%) y los 34
casos restantes provenian del resto del territorio nacional con
un porcentaje menor de 5%. Segtin el lugar de procedencia,
la mayoria 105 (19.7%) provenia del departamento del
Guaviare. Segun los criterios de la Organizacién Mundial
de la Salud se encontraron 90 sujetos con malaria severa,
correspondiente a 16.8% de la poblacion estudiada.

Caracteristicas clinicas sintomaticas y antecedentes

En sujetos con malaria no complicada el promedio en
tiempo de sintomas desde el inicio de la enfermedad hasta
la consulta hospitalaria fue 8.32 dias. La disnea se present6
en 92 (16.88 %), el vomito en 31 (7%) y el antecedente de
uso de antimaldricos previos en 196 (44.2 %). En sujetos
con malaria complicada el promedio de edad fue de 25.02
(DE 7.47) afios, 84 (93.3%) sexo masculino, el promedio
de tiempo desde el inicio de los sintomas hasta la consulta
hospitalaria fue de 9.03 (DE 7.22) dias. La disnea se presentd
en 38 (42.2 %) de los sujetos y el vémito en 59 (65.6%).
El antecedente de malaria previa al ingreso hospitalario se
encontrd en 222 (41.6%) y el uso de antimaldricos previos
en 46 (51.1%) de los sujetos. Las caracteristicas clinicas
sintomdticas de los pacientes al ingreso hospitalario se
muestran en la Tabla 1.

Signos clinicos

Los signos clinicos en signos vitales y la escala de Glas-
gow entre sujetos con malaria no complicada y malaria
severa se comparan en la Tabla 2.
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Tabla 1. Variables demogrdficas, sintomatologia y antecedentes en militares con malaria
no complicada y malaria severa.

Malaria Malaria Valor p*
no complicada severa
n=443 n=90

Edad afios x (de) 25.67 (6.18) 25.02 (7.47) 049
Sexo masculino No (%) 433 (97.7) 84 (93.3) 0.39
Disnea No (%) 92 (16,88). 38 (42.2) <0.001
Vémito No (%) 31(7) 59 (65.6) 0.002
Antecedente de malaria No (%) 195 (44) 27 (30) 0.006
*p estdisticamente significativa <0.05.

Tabla 2. Signos clinicos al ingreso en militares con malaria no complicada.

Signos Clinicos Malaria Malaria Valor p*
no complicada severa
n=443 n=90

Presion arterial sistélica mmHg x (de) 111.45(11.82) | 113.73 (15.32) | 0.668

Presion arterial diast6lica mmHgx(de) 70.18 (9.8) 70.27 (9.63) 0.351
Frecuencia cardiaca lat/min x(de) 92 (16.88) 93.03 (17.71) 0.069
Frecuencia respiratoria resp/min x(de) 19.62 (5.20) 20.62 (5.22) 0.003
Temperatura °C Media x (de) 37.45 (1.24) 37.36 (1.02) 0.759
Glasgow 15/15 No (%) 441 (99.5) 81 (92)

Glasgow menor a 15/15 No (%) 2(04) 7(8.0) <0.001

* p estadisticamente significativa <0.05.

Hallazgos paraclinicos

Los hallazgos de laboratorio al ingreso de urgencias de
sujetos con malaria no complicada de quienes desarrollaron
malaria severa se muestran en la Tabla 3.

Tratamiento

El tiempo de inicio de tratamiento antimaldrico en los
sujetos que desarrollaron malaria no complicada fue en
promedio de 16.56 horas, en el caso de malaria severa fue
de 16.26 horas, de los pacientes incluidos en el estudio con
malaria severa se identificé que 40 (44.4%) habian recibido
antibidticos 48 horas previas al ingreso y 23 (57.5%) de
ellos recibi6 algin antibidtico con efecto antiparasitario, el
uso de antibiéticos con efecto antiparasitario en malaria no
complicada fue de 13 (22.8%). El tiempo de inicio y tipo
de antimaldrico utilizado al ingreso hospitalario y uso de
antibidticos en los sujetos con malaria no complicada y con
malaria severa se describen en la Tabla 4.

Tipo de paludismo

La parasitemia en el grupo de paludismo no compli-
cado fue de 3.4y 19.1% en el caso de malaria severa. La
frecuencia y el tipo de pardsito identificado en los sujetos
con malaria no complicada y malaria severa se presentan
en la Tabla 5.

Acta MEep CoLomB VoL.40 N°3 ~ 2015

Tabla 3. Resultados paraclinicos al ingreso de sujetos con malaria no complicada.

Paraclinicos Malaria Malaria Valor p*
no complicada severa
n=443 n=90
Hb g/dL x (de) 13.62 (2.16) 11.06 (3.25) <0.001
Hematocrito % x(de) 39.70 (6.68 ) 33.48(8.15) <0.001
Leucocitos cel/mL x (de) 6319 (4862) 7390 (5601) 0.027

Plaquetas u/L x (de) 106 266 (87 812.1) | 120 338 (105 325) | 0.491

Bilirrubina total g/dL x (de) 2.60(2.55) 6 (7.55) <0.001
Bilirrubina directa g/dL x (de) 1(1.45) 346 (5.12) <0.001
Bilirrubina indirecta g/dL x(de) 1.58 (1.49) 2.63(3.31) 0.036
Creatinina mg/dL x (de) 1.03(0.22) 198 (3.61) 0.029
Nitrégeno ureico mg/dL x (de) 15.02 (5.19) 24.29 (24.85) 0.243

Glicemia g/dL x (de) 103.97 (22.06 ) 95.09 (21.96) 0.001

* p estadisticamente significativa <0,05.

Tabla 4. Tiempo de inicio, tipo de antimaldrico y utilizacion de antibicticos en sujetos con
malaria no complicada.

Administracién de antimaldricos Malaria Malaria Valor p*
no complicada severa
n=443 n=90
Adm quinina No (%) 41(9.3) 37 (41.1) <0.001
Adm primaquina No ( % ) 342 (77.6) 51 (56.7) <0.001
Adm cloroquina No ( %) 343 (77.8) 44 (48.9) <0.001

Adm sulfodoxina/ pirimetamina No (%) 158 (35.7) 26 (28.9) 0.022
Adm mefloquina No (%) 10( 2.3) 222 0.489
Adm de amodiaquina No (%) 12 (2.7) 3(3.3) 0.603

Adm antibiéticos
48 primeras horas No (%) 55(124) 40 (44 4) <0.001

* p estadisticamente significativa <0.05.

Tabla 5. Tipo de plasmodium en malaria no complicada.

Tipo de infeccién parasitaria Malaria Malaria Valor p*
no complicada severa
n=443 n=90
Plasmodium falciparum No ( % ) 125 (28.3) 41 (45.6)
Plasmodium vivax No ( %) 228 (51.6) 30 (33.3)
Infeccion mixta No (%) 89 (20.1) 19 (21.1) 0.047

* p estadisticamente significativa <0.05.

Resistencia y coinfeccion

El nimero de sujetos con resistencia en malaria no com-
plicada fueron cero y la presencia de coinfeccién con otras
enfermedades como dengue, hepatitis, fiebre tifoidea fueron
12 (2.7 %) sujetos.

Discusion
El estudio realizado corresponde a una poblacién militar

joven, en donde la mayoria son sujetos de sexo masculino
como es lo habitual en los estudios de esta enfermedad en
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este tipo de poblacién (2), el personal militar proviene de
areas de conflicto de todo el territorio nacional,, especialmen-
te del departamento del Guaviare ubicado en la region de la
Orinoquia, donde el indice parasitario anual reportado para
los dltimos afios alcanzé 57.23, el mds alto del pais (11),
indices parasitarios anuales mayores de 40 definen zonas
de alta probabilidad de transmisibilidad del parasito (1, 11).

En los casos de malaria no complicada el promedio de
consulta fue de 8.32 dias, mayor al reportado en poblacién
general por Tobo6n (12), el cual fue 5.9 dias en sujetos no
complicados; sin embargo, el promedio de consulta en nues-
tro estudio fue menor al encontrado en otras poblaciones
militares, como lo reporta Whitman donde el promedio de
consulta en una poblacién de marines americanos fue de 15
dias (13), el tiempo promedio de consulta en militares con
complicacién en nuestro estudio fue 9.03 dias, mayor que lo
reportado por Tobdn, quien mostrd para la poblacion en ge-
neral con malaria complicada un promedio de 5.6 dias (12).

El cuadro de malaria generalmente consiste en un sindro-
me febril asociado a malestar general y escalofrios, donde
otros sintomas de érgano especificos pueden ser relevantes
para el reconocimiento de pacientes con complicaciones
(12, 14). La presentacién de estos sintomas ha sido varia-
ble, la presencia de disnea en sujetos no complicados tiene
porcentajes que se aproximan a 20% (15). Por otro lado, el
vomito se ha presentado hasta 39% como lo reporta Gonzales
et al (14). En nuestro estudio el porcentaje de pacientes con
malaria no complicada que presentd disnea fue 16.88% y el
vémito se presenté con un porcentaje de 7%. En contraste,
el caso de malaria complicada la disnea tiene un porcentaje
mayor, en nuestra poblacién militar llega hasta 42.2% y el
porcentaje de vomito hasta 65.6%, hallazgos similares a los
encontrados en la literatura donde estos sintomas son mayo-
res en sujetos complicados con porcentajes para disnea en
sujetos complicados hasta 38% (12) y vomito del 27 - 58%
(14). Lo anterior sugiere consistencia sobre la existencia de
que algunos sintomas clinicos pueden ser tenidos en cuenta
para el desarrollo de malaria severa (16).

La disnea podria ser un sintoma clinico ttil para el reco-
nocimiento de sujetos que desarrollan malaria complicada
(17), una explicacion fisiopatoldgica podria estar sustenta-
da al hecho de que la disnea puede ser el reflejo de que la
aparicién de disnea puede aparecer por el compromiso de
diferentes 6rganos que el pardsito ataca de forma habitual
(16, 18); es decir, la disnea puede ser la manifestacién de la
disminucion en los niveles de hemoglobina en la anemia, la
disnea puede aparecer cuando se afecta el tejido pulmonar
ya sea por el desarrollo de injuria pulmonar o del sindrome
de dificultad respiratoria aguda, y la disnea puede aparecer
por el compromiso infeccioso sobreagregado en el caso de
neumonias y en raras ocasiones aparecer por Compromiso
cardiovascular (18, 19) (15). Otro sintoma clinico que po-
dria considerarse, para diferenciar sujetos que desarrollaran
malaria complicada podria ser el vomito, este sintoma
aunque inespecifico y de causas miiltiples se ha relacionado
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en algunos estudios con un aumento de la severidad de la
enfermedad probablemente relacionado a un incremento de
la deshidratacion con una disminucién del volumen intravas-
cular efectivo (17), por otra parte el vomito puede ser reflejo
del desarrollo de alteraciones hepdticas y metabdlicas (12).

El 30% de los pacientes con malaria complicada y 44.2%
con malaria no complicada contaban con antecedente de
malaria previa, esta diferencia, en el antecedente de mala-
ria, es similar a lo encontrado en estudios previos, donde el
antecedente de haber sufrido un cuadro de malaria previo
puede encontrarse hasta en 51% de sujetos que no desarro-
llan malaria complicada y en 45% de los que si desarrollan
algin tipo de complicacion, este hecho se conoce como
premonicién en malaria, los pacientes que han nacido o
habitan en zonas endémicas de malaria cuya infeccién por
malaria es altamente probable y mas frecuente desarrollan
algin grado de inmunidad que puede proteger hasta cierto
punto el desarrollo de complicaciones (12). En cuanto al
manejo,en 44,2% de los sujetos se habia iniciado tratamiento
antipalddico antes de su hospitalizacién como es lo habitual
en regiones tropicales con cuadros febriles o sospecha de
malaria (13), en estas zonas se prefiere iniciar de manera
temprana el tratamiento en los niveles de atencién de salud
primarios, ya que el inicio temprano podria estar asociado a
disminucién de complicaciones por Plasmodium falciparum
y por Plasmodium vivax, como se reporta en estudios en
poblacién colombiana (20).

Los signos clinicos evaluados en los pacientes con mala-
ria complicada y no complicada no tienen mayores diferen-
cias, a excepcion de los hallazgos neurolégicos, donde hay
una mayor frecuencia de disminucién en el Glasgow en los
pacientes con malaria severa, estos hallazgos son similares
a lo reportado en poblaciones adultas africanas, donde las
alteraciones neuroldgicas se relacionan con factores de
pobre prondstico como el desarrollo de coma profundo,
edema pulmonar y falla renal. Asi mismo, la alteracién en
la escala de Glasgow se asocian con un elevada mortalidad
que puede alcanzar hasta 30% (8, 21).

En cuanto a los hallazgos paraclinicos, los estudios en
poblacién militar con malaria no complicada muestran
una alta frecuencia de anemia hasta en 80%, seguido por
las alteraciones hepdticas con un porcentaje del 50%, el
aumento leve de la creatinina (1.4 mg/dL) es un hallazgo
que se reporta entre 1 y 2% en estos pacientes (13) (10).
Estos resultados son similares a los encontrados en nuestra
poblacién donde en sujetos no complicados hay anemia,
aumento de los niveles de bilirrubina pero de manera leve
y donde el promedio de creatinina no se ve tan alterado 1.03
mg/dL. En los sujetos que desarrollaron malaria severa, se
encontré niveles de bilirrubina en 6 g/dL, creatinina 1.98
mg/dL, hemoglobina 11.06 g/dL y recuento plaquetario en
120 000 /mm?, estos niveles son mayores a lo reportado en
poblacién adulta joven de nuestro pais, donde los niveles de
bibirrubina fue 2.2 g/dL, creatinina 1.0 mg/dL, hemoglobina
10.5 g/dL y recuento plaquetario 95 000/mm? (22, 23). Los
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niveles altos de bilirrubina, creatinina y niveles bajos de
hemoglobina se asocian con disfuncidn hepética, hemolisis
masiva, deterioro funcion renal con un aumento del nimero
de complicaciones y morbimortalidad (17).

El tipo de pardsito mas frecuente en sujetos con malaria
no complicada fue Plasmodium vivax alcanzando un por-
centaje de 51.6%, seguido por la infeccion mixta en 20.1%,
similar a estudios en poblacién militar y en poblacién general
colombiana, donde la frecuencia de Plasmodium vivax se
reporta 29 y 56% (2) (24). En sujetos con malaria severa se
encontrd con mayor frecuencia Plasmodium falciparum,que
es lo habitualmente esperado cuando se analizan poblaciones
con malaria complicada, donde en 88 - 93% del desarrollo
de complicaciones se encuentra asociadas a infecciones por
este tipo de Plasmodium (25, 26). No se documentd evi-
dencia de cepas resistentes en nuestro estudio en pacientes
con malaria no complicada, por el contrario en el grupo de
malaria complicada se encontré 10% de resistencia, estu-
dios realizados en poblaciones de Suramérica y el sureste
asidtico reportan un porcentaje de resistencia de hasta 50%
en los casos complicados por Plasmodium falciparum, no
obstante, estos porcentajes podrian disminuir con los nuevos
esquemas de tratamiento (27).

El tratamiento antipalidico mds frecuente en nuestro
estudio para los casos de malaria no complicada fue la
administracién de cloroquina y primaquina con 77.6%,
seguido de sulfodoxina-pirimetamina en 35.7%. Los demads
tratamientos antimaldricos evaluados se administraron en
un porcentaje inferior a 10%, estos resultados son similares
a los reportados en estudios en la poblacién general, pero
diferentes al manejo realizado en poblaciones militares en
diferentes partes del mundo, donde hay mayor porcentaje
de utilizacién de doxiciclina oral y atovaquona proguanil
como primera linea de tratamiento (2). Dichas diferencias
pueden corresponder al lugar de adquisicion de la infec-
cion, donde los tratamientos pueden variar por el riesgo de
cepas resistentes a cloroquina y de ahi la mayor utilizacién
de tratamientos alternativos (28). En los pacientes con
malaria complicada el inicio de quinina es mayor (41% vs
9%), acorde con las guias internacionales de manejo (10,
17, 23, 26, 29). Al comparar estos resultados a estudios
realizados en poblacidn militar en otras partes del mundo
hay resultados diferentes, probablemente en relacién con
el tipo del pardsito encontrado, la poblacién seleccionada,
los criterios utilizados de complicacién y el porcentaje de
cepas resistentes encontradas (9).

El presente estudio puede presentar varias limitaciones,
los datos tomados de forma restrospectiva pueden ser de
calidad limitada, ademds de ser susceptibles de pérdida de
informacién, el diagndstico de complicaciones como la aci-
dosis metabdlica e hiperlactatemia no se establecié debido
a este hecho. Por otra parte, al ser un estudio realizado en
un sitio de referencia militar, sus resultados son sélo extra-
polables a poblaciones similares, el cardcter retrospectivo
del estudio hace necesario que sus resultados deben ser
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validados en cohortes prospectivas, no obstante, hay un
buen nimero de sujetos analizados, que dan un buen poder
estadistico a los resultados encontrados.

Conclusién

El comportamiento de malaria en poblacién militar es
similar a la poblacién general; sin embargo, antecedentes
de malaria previa, sintomas clinicos como la disnea, vémito,
hallazgos de laboratorio como la disminucién de hemoglo-
bina, hiperbilirrubinemia y alteraciones no tan severas de
la funcién renal pueden ser de utilidad para prediccion de
complicaciones, siendo necesarios estudios prospectivos
para corroborar estos hallazgos

Agradecimientos

Unidad de investigacion y personal de archivo del Hospital Militar Central.

Declaracion sobre conflictos de interes

No se declaran conflictos de Interés.

Referencias

1. Hay SI, Guerra CA, Tatem AJ, Noor AM, Snow RW. The global distribution
and population at risk of malaria: past, present, and future. Lancet Infect Dis.
2004; 4 (6): 327-36.

2. Armed Forces Health Surveillance C. Update: malaria, U.S. Armed Forces,
2011. MSMR. 2012; 19 (1): 2-6.

3. Sarkar J, Shah NK, Murhekar MV. Incidence, management, and reporting of
severe and fatal Plasmodium falciparum malaria in secondary and tertiary health
facilities of Alipurduar, India in 2009. J Vector Borne Dis. 2012; 49 (3): 157-63.

4. Abdallah TM, Abdeen MT, Ahmed IS, Hamdan HZ, Magzoub M, Adam I.
Severe Plasmodium falciparum and Plasmodium vivax malaria among adults at
Kassala Hospital, eastern Sudan. Malar J.2013; 12: 148.

5. Barber BE, William T, Grigg MJ, Menon J, Auburn S, Marfurt J, et al. A
prospective comparative study of knowlesi, falciparum, and vivax malaria in
Sabah, Malaysia: high proportion with severe disease from Plasmodium knowlesi
and Plasmodium vivax but no mortality with early referral and artesunate therapy.
Clin Infect Dis. 2013; 56 (3): 383-97.

6. Kendjo E, Agbenyega T, Bojang K, Newton CR, Bouyou-Akotet M, Pedross
F, et al. Mortality patterns and site heterogeneity of severe malaria in African
children. PLoS One. 2013; 8 (3): e58686.

7. Marks ME, Armstrong M, Suvari MM, Batson S, Whitty CJ, Chiodini PL, et
al. Severe imported falciparum malaria among adults requiring intensive care: a
retrospective study at the hospital for tropical diseases, London. BMC Infect Dis.
2013;13: 118.

8. Sagaki P, Thanachartwet V, Desakorn V, Sah daD,Cl T t
S, Chierakul W, et al. Clinical factors for severity of Plasmodium falciparum
malaria in hospitalized adults in Thailand. PLoS One. 2013; 8 (8): €71503.

9. Wade KA, Sene BE, Niang EM, Diallo A, Diatta B. [Epidemiology and prognos-
tic value of organ failure during severe malaria in the Principal Military Teaching
Hospital of Dakar, Senegal]. Med Sante Trop. 2012; 22 (4): 422-4.

10. WHO. World malaria report 2013 2014 [cited 2014 March]. Available from: http://

www.who.int/malaria/publications/world_malaria_report_2014/report/en/.

.INS. Notificacion de eventos de interés en salud publica 2010 [cited 2013 Septem-

ber]. Available from: http://ins.gov.co/lineas-de-accion/investigacion/Publicacio-
nes subdireccin Vigilancia/Boletin Notificaci%C3%B3n eventos inter%C3%A9s
Salud P%C3%BAblica 2008-2010 PDF?Mobile=1&Source=%2Flineas%2Dde%
2Daccion%2Finvestigacion%2F%5Flayouts%2Fmobile%2Fdispform%2Easpx%
3FList%3Dac8833b4%2Daaf1 %2D4e66%2D9228%2D9%e5110ff3ca8 %26 View %
3D8cf33f85%2D87dc%2D4292%2Db9fc%2D471£3a397eee%261D%3D1%26C
urrentPage%3D1.

12. Tobon A. [Danger signs in the malaria patient]. Biomedica. 2009; 29 (2): 320-9.

13. Whitman TJ, Coyne PE, Magill AJ, Blazes DL, Green MD, Milhous WK, et
al. An outbreak of Plasmodium falciparum malaria in U.S. Marines deployed to
Liberia. Am J Trop Med Hyg.2010; 83 (2): 258-65.

14.Gonzilez L, Guzman M, Carmona J, Lopera T, Blair S. Caracteristicas
clinico-epidemioldgicas de 291 pacientes hospitalizados por malaria en Medellin
(Colombia). Acta Med Colomb. 2000; 25 (4): 34-2.

—
—_

207



A.R.Bastidas y cols

ica
o Co,%

15.Da Silva-Nunes M, Ferreira MU. Clinical spectrum of uncomplicated malaria
in semi-immune Amazonians: beyond the *“ symptomatic “ vs * asymptomatic
dichotomy. Mem Inst Oswaldo Cruz.2007; 102 (3): 341-7.

16.Raposo CC, Santos JB, Santos GM, Goncalves Eda G, Silva AR. Plasmodium
vivax malaria: related factors to severity in the State of Maranhao, Brazil. Rev Soc
Bras Med Trop.2013; 46 (1): 67-72.

17. Tobon-Castano A, Giraldo-Castro C, Blair S. [Prognostic value of clinical and
parasitological signs for severe malaria in patients from Colombia]. Biomedica.
2012; 32 Suppl 1: 79-94.

18.Taylor WR, Hanson J, Turner GD, White NJ, Dondorp AM. Respiratory
manifestations of malaria. Chest. 2012; 142 (2): 492-505.

19.Martins AC, Lins JB, Santos LM, Fernandes LN, Malafronte RS, Maia TC,
et al. Vivax malaria in an Amazonian child with dilated cardiomyopathy. Malar
J.2014;13: 61.

20.Arboleda M, Perez MF, Fernandez D, Usuga LY, Meza M. [Clinical and
laboratory profile of Plasmodium vivax malaria patients hospitalized in Apartado,
Colombia]. Biomedica.2012; 32 Suppl 1: 58-67.

21.0goina D, Obiako RO. Clinical presentation and outcome of severe malaria in
adults in Zaria, Northern Nigeria. Ann Afr Med. 2012; 11 (4): 245-6.

22.Muley A, Lakhani J, Bhirud S, Patel A. Thrombocytopenia in Plasmodium
vivax Malaria: How Significant?. J Trop Med.2014; 2014: 567469.

208

WY A

N <z,
2 o
2, eutt

6,

“ica cor0®

23.Tobon-Castano A, Piiieros J, Blair S, Carmona J. Clinica de malaria complicada
debida a P. falciparum estudio de casos y controles en Tumaco y Turbo (Colombia).
IATREIA. 2006; 19 (4): 339-55.

24.Echeverri M, Tobon A, Alvarez G, Carmona J, Blair S. Clinical and laboratory
findings of Plasmodium vivax malaria in Colombia, 2001. Rev Inst Med Trop Sao
Paulo.2003; 45 (1): 29-34.

25.Iborra MA, Garcia E, Carrilero B, Segovia M. [Malaria diagnosis and treatment:
analysis of a cohort of hospitalised patients at a tertiary level hospital (1998-2010)].
Rev Esp Quimioter. 2013; 26 (1): 6-11.

26. Bardales F, De la Puente C. Manejo en UCI de la malaria falciparum severa y
complicada. Bol Soc Peru Med Interna. 2000; 13 (1): 30-9.

27. Alvarez G, Tobon A, Pineros JG, Rios A, Blair S. Dynamics of Plasmodium
falciparum parasitemia regarding combined treatment regimens for acute uncom-
plicated malaria, Antioquia, Colombia. Am J Trop Med Hyg.2010; 83 (1): 90-6.

28.Bustos DG, Canfield CJ, Canete-Miguel E, Hutchinson DB. Atovaquone-
proguanil compared with chloroquine and chloroquine-sulfadoxine-pyrimethamine
for treatment of acute Plasmodium falciparum malaria in the Philippines. J Infect
Dis. 1999; 179 (6): 1587-90.

29. WHO. Tratamiento del paludismo grave 2012 [cited 2013 October]. Tercera: [Avail-
able from: http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/101443/1/9789243548524 _
spa.pdf?ua=1.



