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RESUMEN 

En el presente trabajo se realir.Ó una revisión bibliográfica -

de Plasmodium vivax mediante una minuciosa selección de informa-­

ción obtenida de art{culos 1 libros y revistas que se encuentran -

en centros de estudio e: investigación, ast como en industrias qut­
mico-farmacéuticas; organizándose en tal forma en que se da a con~ 

cer desde el nombre Je la enfermedad hasto. su tratamiento y profil,!. 

xis. 

De esta integración se conoce finalmente como ha :ido e\·olucio­

nando el estudio e investigación de esta enfermedad a nivel mundial 

y nacional. Con respecto a información actualizada de Paludismo -

por f.:_~ en México, se obtuvo principalmente de la DirecciOn 

de Enfermed;1des Transmisibles por vector y zoonosis, así como de -

la Organización Mundial de la Salud/Oficina Panamericana de ln - -

Salud (OMS/OPS). Por otro lado, a nivel mundial 1 se tiene info!. 

mnciOn .tctualizada escasa de este parásito, ya que" en varios pa1-­

ses ha sido erradicado o controlado. 



INTRODUCCION 

La t'arasitologta ocupa un lugar de primer!sima relevancia e­

importancta, sobre todo en los pa!sea latinoamericanos que, por -

su nivel socio-econ&nico, localización geográfica, variedad de 

climas y costumbres, hacen que las enfermedades parasitarias ocu­

pen lugares prepoderantes como problemas de salud pública. 

Se sabe que las enfermedades parasitarias han producido, 

través de los tiempos, más muertes y daños econOmicoe a la human.! 

dad que todas l~s guerras juntas. Generalmente en los palees con 

poco o nulo desarrollo socio-económico es donde las enfermedades­

parasitarias o las parasitosis se presentan con mayor frecuencia, 

viéndose ésto favorecido por las condiciones climato!Ogices y por 

la falta de información y asistencia médica en las zonas rio urba­

nizadas, ya que en los paf ses desarrollados social, médica y ec.2, 

nómicamcnte, las enfermedades parasitarias han sido erradicadas­

º tienen poca significación. 

Dentro de los estudios epidemioléigicos de parasitología, te­

nemos que el Paludisn:.o ha tenido importancia preponderante desde­

la fundacii5n de la Organización Kmdial de la Salud (OMS), dado -

que tiene una vasta zona de distribuc iÓn mundial; ocupando los -

primeros lugares en aquellas zonas desurbanizadas y con falta ca­

si total de asistencia médica y medidas preventivas en cuanto al­

desarrollo de los agentes etiológicos responsables de esta enfer­

medad. 

La República Mexicana no escapa a estas estadísticas mundia­

les, encontrándose entre los primeros patees que estudiaron pla-­

ncs de trabajo para la erradicación de esta enfermedad, los cua­

les, lograron avances muy importantes, pero que han quedado sin 

concluir dada la situación presupuesta! que nos aqueja en todos -

los sectores de nuestra República, aunando a esto, otros facto-



res de organización, defectos en los estudios epidemiológicos, -

resistencia de los vectores a los insecticidas, factores socia-­

les, como son los de migración y educación sanitaria deficiente. 

As!, podemos mencionar que en estudios de 1979, las entida-­

des más afectadas en orden decreciente, tenemos los estados de: -

Oaxaca, Chiapas, Sinaloa, Michoacán y Guerrero, que contribuyen -

con el 84.4% del total nacional; registrándose 21 1 761 casos de 

Paludismo para una tasa de 2.B por 10 1 000 (Tay Zavala, 1982); e.!!_ 

contrándose que la incidencia de Plasmodium ~es la que ocupa 

el' mayor porcentaje estad!stico, por lo que nos decidió a la pr!_ 

sentaci6n de est~ trabajo. 

OBJETIVO 

Estudio, integración y actualización de las investigaciones­

en Plasmodium vivax con respecto a su epidemiolog!'.a, diagnóstico, 

tratamiento y profilaxis con la finalidad de establecer su tras-­

cendencia socio-econi5mica en el Pa!s. 

MATERIAL 

Para la elaboración del presente trabajo, se obtuvo inform_! 

cii5n de libros, revistas y manuales de Parasitologta. con la fi­

nalidad de llegar a cumplir con el objetivo señalado. 

La informacii5n fué obtenida de bibliotecas, hemerotecas, 

centros de investigación e industrias qu!micas, los cuales son: 

L- Cent~o de Investi.gacii5n y Estudios Avanzados del I.P.N. 

2.- Centro ~dice Nacional del I.M.s.s. 
3.- Cent~o ~'1dico ·La Raza del l.M.S.S, 

4.- Dirección General de Educación ·Profesional de la S.S. 



(Secretar!n de Salud} 

s.- Dirección de Lucha contra el Paludismo s.s. 
(Secretaría de Salud) 

6.- Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia U.N.A.1'-1. 

7 .- Hospital Infantil de México. 

8.- Instituto de Biolog{a U.N.A.M. 

9.- Instituto Nacional de Investigaciones Pecuarias. 

10.- instituto Mexicano de Atención a la Niñez. 

11.- Instituto de Salubridad y Enfermedades Tropicales s.s. 

(Secretarla de Salud) 

12.- OrganizaciOn Panamericana de la Salud. Oficina 

SanitariaJ Panamericana, Oficina Regional de la 

OrgltnizaciOn Mundial de la Salud. 

13.- Qutmica Hoechst de México, S. A. 

METODOLOGIA 

La metodolog!a que se siguió para la elaboración de este tr!!_ 

bajo consta de tres puntos: 

a} Obtención del material que consistió en libros, revis­

tas y manuales de Parasitología, así como también re-­

vistas médic:as. 

b) La consulta de esta información se realizó en bibliot.,! 

cas de Escuelas de Estudios Superiores, Centros - - -

Médicos e Industrias Farmncéuticus que se mencionan ª.!!. 

teriormente. 

e) La integración del material se organizó de acuerdo a -

los siguientes puntos: 

1.- Nombre del parásito¡ 2.- Clasificación; 3.­

Historin; 4.- Nombre de la Enfermedad; 5.- Especies­

Afectadas; 6.- Localización en el hospedero; 7 .- -­

Distribución geográfica; 8.- Aspectos epidemiológicos; 

9.- Morfolog!a; 10.- Ciclo de vida; 11.- Patogenia;-



12.- Sintomatologta; 13.- Diagnóstico; 14.­

Profilaxis y; 15. - Tratamiento. 

NOMBRE DEL PARASITO 

Plasmodium vivax (Grassi y Feletti, 1890). Laveran observó 

por primera vez a !.:. vivax en 1880, pero no lo diferenció como -

tal. En 1886, Golgi lo describió por primera vez como especie S!, 

parada, pero el pariísito no recibió nombre espec!fico, sino has­

ta 1890, en que Grnssi y Feletti lo denominaron Haemamoeba ~ 

debido a la gratl agilidad que muestra el trofozotto al aesplazar­

se de un lugar a otro. Se cree que fué Labbé en 1899, el que de­

nominó a esta especie ~ vivax. 

Sinónimos% Oscillaria ~ (Laveran, 1881); Plasmodium 

~ (Golgi, 1889); Haemamoeba ~ (Grasa! y Feletti, - -

·1890); Plasmodium malariae tertiaoum (I,abbé, 1899); Haemamoeba­

~ variedad tertiana. (Lavcran, 1901); Plasmodium - - - -

~ (Billet, 1904). 

Phylum 

Clase 

Subclase 

Orden 

Suborden 

Familia 

Género 

Levine, 1981. 

CLAS IFICACION 

Apicomplexa (Levine, 1970) 

Sporozoea (Levckart, 1879) 

Coccidea (Levckart, 1879) 

Eucoccidea (Leger y Duboseq, 1910) 

Hemosporidiidea (Danilewsk.y, 1886) 

Plasmodiidae (Mesnil, 1903) 

Plasmodium (Marchiafava y Celli, 1985) 

Plasmodium ~ (Grassi y Feletti, 1890) 



lllSTORlA 

El Paludismo es una de las enfermedades que ha padecido el ho.!, 

bre desde las épocas más remotas. Se. encuentra citado en los ant.!, 

guos documentos literarios, como las escrituras chinas y los papi­

ros egipcios. 

Las descripciones más completas del Paludismo, fueron hechas­

en la Roma Antigua, en donde causó más estragos que en cualquier -

otro pa!s europeo. Desde el siglo l a.c., los escritores roma.nos 

Marco Terencio Varron y Columcla, asociaron la propagación del -

Paludismo con la existencia de mosquitos (Tay Zavala, 1982). 

En 1631, Don Juan de Vega, usó la infusión de la corteza de 

la quina para tratar y curar el Paludismo a Don Luis Jerónimo de -

Cabrera y Bobadilla, IV Conde de Chinchón; siete años más tarde, 

su uso se extendió a toda Europa. 

Ll Paludismo en México, se cree que fue introducido por los 

conquistadores españoles e inclusive, que esta enfermedad coadyuvó 

importantemcnte a la conquista. 

En 1877, lo. Academia Nacional de México, señala que se hici_! 

ron importantes estudios sobre el padecimiento, desde el punto de 

vista de sus manifestaciones, en especial, de su forma. perniciosa, 

ocupándose particularmente de su etiología, frecuencia y gravedad 

(Dirección de Lucha contra el Paludismo, s.s. A., 1983). 

En 1880, Laveran descubrió el agente etiológico del Paludismo­

y demo~tró que era un microorganismo de naturaleza animal. 

Danilewski 1 en 1885, describiO el Paludismo aviar, Cuatro -

años más tarde (1889) Sajaron hizo, por primera vez la descrip-:­

ción detallada de !.:._ falciparum. 

En 1890 1 Romanowski introdujo en el estudio microscópico de-



los plasmodios 1 el método panóptico de coloraciOn con azul de me­

tileno y eosina. 

En 1897, Ross, descubrió el Transmisor del Paludismo, el -

mosquito Anopheles y más tarde, todos los estadios de la esporog,2_ 

nia en el mosquito, confirmados experimentalmente por - - - - -

Bastianelli, Gignami y Grassi un año después, en mosquitos alime,!l 

tados con sangre de enfermos de Paludismo. 

En 1922, fué descubierto ~ ~ en Africa. 

En 1934, Raffaele y~· descubrieron las fases exoeritroc! 

ticas apigmentadas en el ciclo esquizogónico de los plasmodios -

del Palud.ismo de las aves. 

En 1948 • Garnham 1 hace lo propio con L. cynomolgi en los -

monos y el mismo nño describe la fase exoeritroc!.tica de ,L. vivax. 

en los hepatocitos humanos (Tay Zavala, 1982). 

En 1936, se crea la Oficina de la Campaña contra el - -

Paludismo en ?4xico. 

No obstante la sostenida labor por la Campaña para el quin-­

quenio 1948-1952, se registraron anualmente unos 2.5 millones de 

casos; de los que fallec1an unos 25,000 enfermos (ComisiOn -

Nacional para la Erradicación del Paludismo, S.S.A., 1983). 

Por otra parte, los conocimientos sobre la epidemiologta del 

Paludismo y la lucha antipalúdica; que se hab!.an venido adqui--­

riendo en diversos países durante la primera mitad del siglo ac-­

tual, permitieron a las autoridades internacionales de salud, 

vislumbrar la factibilidad de la erradicación de este padecimien­

to a nivel mundial. 

En 1954, México sostiene, en la XI~ Conferencia Sanitaria -

Panamericana, celebrada en Santiago de Chile, la factibilidad --­

práctica de la erradicación del Paludismo, no sólo en nuestro ---



pats, sino en el Continente Americano. 

· La decisión de lleVar a efecto la erradicación del Paludismo 

en México, fué formalmente notificada en la VIII Asamblea Mu.ndial 

de la Salud, celebrada en mayo de 1955 en la propia ciudad de - -

México, D. F. Consecuentemente, con esta posición, el personal -

de la, en aquel entonces, Campaña Nacional contra el Paludisino y 

Profilaxis de la Fiebre Amarilla, en colaboración con asesores i.!!, 

ternacionales, ~laboró el "Proyecto para la Erradicación del - -

Paludismo en México", documento que sirvió de base para la fer~ 

18ci6n de un ~onvenio con la Oficina Sanitaria Panameric.ana, 

OrganizaciOn Mun~ial de la Salud (OPS-01'$) y el Fondo de las - -

,Naciones Unidas para la protección de la Infancia (UNICEF). Con 

estos organismos México suscribe un· plan tripartita de operacio-­

nes, con el objetivo fundamental de la "Erradicación del - - - -

Paludismo" en todo el país y en el que se detalla la acciOn, los 

compromisos de las partes integrantes y se precisa la duraciDn -

del acuerdo (Comisión Nacional para la ErradicaciOn del - - - -

Paludismo, S,S,A., 1983), 

A partir ele! mes de Diciembre de 1955, la Comisión Nacional­

para la erradicaciOn del Paludismo en México, comenzó formalmente 

sus trabajos. Por tanto, ya en 1956, se procedió a realizar la -

fase preparatoria, estableciendo en el pa!s catorce zonas la - -

~omisión Nacional para la Erradicación del Paludismo (CNEP). En­

esta fase, se determinó el área palúdica en ~xico, que compren­

dia 1'150,000 Km2 , equivalente al 58.2% del Territorio Nacional, 

con 64 ,252 localidades y una poblaciOn que representaba el 53.1%­

del total en ese año (Fig. No, 1). 

A partir de 1957, se incició la Fase de Ataque, que consis-­

tiO en el rociado de las casas con insecticidas de acción persis­

tente, siguiéndose los preceptos de la época, habiéndose utiliza­

do básicamente DDT y en algunas áreas, Dieldrin (3,4,5,6,9,9- - -

Hexacloro-la,2, 2a, 3, 6, 6a, 7, 7a-octahidro-2, 7 :3 ,6-dimetanonafto - -



!, 3-~ oxireno; 1 1 2 ,3 ,4, 1O,10-hexacloro-6, 7-epoxi-1,4 ,4a,5, 6, 7 ,B,B!. 

octahidroendo 1 exo, 1,4 :5,8-dimetanonaftalcno). Después de un pe­

ríodo de cuatro años de aplicación de rociados domiciliarios se-­

mestrales, se logró reducir la Transmisión, en gran parte, del -­

área palúdica inicial y, se clasificaron las primeras áreas en f_! 

se de consolidación (Comisión Nacionnl para la Erradicación del 

Paludismo, S.S.A., 1983). 

De manera experimental, a partir de 1962, en áreas circuns-­

critas y con miras e encontrar la solución de la persistencia de­

la Transmisión, se efectuaron diversos planes experimentales de -

campo, con duración aproximada de dos años cada uno, en áreas se­

leccionadas por sus altos niveles de Transmisión en los que, como 

promedio, vivían entre cien mil y doscientos mil habitantes. 

Al finalizar 1969, la situación epidemiológica del área palg_ 

dica modificó en algunas regiones ya que, por un lado, se regis-­

tró un mayor número de casos en el área de ataque que los espera­

dos en }Jase a los datos de los años anteriores y por otro, se de­

sarrollaron broten de alguna consideración o el resteblecimiento­

de. la Transmisión, en diferentes partes del área que aún estaba -

clasificnda en fase de consolidación. Esa relntroducción del - -

Paludismo se originó como consecuencia de la vulnerabilidad prop.!_ 

ciada por los movimientos migratorios de carácter principalmente­

agr!cola, con fines de colonización y recolecct6n de cosechas, -

hacia áreas de alta receptividad para el padecimiento, ubicadas -

en su mayor parte en los estados de Veracruz, Tabasco, Campeche,­

Yucatán, Quintana Roo, Michoacán, Sinaloa y Baja California Sur. 

Al iniciarse 1970, las autoridades superiores concientes de­

la situación que había venido prevaleciendo en el Programa y con­

miras a aliviarla en la medida de lo posible, acordaron que se i!!. 

crernentnran los trabajos en un área seleccionada del país, para -

lo cual, primeramente, se regionalizó el Territorio Nacional, e!. 

tableciéndose tres regiones, a saber: Región de la Vertiente del 
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Golfo de México y Pen!nsula de Yucatán, Región de la Vertiente -

Sur del Océano Pac!fico y Región del Noroeste del País (Fig. 2). 

A partir de 1976, la endemia palúdica, no obstante permane-­

cer focalizada en ciertas áreas, principalmente de la Región de -

la Vertiente Sur del Océano Pac!fico, presentó un recrudecimiento 

y una dispers16n, afectando, sobre todo, el área limitada con la 

República de Guatemala y con Belice, por la vulneración causada -

por los numerosos inmigrantes de Centroamérica; aunados a la ap_! 

riciOn de brotes epidémicos en distintos lugares de las regiones­

'mencionadas. 

Sin embarB;o, para 1983, ante la dif!.c.il situación económic:a­

por la que atraviesa el Pa!s, por acuerdo superior y acorde con -

la pol!tica gubernatnentnl, se llevó a cabo la reestructuración -

del Programa .. 

De tal suerte, la Comisión Nacional para la Erradicación del 

Paludismo, se transformó en una Dirección de Lucha contra el - -

Faludismo, la que, además de introduCir los cambios para raciona­

lizar las actividades de acuerdo con la situaciOn epidemiolOgica­

del padecimiento de cada región, área y localidad, ha establecido 

lae prioridades de a.tenc1Cn a las mismas, para el logro de los oE_ 

jetivos (Dirección de Lucha contra el Faludismo, S.S.A .. , 1983). 

NOMBRE DE LA ENFERMEDAD 

El Plasmodium ~. es la especie que, con mayal' frecuencia 

infecta al hombre, el que más prevalece en zonas templadas y es -

el agente causal de un tipo de Paludismo conocido como Terciano,­

Terciano benigno, Fiebre terciana benigna, Malaria vivax o, - - -

Faludismo vivax. 

El Paludismo es una enfermedad infecciosa transmisible prod~ 
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cida por protozoarios, parásitos del género Plasmodium y trans;.. 

mitidos al hombre por las hembras adultas de mosquitos del género 

Anopheles (Meigen, 1818) ¡ cuyo eintomatologla t!pica está re­

presentada por fiebre con caracter!sticas especiales¡ anemia y "'.' 

esplecnomegalia. Aunque generalmente ·es un proceso agudo, puede 

tener una evolución crónica (Dirección de Lucha contra el - -

Paludismo, S.S.A., 1983). 

ESPECIES AFECTADAS 

Desde el punto de vista práctico, e1 hombre parece ser la­

Única fuente de infección paTa el mosquito poi- plasmodios huma-. 

nos, aunque en algunas zonas del Centro de AfriCa, no puede ne­

garse la posibilidad de que existan infecciones humanas origina-­

das en chimpancés y otros simios. En experimentos de laborator.io, 

Taliaferro y Talia ferro (1934), lograron transmitir el !:_ -

falc ipa rum al mono aullador, ~ !.l?.!.• en Panamá, Rodhain 

y Muylle (1939) inocularon el f.:.. vivax a un chimpancé; - - -

Knowlesi y Das Cupta (1932) y otros investigadores, han infec­

tado a seres humanos con !.!_ ~. de una especie de monos -

hallados en Malaya; Rodhain (1940-1948), ha demostrado experi­

mentalmente que, . el !:,. ~ del chimpancé, es idéntico al 

EL ~ y, ha infecta do a se re~ humanos con el primero de e!. 

tos plasmodios y, a chimpancés con el segundo, obtenido del ho~ 

bre. Pero de la experiencia que se posee hasta hoy, se deduce -

que tienen que ser raros ],os casos de Paludismo en el hombre por 

mosquitos portadores de plasmodios de simios, 

LOCALIZACION EN EL HOSPEDERO 

A Plasmodium ~' se le encuentra en el endotelio de bazo, 
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htgado, pulmOn o, en sangre, dependiendo de la etapa de reprodu.s 

ciOn en que se encuentre, conociéndose una fase preeritrocítica -

del parásito y una eritrocítica (Carro! Faust, 1974). 

DISTRIBUCION GEOGRAFICA 

Los l!mitcs geográficos del Paludismo humano no son constan­

t .. ~s, pues han ido cambiando siglo tras siglo, a medida que el pa­

rásito invad!a nuevos territorios o abandonaba otros. 

Desde sus centros de origen, situados probablemente en 

Africa, el par8sito se ha propagado a todas las regiones de la -

Tierra donde han encontrado condiciones favorables. 

La Última invasión importante se produjo con toda probabili­

. dad en la época en que los conquistadores españoles, venidos de -

Europa y los esclavos originarios de Africa entraron en las - - -

Américas. Desde entonces, la infección palúdica ha ido retroce-­

diendo. 

El Paludismo es endémico en una ancha faja que rodea al glo-· 

bo; cierto es que, dentro de esa faja hay algunas regiones inde!!!. 

ncs, bien porque los vectores no pueden vivir en ellas o bien - -

porque no albergan parásitos (OMS, 1969. Parasitolog!a del - -

Paludismo). 

Desde 1920, el Paludis_mo ha llegado a invadir desde la - - -

Cuenca del Duina, cerca de Arcángel, en la U.R.S.S. (641> de lati­

tud N), hasta Córdoba, Argentina (321> de latitud S). Se ha obse!, 

vado a 2, 770 m, 1 de altitud en la región de Cochabamba, Bolivia,­

donde el~ pseudopunctipennis es el vector y, a 2,591 m., cerca 

de Londiani, en Kenia, Africa 1 donde los !!_ gambiae, !!! funestos, 

importados, se albergan en las cabañas de los naturales. Se dice 
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que el !i!., superpictua es el vector del Paludiaao a 2,850 m., en 

Tadshik, U.R.S.S. (Tedshikiatán). al sur del Asia Central. En• 

contraste, la enfermedad ae ha registrado tambi¡n en el .Valle del 

Mar Muerto, a 400 11 .. , bajo el nivel del ur. Naturalmente, hay 

D1ucha1 zonas no infectadas dentro de estos l'tmites de altitud y l!,. 

titud. En lo que atañe al centro y sur d~l Pacifico, no hay ........ 

Anophelea en las islas de los Galápagos, Marquesas, Fidji, 

Nueva Caledonia, Nueva Zelandia, Marshall, Carolinas y, por lo 

.t~anto, no son palúdica&. Lo mlamo sucede en las islas Hawaii. A 

prlncipioe de la Segunda Guerra Mundial 1 apareció el Anopheles -

subpictus tndefit\ltus én Guam; per~ haata ahora, no se ha obse!. 

vado en esa isla la transmisión del Palud~smo. 

Es muy probable que la transmisión del Paludismo en el mundo, 

haya alcanzado su máximo entre 1885, cuando se presentó en el Sur 

de Canadá' y, 1922 a 1923. que se registró cerca del Ct'rculo - .. 

·Polar Artico, en Rusia. Desde esa última fecha• se observa que 

tanto 111 extensión de la enfermedad como la morbilidad de la mhma 

tienden a disminuir en los Últimos años en forma acelerada, si -­

bien en grade mucho mayor en unos pa!~es que en otros, (compáren­

se las Figuras 3 y 4), por ejemplo: en las antes zonas palúdicas 

de los Estados Unidos de América del Norte y en Venezuela, - - - -

Guayanas (francesa e inglesa) 1 Brasil, Italia, Yugoslavia, - -

Grecia, Chipre, Islas Mauricio y Ceylán, la mortalidad y mor­

bilidad por Paludismo, han experimentado enorme reducción. En -

extensas zonas de Bombay y de Misora, en la India, en Formosa y 

Thailandia, se ha interrumpido por ejemplo, la transmisión de la 

enfermedad y muchos otros pa!ses pa1Úd1co.s pueden .señalar con org~ 

llo las zonas en que el Paludismo ha dejado de ser un problema de. 

sanidad, No obstante, quedan aún grande& zonas de intensa ende­

mia palúdica en América, ent~e los 15ª de latitud S., Asia, al 

sur de los 40ºN., Indonesia, sudoeste del Pacifico y Africa 

(Carrol. F,, 1974). 

.. .... 

.. ~· 
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Se ha estimado que en los años 1940 hab!a 350 1 000,000 de ca­

sos de Paludi.smo repartidos por todo el mundo, lo que hacía del -

Paludismo la primera enfermedad humana. De este número, alrede-­

dor de tres millones de personas mor1an anualmente. Aunque los -

programas de control de Paludismo, fundamentalmente tendientes a­

la destrucción del mosquito, patrocinados por ciertas naciones, y 

por la 01'5, han reducido el número de casos a 250 1 000, 000, en - -

1958, el Paludismo continúa siendo el principal problema sanita-­

rio en muchas partes del mundo, como las tropas oorteamericanas­

e~ Vietnam pueden testificar. Además se producen per!odos erupt.! 

vos de formas epidémicos del Paludismo en Breas supuestamente CD.!!. 

troladas, debidó a la relajación del control, como lo demuestra -

el brusco aumento de la incidencia d.e la enfermedad, ocurrido du-

rante los años 1967 a 1970 en Ccylán y la India (Cheng, 1978). 

En 1956, la Comisión Nacional para la Erradicación del - - -

Paludismo en ~xico, determ1nó el área palúdica que comprendta -­

' l' 150 ,000 Km
2

, equivalente a 58.2% del territorio nacional, con -

64, 252 localidades y una población que representaba el 53 .1% del 

total nacional en ese año. 

Como se mencionó con anterioridad, en el año de 1970, la - -

República Mexicana se dividió en tres regiones y a partir de este 

momento, los datos de Paludismo en los estados fueron recopilados 

por las sedes establecidas para, posteriormente concentrarse en -

el D.F. Desde 1970 a la fecha, se sigue realizando, teniendo lo¡; 

datos que se observan en el cuadro No. 5. 

Plasmodium vivax. 

Aunque .f.! ~ puede soportar temperaturas elevadas y, al -

igual que f!. falciparum, prolifera en las regiones tropicales y -

subtropicales, también es capaz de adaptarse en las regiones de -

temperaturas más bajas y penetrar mas en las zonas templadas que 

L. falciparum, En los trópicos es frecuente que los parásitos -
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fig'• 3 Mapa que muestra la extensi6n de la malaria en el muñdo antes de que se 
instauraran medidas de control y de erradicaci6n ( SegÚn Al varado y Bruce-Chwatt, 
cortee!a de la Or~ani7.aci6 · 

1 ···o 
.. , 1 

~~:-~ 
'O 

~ 
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Fig. 4 Mapa que muestra las zonas afectadas por la malaria: zOnas en las que la 
erradicacicSn está en marcha, "1' zonas donde la erradicaci6n ho. sido total (segdn 
la Organizaci~n Mundial de la Salud, 195~), 

. , 

Areaa en que .la malaria ha desaparecido 
[=:J sin utilizar medidas antipalúdicas 

f:¡;!,~:bi·~:I Areaa originalmente palúdicae 

~ Erradicaci6n en avance 

- Erradicaci6n total. 

,. -~ 
' R7ulqu 
'b . 
'• • 

·~, .. ~·"i!i• 
~~ .. 
~-· 

~ 

~ 
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Cuadro No. 5 Caooa de Paludismo por Entidad en la República Mexicano de 1970 e 1983. 

1970 
Agu•sealienteo 2 

Boje Celif. Nte. 

Bej e Cali f, Sur 

Canipeche 

Coahuila 

Colima 

Chiapas 

Chihuaht.a1 

O is tri to Federal 

Oúrengo 

Q..ienejuato 

ll.Jerrero 

Hidalgo 

Jalisco 

Alhdco 

Michonce:n 

tobrelos 

Neyerit 

Nuevo ~Ón 

OaJC.ece 

Puebla 

9 

o 
'582 

3 

360 

4389 

652 

40 

356 

303 

9994 

445 

796 

901 

5319 

672 

864 

2 

1f.515 

2E80 

1971 
o 

o 
223 

4 

149 

1972 1973 1974 
o 2 4 

o 
2 

40 

115 

a 

o 
10 

2 

61 

o 
3 

38 

3636 2907 2~ 

13 

190 

709 

38 

348 

135 

8147 

284 

491 

336 

3Bf4 

1129 

003 

4 

4365 

)677 

f576 1058 1223 

2B 

256 

49 

14 

406 

rn 

1S 

522 

27 

3601 2596 2871 

?52 

440 

116 

316 

340 ,, 
157 

256 

46 

3474 3529 3309 

142 154 

f.74 1023 

o 2 

273 

836 

7080 5405 7093 

1056 530 345 

1975 
20 

.O 

8 

B 

9 

2965 

861 

21 

317 

6 

4573 

86 

1?0 

29 

2409 

309 

f04 

7576 

296 

1976 
4 

o 
o 
f¡ 

2 

1EB2 

513 

13 

:m5 

10 

3001 

42 

99 

61 

1575 

322 

596 

3 

1977 
o 

o 
44 

5 

2110' 

633 

10 

211 

o 
3366 

44 

E9 

33 

2266 

357 

fíl3 

3 

504? 5034 

406 S/9 

1978 
1 

2 

2 

1979 
15 

4 

331 

o 
? 

5389 

097 

' 17 

194 

o 
1576 

119 

88 

1980 
4 

o 
4 

813 

9 

16 

1981 1982 1983 
2 

o 
4 

3 

10 

o 
5 

16112 2441 3856 

o 
8 

o 4 

26 114 

7402 10€42 14977 25563 

431 

63 

205 

658 

39 

380 

o 

837 1016 

19 38 

720 600 

3 o 

1679 2129 2318 31fi7 

o 
142 

63 

3 

190 

56 

2 o 
801 ?37 

EO 227 

220 

o 
8 

2875 

448 

7 

271 

5 

1878 

4 

116 

42 

2225 1926 2152 2439 2206 4596 

480 

411 

6 

235 

486 

o 
5€2? 6239 

612 382 

410 

602 

5 

S6 30 87 

918 1561 1450 

8 2 4 

7978 14897 15031 15194 

224 170 327 1290 

... 
"' 



19?0 1971 1972 19?3 19?4 19?5 

QJ•Ntero 180 199 283 2oci 107 23 

Q.Jintane Roo 1199 537 31 17 2 1 

San Luis Potosi 487 388 108 1íl 11 14 

Sinaloa 5216 3759 :1194 39$ 6274 5596 

Sonoro 716 581 394 358 729 791 

Tabasco 104 95 72 34 34 10 

TMaJlipes 8 l 20 10 9 1 

Tho<cala o 1 1 o o o 
Verecroz 3576 1226 ~ 338 300 167 

Yucl!ltan ros 234 16 o 4 o 
Zacetecas 93 82 65 66 96 47 

19?6 19?7 19?6 19?9 

12 9 o o 
37 74 214 316 

9 o 5 1 

3869 2856 279? 2230 

36S 318. 545 294 

14 6 52 61 

1 1 1 o 
1 1 o 1 

129 73 121 66 

o 15 22 54 

34 29 83 53 

1900 1961 1962 1983 

1 o o o 
658 493 1435 2782 

1 4 5 2 

2393 5491 6127 9835 

277 532 f.15 547 

253 6(JJ 1440 2473 

o 2 o 103 

o 1 o 3 

185 559 629 1011 

67 43 128 210 

46 28 141 95 

'iNcci6n 1111 wcha contra el 

'aludisma.s,s.A. 1963. 

¡;j 
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terminen su desarrollo en el mosquito en un plazo de ocho d'f.as; a 

17 .SºC, el desarrollo exige un mes y en las condiciones naturales 

muchos mosquitos no sobreviven lo suficiente para transmitir la -

infecciOn, por debajo de lSºC es muy poco probable que se pueda -

completar al ciclo esporogónico. De este modo, la especie - - -

f.: vivax no se suele encontrar miis allií de la isoterma de verano­

de lSºC, en realidad, la transmisión cesa mucho antes de ese 11m.!. 

te, bien por falta de vectores, bien por otras razones. l.!, ~ 

ha sido el principal ·factor de mantenimiento de la endemia palú.d.!, 

~a en las zonas templadas, por adaptarse en el mosquito a temper.!. 

turas estivales más bajas' que!.:_ falciparum. Además, es frecuen­

te que en el hospedero humano pueda sobrevivir en forma latente a 

los fr1os del invierno. Los antiguos 11mites de distribución del 

f! vivax en Europa, pesaban al oeste por las costas de Inglaterra 

y al norte por la regiOn Arcángel, en la U.R.S.S. En Asia, la e.!!. 

pecie se extend!a hasta el r!o Amur (Manchuria). En América del 

Norte, los focos de infección de las costas del Atlántico y del -

Pac1fico llegaban hasta Nueva Inglaterra y Oregon, respectivame!!. 

te y, en la región de los Grandes Lagos f.! vivax alcanzaba el Te­

rritorio Canadiense. Los limites meridionales de la zona pare--­

c!an estar determinados más por la ausencia de vectores que por -

la temperatura. En Sudáfrica y en América del Sur la infecci6n -

endémica era rara pasado el paralelo 30 y en Australia la especie 

se manten1a con dificultades. 

Desde la Segunda Qlerra M.mdial, la situación se ha transfo!, 

medo. La es pee ie ha desaparee ido de Europa, los Estados Unidos -

de Norteamérica y la U.R.S.S., ast como de cierto nGmero de regi~ 

nes asiáticas. Con pocas excepciones, los 11mites septentrional­

y meridional de las áreas de distribución de E_: ~ y - - - -

.!_: falciparum parecen coincidir en la actualidad. 

La distribuciOn de ~ ·~ en Africa no está bien delimita-
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da. En la mayor parte de las regiones esta especie es menos num_c:. 

roso que P. falciparum y no parece existir en las zonas de Africa 

Occidental, donde lo población negra tiene, probablemente, una r_c:. 

sistencia natural a esta infección. Su prevalencia en relnciOn -

con la de otras especies, sólo es alta en los territorios situa-­

dos en los 11'.mites septentrionales de su área de distribución: --

94% en Argelia; 92% en Marruecos; 99% en Túnez y 96% en el bajo 

Egipto. Al parecer ha quedado eliminado de las Islas Mauricio y 

la infección natural por este parásito es desconocida en Camerún, 

~ªºª• Liberia, Nigeria, Senegal y Togo. La proporciOn de infec­

ciones por f.: vivax, respecto al total de infecciones es la si­

guiente: Uganda, Q.2%; Zanz1bar y Pemba (República Unida de -­

Tanzania), menos del 1%¡ Sudán ~ridional, 1%; Rhodesia del -­

Sur, 3.5%; Sudáfrica, 5%; Swazilandia, 4.10%; Sudán SeptentriE,. 

nal, 13.22%; Etiop1a, 0.40%. se ha observado la existencia de 

esta especie hasta 1,, 700 m •. , de altitud (Swazilandia, 1,150 m. ¡­

Sudáfrica, 1,150 m.; Uganda, 1,500 m.; Rhodesia del Sur, - - -

1,600 m.; República Democrática del Congo, 1, 700 m.) Cuadro --

No. (Parasitologta del Paludismo OMS, 1969). 

f.! vivax ocupa una ancha faja que atraviesa el continente. -

Su 11mite septentrional no está claramente definido, pero parece 

ir desde Turquta, al oeste, hacia la República de Corea, al este, 

pasando por el norte de lriin, Afganistán, Pakistán Occidental y -

Nepal. La especie parece haber sido erradicada de Israel, Ltbano, 

China (Taiwán) y Unión Soviética. - No se poseen informaciones so­

bre China Continental, Corea del Norte ni Vietnam del Norte. Las 

respuestas a un cuestionario de la O~ indican los siguientes Pº!. 

centajes de infección por f.! vivax (calculado en función del to­

tal de infecciones: Arabia Saudita, 7%¡ Brunei, 20%; - - - -

Thailandia, 21%; Camboya, 28%; Sabah, Malasia Oriental, 40%;­

Laos, 45%; Pakistán Oriental, 57%; Sarawak, Jof.alasia Occidental, 
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Cuadro No. Proporción del Total de Infecciones en Distintos Países 
del Continente Africano. 

Pala Año P. P. P. P. 
falci2!!;rum Vivax Malariae "O'Vale 

Argelia 1953 63 34 01 DO 
1967 06 94 41 DO 

Camerún 1967 91 DO 06 02 
Congo 1967 94-100 l-5 0-3-3- raras 
Dahomey 1964 87 DO 15 01 
Etiop!a 1967 60-100 00-40 01-10 01 
Ghana 1967 hasta 80 DO hasta 25 hasta 05 
Liberia 1965 70-95 DO ll-26 0-5 
Marruecos 1961-1962 13 64 17 00 
Mauricio 1966-1967 09 72 01 00 

1960 59 39 02 00 
Mauritania 1967 80-90 03 10 0.1 
Nigeria 1967 85-90 00 10-15 01 
Estado Occident.al 1967 80-90 ºº hasta 15 hasta 04 
República Arabe Unida 1940 36 44 00 00 
Bajo Egipto 1950 09 91 00 00 

1960 01 95 00 00 
1967 04 96 DO ºº Alto Egipto 1945 41 59 00 00 
1950 12 88 00 00 
1960 03 97 DO 00 
1967 06 24 DO DO 

· República Unida de Tanzania 1967 hasta 95 01 01-05 01 
Rodesia del Sur hacia 1960 hasta 90 03-05 01-02 raras 
Senegal 1967 80-85 00 15-20 01 
Sudáfrica 1960 95 05 01 00 
Sudán 
Provincias Septen-
trienales 1961-1964 18-87 13.22 00-02 
Provincias Ecua to-
rieles 1961-1964 99 01 01 7 
Tago 1967 80-100 00 00-25 00-02 
Túnez 1967 01 99 01 
Uganda 1967 92 00.2 07 01 

PARASITOLOGIA DEL PALUDISMO. 

OMS, 1969 



Cuadro No. 7 Proporci6n del Total de infecciones en paises de Asie UediterrAneo 
Oriental y Sodoeste Asiático, 24 

Proporci6n (j(.) del total de 
P A IS Año infecciones • 

.!!.. !!la!. _e, vivBX, .f:.~ ---·-
Arabia Saudita 1967 92 ? 1 

Irek 1958 26 ?O 1 
1966 16 93 1 
1967 11 89 1 

Irán 
Regi6n ·del mar Caspic 1950-54 22 68 10 
Noroeste 1950-54 6 90 a 
Este 1950-54 10 ?5 ? 
Centro 1950-54 2? ?1 2 
sudoeste 1950-54 33 54 13 
sudeste 1950-54 31 53 1? 
Ragi6n del mar Caspic 196? 2 99 o 
Noroeste 1967 2 92 o 
Ea ta 1967 6 91 3 
Oeste. 1967 5 95 o 
Centro 1967 6 93 1 
sudoeste 196? 13 B? o 
Sudeste 196? 15 as 1 
Bender Abbas 

19611 36 sa 
1965 53 4? 
1966 fil 40 
196? 60 32 

Israel 1948 32 68 0,6 
1955 15 93 2 

Jordania 1959 35 59 6 
1967 10 90 o 

Ubano antes de 
1947 20,44 45,?B 2.12 

Siria ant•s de 
1967 59 40 1 
196? , 99 1 

Turq.J!a 1959 3 96 1 
1966 1 99 raro 
196? 2 98 o 

1 Parasi tolog!a del Poludis,,.,; 1 
0115 19E8. 
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Cuadro No. 8 Proporción d~l total de infecciones en 
pa!ses de Asia Oriental. 

PROPORClON (%) DEL 
PAIS Al10 TOTAL DE ll!FECCIONES 

P. .!'..!. .!'..!. 
t&lci~rum vivax malariae 

Birmania 1956 
1965 

Brunei antes de 
1962 

Pra"grama p. de la 
. erradicac10n 1962-65 
Camboya 1956 

1965 
1967 

Corea 1967 
China 1952 

1965 
filipinas 
Indonesia 
Laos 1965 

1966 
1967 

Malasia 
Malasia Occidental 1965 
Malasia Oriental 
Sabah 

Programa preliminar 
de erradicación 

1967 
Sarawak 1967 
Tailandia 1967 
Vietnam 1959 

1963 
1966 

52 
77 

80 

15 
32 
68 
71 

56 

69 
86 
55 

56 

66 
55 
30 

hasta 80 
57 
60 
65 

39 
20 

ll 

10 
65 
27 
28 

100 
"35 

31 
64 
45 

42 

30 
40 
58 
21 
39 
17 
30 

Parasitología 
del Paludismo. 
O.M.S. 1969. 

10 
02 

07 

75 
04 
05 
01 

03 

ºº 00 
00 

02 

05 
03 
08 
01 
01 
03 
01 
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58%; Pakistán Occidental, 66t; Iraq, 89%; India, 41.91'%; 

Afganistán, 98%; Irán, 85.98%; Ceylán, 99%; y República de -

Corea, 1001.. Se ha observado le transmisión hasta 2 1 000m., de al 

titud (Arabia Saudita, 700m.; Ceyliin, l,OOOm.; Thailandia, 

1,300 m.; India, 1,500 m.; Birmania, 1,600 m.; Irán, 1,900 m.; 

Afganistán, Indonesia y Nepal, 2,000 m.) Cuadro No. 7 y No. B. 

AUSTRALIA Y REGlON DEL PACIFICO 

Las principales áreas de distribuciOn de f.! ~ se extien­

de en esta vasta región hacia el territorio de Papúa y Nueva - -

Guinea, donde se ha comunicado una proporci6n de estas infeccio-­

nes de un 50% aproximadamente, as1 como el Protectorado Británico 

de las Islas Salomón, con una proporción que varia entre 30% y --

70%. La especie parece haber desaparecido de Australia. 

En la actualidad, el área de distribución de !.:. vivax se ex­

tiende desde el Norte de México, hasta Paraguay y la parte eepte.!!. 

trional de Argentina en el Sur. Dentro de estos límites, el par!, 

sito tiene una amplia distribución y suele ser la especie mayori­

taria. En 1966, aún existía la transmisiOn y la proporción de i,!!_ 

fecciones por ,!:. ~ en relación con el total daba las siguien­

tes cifras: Argentina, lOOt¡ Costa Rica, 100%; México, 99:t; -

Paraguay, 98%¡ Perú, 93%¡ Honduras, 92Z¡ Venezuela (Sur), 87%¡ 

Olatemala, 85%; Nicaragua, 85%; Estado de Sao Paulo (Brasil) 1 -

85%; El Salvador, 84%; Bolivia, 83%; Panamá, 75%¡ Honduras, -

53%; República Dominicana, 49%; Brasil (excluido él Estado de -

Sao Paulo), 46Z¡ y Colombia, 41%. Excepciones notables a este -

predominio de !_: ~ son Haitt y Surinam, donde la poblaciOn º.! 
gra es mayoritaria; en estos patses el l.! ~no provoca más -

que 1% de las infecciones, lo que posiblemente se debe, en parte, 

a 'la resistencia de los negros al Paludismo por !..:, ~· Cua---

dros No. 9 y No. 10 (Parasitología del Paludismo, 1969). 



Cuadro No. 9 Proporc.i6n del Total de Infecciones en pei,!les de 
~rica. 27 

P A IS Año 

~ntina ,!lfiD 
1966 

~livia 1958 
191!!1 

~rasil .. 1961 
1966 

~atado de Sao 19fil 
Paila 1966 
Colombia 19S9 

1966 
~ata Rica 1960 

1966 
CUba 19&J 

1965 
l::cuedor 1957 

1966 
El Selvador 1957 

19Eó 
E. U. A. 1943 
G.Jatemale 1957 

1966 
GJYPNA Francesa 1900 

1968 
G.Jyane 1959 

1966 
Haiti 1962 

1966 
Honcllras 1959 

19Eó 

Praporci6n l 'f.l del Total de 
Infecciones 

p F p 

, 
o 

20 
16 
10 
54 

1 -

1s 
27 
59 

9 
1 

1S 
4 

51 
4 

45 
15 
31 
33 
15 
82 
57 
32 
2 

B5 
98 
48 

B 

" 

100 
100 
SS 
B2 
90 
46 
99 
BS 
72 
41 
89 

100 
95 
96 
49 
96 
55 

ªª 60 
77 
as 
15 
33 
60 
98 

1 
1 

52 
92 

p . 
o 
o 

2S 
o 
1 
1 
o 
o 
1 
1 
2 
1 
o 
o 
1 
o 
1 
o 

10 
1 
1 
3 
o 
B 

o 
14 
2 
1 
o 

1 
Perssi tolog!a del Paludisnoo 
OIS. 1969, 
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Cuadro No. 10 Proporci6n del total de Infecciones en 

Pai11ee de Amer{ca. 

Proporc1on '"'' del 
Pa!s Ado total de Infecciones 

., f t> v • ~.m 

Honduras 1957 59 22 19 
1966 47 53 o 

Jamaica 1960 92 o 8 

Mbico 1957 12 88 I 
1966 I 99 I 

Nicaragua 1959 33 67 o 
1966 15 85 o 

Pana.n~á 1958 24 75 r 
1966 25 75 r 

Paraguny 1962 5 95 o 
1966 2 98 o 

Perú 1959 6 93 I 
1966 2 93 5 

República 
Dor.:inicana 1960 65 35 r 

1966 96 49 5 
Surivnn 1959 87 I 12 

1966 98 ! 2 
Venezuela 

PARASITOLOGIA DEL PALtfDISM 
OMS. 1969 



29 

C~n respecto a las especies de Plasmodium que afectan prin:­

cipalmente en la República Jl.exicana está E.!. Y.!Y.!!, f.! falciparum 

y ~ ~. en orden de importancia estad!stica. 

~ ~ no se encuentra en México. Datos estad'f.sticos re-­

cientes (1982, 1983 y parte de 1984) demuestran que f.: Y.!Y.!! es 

la especie más frecuente en Mixico. Ver cuadros No. 11, No. 12 y 

No. 13 (Dirección de Lucha contra· el Paludismo, 1983). 



Cuadro No. 11 Casos Acumulados por Semana y por Entidad Federativa en México (Junio de 1983 y 1984), 

Entidad Fcderntiva Semanas de 1983 Semanas de 1984 
22 23 24 25 26 23 24 25 

"' Aguascnlientes 00 00 02 02 00 00 00 .... Baja Cnl ifornia Norte 00 00 00 00 00 00 00 " o Baja California Sur 02 02 02 02 02 02 02 n 
n Campeche 1,281 1,299 1,356 1, 387 l, 780 1,823 1,823 .... 
º' Coahuila 00 00 00 00 02 02 02 " c. Colima 10 10 JO 10 29 36 41 
o Chfopas 5,078 5,434 5, 716 5,908 8,905 9 ,685 9,814 
t"' Chihuahua 127 1411 152 154 160 180 187 g 
"' Distrito Federal 10 10 10 10 07 07 07 . Durango lli5 154 154 166 65 74 74 
n Cuanajuato 00 00 00 00 01 01 01 o 

" Guerrero 733 785 876 903 1,437 1,437 1,474 " " Hidalgo 00 ºº 00 00 00 00 00 • 
o Jalisco 179 188 193 196 133 141 143 ... México 15 15 16 18 104 104 1011 .,, 

Michoacán 600 624 644 644 1,396 7 ,412 1,412 • "' More los 02 02 02 02 35, 36 38 e 
c. Nayarit 287 318 348 Jl18 400 411 411 .... . Nuevo León 01 01 01 01 02 02 02 8 
? Oaxnca 3, 961 4, )f18 4 ,532 4. 751 5,900 6 ,065 6,091 

Puebla 56 59 64 68 480 497 529 

¡,, Querétaro 00 ºº 00 00 01 01 01 

~ 
Quin tan a Roo 838. 886 905 929 1,430 1,466 1,466 
San Luis Potost 00 00 00 00 01 01 01 
Sinaloa 679 283 875 913 1,222 1,300 1,341 

"' Sonora 55 6'• 74 77 48 54 58 "' "' Tabasco 573 599 622 642 996 1,051 1,105 w 
Tamaulipas 01 01 01 01 51 51 51 
Tlaxcala 00 00 00 00 00 00 00 
Veracruz 217 219 233 236 300 307 307 
Yucatán 42 42 43 43 75 77 80 
Zacatecas 19 24 27 27 06 08 09 
TO T AL 14 911 16 011 16 868 17 438 24 '978 26. 231 26 ,583 
Casos p_o~---~~r!!_D!lfl. _ ______ --ª-6_5_. __ ____L1ºQ_ __ 857 570 1,044 1,253 352 w 

o 



··: 

Cuadro No. 12 Inforl!ll9 Semanal da Paludismo por Entided Federativa en Mbica del 3 da Enora da 1962 al 1 da Enero de 1963. 

Entidad Federativa Loc1>lidad. l\!~W:~d~engre 
Aguasceliantes 3 3 085 
!!Dje Calif. Nte, 1 3 
Boj a Celi f, &.ir 2 2 174 

~·ene 400 31 S--67 
Coehuile o 4ffi 
Colimft 14 6 05J 
Chi!!pm< 1 700 146 039 
ChihuehJe 352 21 1!'6 
Obt?'i ~o Federal 1 BB 
!);rengo 195 17 717 
GJanejufttO 3 6 2'16 
tl.lerrero 572 169 066 
Hióolgo 2 17 377 
Jelisco 251 él! 001 
t.ll~ico 35 a 033 
Mi che e.can 930 119 704 
At>relos 24 45 431 
Nayerit 4Z7 41 009 
Nuevo Ls6n 2 ? 247 
Oa>taca 1 591 225 775 
f'ueble 133 19 647 
QJe1"E?taro D 3 066 
!lJintana Roo 197 35 277 
San luis Potosi 5 16 023 
SinelOJO 1 416 67 124 
Sonare = 23 6!!2 
Tabesco 283 35 227 
Tameulipea o ? 150 
Tla><cnls o 24 
Veracruz. 235 233 239 
Yuca tan 50 26 959 
ZlK!atecM 71 ,, 097 

Total 9 179 1 ~91 161 

-
P .. viv. P. fal, P. mal, 

a o o 
1 o o 
3 o o 

2 3911 45 o 
o o o 

24 2 o 
14 472 494 o 

837 o o 
26 !l 1 

720 o o 
3 o o 

2 313 o o 
2 o o 

801 o o 
59 o 1 

2 209 o 1 
30 o o 

1 561 o o 
1 o 1 

15 027 4 o 
327 o o 

o o o 
1 392 13 o 

5 o o 
6 127 o o 

615 o o 
1 3BB 49 o 

o o o 
o o o 

105 23 o 
126 2 o 
141 o o 

51 411 652 4 

~ Total 

o 4 
o 1 
o J 
2 2 441 
o o 
o 26 

11 14 f177 
o 837 
o 29 
o 720 
o 3 
o 2 313 
o 2 
o 801 
o 60 
o 2 206 
o 30 
o 1 561 
o 2 
o 15 031 
o 3Z7 
o o 
o , 435 
o 5 
o 6 127 
o 615 
3 1 440 
o o 
o o 

1 829 
o 120 
o 141 

17 52 094 

Dil"l!Cci&l de llJcna contra 
el Paludis1110 5 A. 1963. 

-

-

"' .... 



Cuadro no. 13 Del 1° de Enero al 19 de Mey;, de 1964. Informe Semon_11l ~~aludi""' P<>r_ Entidad Federativa en lllxico 
Entidad Federetive pg§füg~d ~~!f;ga.¡angre x,~. Pf~1~ 5 

~ l.fl.Ko Total. 

Aguescelientes - 1033 - - - - -
Baje Col! f. Nte. - - - :.. - - -
Baje Celif. Sur - 1 140 - - - - -
CeqJBche 322 11 685 1 451 5 - - 1 456 
Coahuile 1 120 1 - - - 1 
Colime 21 2 353 29 - - - 2B 
Chiepes 1 5?0 ro 747 7 192 B3 - 15 7 290 
Chihuehu!! 72 5 940 95 - - - 95 
Oistri to Faderel 1 9 1 - 1 - 2 
Ourango 42 4 638 51 51 . - - - E1 
[)Jenajueito 1 1 424 1 - - - 1 
aterrero 338 ro 352 1 279 - - - 1 279 
Hidolgo - 4 621 - - - - -
Jelisco BB 20 561 121 - - - 121 
IMIKico 53 7 401 83 - - - 83 
Mlchoecan 539 22 173 1 314 - - 1 1 315 
it.relos 18 14 952 2B - - - 28 
Noysrit 138 9 f41 29B - - - 29B 
~JBVO l..e6n 1 1 907 2 - - - 2 
Ol!UCBCI!! 1 305 E9 971 5 356 10 - 1 5 357 
Pueble 133 20 710 420 - - - 420 
lluerstero 1 1 045 1 - - - 1 
Q.Jintana Roo 173 12 285 1 126 19 - - 1 167 
San Luis Potosi - 5 444 - - - - -

. Sineloe 528 21 017 936 - - - 936 
Sonora 23 5 569 31 - - - 31 

Oirecci6r 
de luche Tabasco 277 10 296 B?1 10 - 1 BB2 
Contra e' Tameulipa• 33 5 577 51 - - - 51 
Paludiein< Tle)(cela - 10 - - - - .:. s.s. A. Veracruz 134 63 931 255 - - - 255 
1963. 

Yuca tan 36 7 037 5ll 1 - - 55 .... 
Zacetecas 3 3 290 4 - - - 4 "' 
Total 5,B71 451,918 21;072 149 1 1B 21,239 
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ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS 

El riesgo de contraer el Paludismo está en razón directa del 

grado de contacto hombre-mosquito. De ahi que dicho contacto re­

vista primordial importancia en las variaciones de la incidencia­

de esta enfermedad con relación a sexos, grupos étnicos, activid.!. 

des económicas, tipos de vivienda, densidad demográfica, hiíbitos­

y costumbres humanas, etc. Es por ello que las localidades rura­

les son las más aft!ctadas por la enfermedad y, en ellas, los en-­

fermos suelen localizarse en su mayor número, dentro de las casas 

periféricas y cercanas a los criaderos, sobre todo, de construc-­

ción precaria. .Los niños preescolares y escolares resultan tam-­

bién los más afectados; lo mismo sucede con los individuos del -

sexo masculino en comparación con los del femenino; lo que obed~ 

ce en gran parte a una mayor desprotección en su vestir y en sus 

maneras de pernoctar. 

Sin embargo, cabe destacar que el nivel nutricional del ind! 

viduo y de las poblaciones en general, ejerce una influencia CO,!!. 

siderable en la gravedad o benignidad de estas infecciones. 

En suma. los factores epidemiológicos primarios: el parási­

to, el vector y el ser humano, inter-relacionados con los facto-­

res ecológicos y con los del orden social, económico y cultural,­

constituyen el complejo epidemiológico del Paludismo en nuestro -

Pa!.s (Dirección de Lucha contra el Paludismo, 1983). 

El incremento en la· prevalencia de Paludismo ha ido asociado 

con migraciones, pobreza y práctica de agricultura rudimentarias. 

La efectividad de especies anofelinos, como un vector de - - - -

Paludismo humano depende de sus hábitos de picadura (prefercncia­

para o disponibilidad de animales que rodean al hombre. fuera o -

dentro de la habitación), sitios preferidos de alimentación, la 

susceptibilidad a la infección y longevidad. Importantes facto-­

res climáticos incluyen temperatura. humedad, lluvia y viento. 
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Los mosquitos se alimentan hasta dos veces diarias en áreas­

. tropicales bajas, pero s6lo una vez cada tres días, en temperat~ 

ras frtas de tierras altas. 

Tradicionalmente, la medida de incidencia o prevalencia de -

Paludismo en una comunidad 1 ha sido llevada por determinación de 

la proporciOn de personas con esplecnomegalia o con parásitos en 

su sangre (portadores). 

El grado de aumento esplécnico ha venida a ser probablemente; 

el método más ampliamente utilizado para medir la endemicidad de 
Paludismo. Esto se hace principalmente en áreas endémicas esta-­

bles en donde la' tasa de transmisión de Paludismo es, generalmen­

te alta y no esti sujeta a marcadas fluctuaciones sobre un número 

de años. Bajo estas condiciones. diferentes grupos de edad en la 

población muestran más o menos grados fijos de esplecnomegalin y 1 

esto a menudo, es usado para comparar la exposición a Paludismo -

_de diferentes grupos de población y para observar los cambios de­

condiciones palúdicas en la comunidad sobre un per!odo de años. 

El examen de frotis grueso para parásitos de Paludismo, ha -

sido el otro método principal de evalunciOn de la situación epi­

demiológica en un área dada. 

Aunque muestras de grupos de todas las edades deben inclui!. 

se, los infantes y niños jóvenes proveen el indicador más sene.!, 

ble del grado de transmisión de Paludismo o de cualquier cambio 

producido por factores estacionales o medidas de control. 

Los estudios tienden a centrarse alrededor de la medida del 

promedio de reproducción básica del parásito, por ejemplo: el 

número de. infecciones secundarias, originadas de una infección­

primaria, Los factores que influyen en el promedio de reprodu~ 

ción incluyen la densidad de mosquitos vectores, su susceptibi­

lidad a infección, su longevidad• la frecuencia con la cual - -

ellos se alimen~an de sangre humana, el perlado de esporogonia-

'.;: 
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en el mosquito y la duración o inf.ectividad de individuos no inm.!:!,. 

nes, no tratados en la comunidad. El promedio total de reprodu_s 

ciOn es miÍs bajo, por la respuesta inmune de individuos en la lo­

calidad. 

El poder epidemiológico del Paludismo en diferentes partes -­

del mundo, puede registrarse de una situación muy estable en don­

de .ninguna variaciOn en la transmisiOn es observada sobre un núm~ 

ro de años y de una situación muy inestable donde la incidencia -

de Paludismo muestra marcadas fluctuaciones. En áreas de - - - -

Paludismo estable con un alto nivel de transmisiOn, niños jOvenes 

tienen alto promedio de morbilidad y mortalidad, con incremento -

en la edad, estos promedios disminuyen marcadamente y los adultos 

no muestran usualmente evidencia ºde infecciOn o tienen sOlo bajo­

grado de Parasitemia asintomática. 

Por el otro lado 1 en .áreas de Paludismo inestable, la inmuni­

dad colectiva de la población puede no exis"::ir o ser bajo y un -

aumento en la gravedad de. la enfermedad, a menudo, afecta a todas 

edades en g~ado similar. Dependiendo de las condiciones locales: 

humano, patrones epidemiolOgico-climáticos de la enfermedad, pue-

de variar marcadamente entre dos extremos (Krier P., 1977). 

Por lo que respecta al Paludismo, el vocablo endemia signifi­

ca transmisi6n espont8nea de la enfermedad en una zona, de manera 

que hay casos autóctonos o de infección contra!da en la locali-­

dad. Se llama Paludismo importado al adquirido fuera de la zona­

de la que se trata y las infecciones derivadas de él se denominan 

Paludismo introducido, en contraste con la infección autóctona,­

que es ind!gena. 

Cuando los casos de Paludismo son pocos y esparcidos, la en-­

fermedad recibe el nombre de esporádica. La frecuencia e intens_! 

dad del Paludismo endémico se llama endemicidad. El Comité de -

Peritos en Paludismo de la Organización Mllndial de la Salud, ha -
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establecido la siguiente escala de endemicidad: 

L- Paludismo hipoendémico: el 1ndice esplécnico en la po-­

blacién comprendida entre los 2 y 9 años de edad, no --­

excede de 10%. 

2.- Paludismo mesoendémico: el 1ndice esplécnico en la po-­

blaciOn comprendida entre los 2 y 9 años de edad fluctúa 

entre 11 y 50%. 

3.- Paludismo hiperendémico: el 1ndice esplécnico en la po­

blación comprendida entre los 2 y 9 años de edad, es --­

siempre superior a 50% y también es elevado en la pobla­

ci6n adulta. 

4.- Paludismo holoend'émico: el ·Índice esplécnico en la po-­

blaciOn comprendida entre 1, 2· y 9 años de edad, es sie.!!!. 

pre superior a 75%; pero la tolerancia de los adultos -

es considerable y el 1ndice esplécnico entre ellos es -

bajo (Cnrrol, 1974). 

Cuando la morbilidad o la mortalidad por Paludismo aumentan -

de súbito por encima de lo ordinario en una región, se dice que -

hay en ella epidemia de Paludismo. 

El Paludismo epidémico puede ser causado por un incremento en 

la densidad o longevidad de las especies de vectores, por un cam-­

bio en el patrón de conducta, o la introducción de nuevos gemetoc.!, 

tos llevados dentro del Srea. Las epidemias pueden ser estaciona­

les, localizadas y regionales y, cuando se extienden mucho más --­

allá de los 11mites geográficos normales se denominan pandemias -

(Krier P., 1977). 

En todas sus fases¡ el Paludismo endémico y el epidémico, son 

resultado de la interacciOn de gran número de factores; los miis i~ 

portantes de los cuales son, por supuesto, el hombre como portador 

de gametocitos, los mosquitos vectores del género Anopheles y el 

hombre como receptor de la infección. Modifica esta cadena de - -



37 

Transmisión del hombre al mosquito y al hombre varios factores que 

son: la cepa y especie de plasmodio, la inmunidad del hombre y -

del mosquito, hábitos de uno y otro, el ambiente (temperatura, 

humedad relativa, precipitaciones pluviales, topograf1a, suelo),­

flora y fauna¡ las medidas de lucha contra la enfermedad aplica­

das al hombre y al mosquito, y el tratamiento medicamentoso de la 

infección en el hombre. 

A. - El hombre couio donador. 

El hombre parece ser la Única fuente de infección para.el mo_! 

quito por plasmodios humanos. Aunque, en algunas zonas del centro 

de Africa, no puede negarse la posibilidad de• que existan infeccip_ 

nea humanas originadas en chimpancés y otros simios. En experimeE, 

tos de laboratorio se ha inoculado· !_: Y.!.!!.!, a un chimpancé (Rodhan 

y lbylle, 1939). 

En monos Aotus trivirgatus, se ha desarrollado infección por­

. f: ~ primeramente y posteriormente con !..:, falciparum para el -

estudio de infecciones repetidas con infecciones hom6logas y hete­

rologns (Collins, 1979), Fig, No, 14. 

La cepa Kesson de f.: vivax fué estudiada en monos Aotus - -

trivirgatus que fueron marcados ~on ios números 276, 278 y 233, -

con la finalidad de facilitar su manejo. De experimentos con es-­

tos tres animales fué notable que la cepa Kesson puede riípidamente 

adaptarse para crecer en monos ~ trivirgatus, los animales in­

tactos pueden curarse, as!. mismo, después de un período corto de -

parasitemia y, los animales esplenectomizados pueden mantener la -

infecciOn por largos períodos. La parasitemia en animales in tac-­

tos y esplenectomizados fué similar a lo reportado para esta cepa-

en el hombre (Collins, 1980). 

Dos monos ~ ~. fueron estudiados, encontriíndose­

librcs de Paludismo al iniciarse el estudio. Fueron inoculados i!!. 

trahepiíticamente con suspensi6n de esporozoitos. Como se muestra-



ParAsi tos por trrrt
3 

10,000 

8,000 •. 

&,000 
____ Sin paludismo entarior 
__ Infacci6n anterior con & feil':.iparum 

4,ooo •. 

2,000 

10 30 40 50 
. O!es da peirasi temia patente 

~ Fig. No, 14 PMdia riaométrica de pare:eitemtae por P. vivax en monos Aotua con y sin 
experiencia einteriar e .e:,. f'slciparum.- -- . -- · - ·· 

[ Colline llilliam E'. . !979. ¡ ! 
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en el cuadro número 15, ~as fases exoeritroc1ticas, fueron enco.!! 

tradas en los d1as 7, 9 y 10. Estos hallazgos sugieren que !:_ -­

~es susceptible a trofozoitos, esporozoitos y esquizontes, 

induciendo infecciones con L vivax (Rossan N., 1?75). 

En otros experimentos se estudiaron monos Saguinus geoffroyi, 

fueron inoculados intrahepáticamente con suspensiéiri de esporozoi-­

tos. Se produjeran fases sangu{neas y exoeritroc!t1.cas en estos -

monos, demostrando su susceptibilidad a cepas de !! vivax - - -

. (Baerg C., 1975). 

Ot.ros inv~~tigadores han' infectado a seres · humanos con !:. -
~. una especie hallada en monos de Malaya. 

Se ha demostrado experimentalmente que, el f.: ~ del­

chimpancé, es idéntico a!'..! ~-y, ha infectado a seres hu­

manos con el primero de estos plasmodios y 1 chimpancés con el se­

gundo obtenido del hombre (Rodhaini, 19110 y 1948). 

El hombre puede infectar al hombre sin mosquito vector, por­

inyección o transfusión de la sangre que contiene trofozoitos eri­

trocíticos. También hay infecciones congénitas, pero, son relati­

vamente raras, hasta en zonas de endemia intensa (Carral, 1974). 

Son sumamente raros los casos de parasitemia palúdica locali­

zable en los recién nacidos de madres que viven en zonas de alta­

endemicidad. Los casos declarados de Paludismo, son muy poco fr.!:_ 

cuentes en la primera infancia; aunque a veces se encuentran índ.!,. 

ces bajos de parasitemia. 

El Paludismo congénito es relativamente frecuente entre los­

lactantes nacidos de madres infectadas no imm.mes, pero en cambio 

es excepcional en Africa entre los hijos de madres inmunes, a pe­

sar de que la placenta !3C encuentra a menudo infec teda. Es posi­

ble que los parñsitos lleguen siempre a penetrar en la circulación 

fetal, pero que en las znnas hiperendémicas, la concentración de 



Cuadro No. 15 

D!as de Mono 
Biopsia No. 

07 7005 

09 6965 

10 7005 

Resultados de estudios con estados cxoeritroc!'.ticos de 
!!.~ en hospederos Saimiri~. 

Examinnc ión de Tcj ido Diámetro Máximo de Cuerpos 
No. do No. total Mediciones No. Medida-
Secciones de cuerpos rango 

76 14 10 23:4 (18-8-28-8) 

324 08 08 36:1 (15-0-50-0) 

70 38 10 47:8 (38-8-58-8) 

Rossan, Richard N. 1975 

.. 
o 
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anticuerpos protectores espec1ficoa que pasen de la madrC al fetp. 

sea suficiente para impedir la multiplicaci6n de lo.s parásitos 

(Inmunologla del Paludismo. OKS, 1968), 

Se han descrito casos de Paludismo congénito debido a .E!._ -­

~' en un infante de ocho semanas de edad en Colombo (Sri - .. -

Lanka). Con evidencia circunstancial y epidemiológica, la cual SE!_ 

porta fuertemente una ruta de infección transplacentaria. La oo-­

dre en 1975 Tesidió en Killinochehi (Sri Lanka, área altamente en­

démica para Paludismo) por un año, durante el cual, ella tuvo un -

estado febril agudo, el cual fué diagnosticado y tratado como - -

Paludismo. 

Desde 1976, residió en Colombo (en Sri Lanka, área no endémi­

ca~para Paludismo). Durante el curso de esta preñez, después de -

tres meses de gestación visit'Ó Anuradhapura (en Sri Lanka, otra -

área endémica) por unos d!.as. Al regresar desarrolló fiebre in-­

termitente., la cual fué diagnosticada como Paludismo. A los ocho 

meses rle preñez volvió a visitar Anuradhapura, pera permaneció --­

asintomática. Después del parto no viajó fuera de Colombo (en Sri 

Lanka). 

Parece poco probable que la infección palúdica en el infante­

pudiera haber~e adquirirlo por el piquete de un mosquito infectada; 

pero porque el niño permaneció todo el tiempo en Colombo, no salió 

a areas palúdicas desde su nacimiento y Colombo es considerado li­

bre de Transmisión palúdica. 

El Paludismo adquirido por v!a sanguínea postnatalmente esti­

exclu1do en este caso, porque no hay una historia de transfusión -

sangu:!nca o intervención parenteral de cualquier clase. 

La ruta de infección transplacentaria ya no es disputada. 

siendo respaldada por otros ciento cincuenta casos reportados de -

Paludismo congénito, la mayoría de ellos considerados como autént,!_ 

cos. Lo poco común del Paludismo congénito es ampl~amentc atribu.! 
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do a dos factores: primero a la eficacia de la placenta en prese!!. 

tar una barrera al paso de células infectadas y, segundo a la - -

transferencia pasiva de inmunidad de la madre al feto (De Silva 

y colaboradores, 1982). 

Por lo que respecta a la infección de hombre a hombre, por me 

dio de .transfusión, se reportó un caso de un recién nacido. 

Una niña, la tercera sobreviviente de una mujer sana de 28 -

años de edad, de sangre grupo ºA", Rh negativo. Durante su embar.! 

zo sencillamente diferente, la madre tuvo un t1tulo de anti-Rh (O) 

de 1:128. La sangre de la niña fué grupo 11 011
, Rh positivo y la -

prueba de antiglobulina directa en cord6n umbilical fué 4 +. El -

nivel de bilirrubina sér ica se elevó rápidamente y fueron realiza­

das transfusiones al d1a de nacimiento y dos d1as más tarde. La -

niña fué dada de alta y siete meses después presentó anemia con un 

valor de hemoglobina de 5. 7 g/100 ml., y Hematocrito 17% y, fué a,! 

mitida para una tercera transfusi5n. La niña fué afebril y pálida. 

el hígado y el bazo se palparon 3 cm., arriba del margen costal. 

La observación rutinaria del flujo sanguíneo anterior a esta­

transfusión mostr6 contener formas parasitarias identificadas como 

!,: ~· La infante fué tratada con 260 mg., de cloroquina por -

tres días; seguido de primaquina 1 mg., diario por catorce d1as.­

Uno de los donadores presentó Ufl: título de 1: 16 contra Ant!geno -

(Ag) de ~ falciparum y el segundo donador no fué localizado. La 

madre de la niña no presentó parásitos en sangre y las pruebas sé­

ricas fueron negativas, contra !: falciparum, !.: ~y~ - - -

malariae. 

El problema de transfusión palúdica se incrementé en E.U.A.,­

el diagnóstico temprano depende de la sospecha y cuidadosa invest! 

gacién de la sangre para búsqueda del parásito (Nallin y cols, -

1973). 
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Para que el hombre pueda infectar al mosquito, ha de tener S.!. 

metocitos en la sangre periférica¡ pero ésta, no siempre los con-­

tiene y, de haberlos en ella, tampoco siempre son infectivos para 

el insecto. Por lo regular, los gametocitos, aparecen en la san-­

gre unos cuantos dias después de verse los trofozottos en los gló­

bulos rojos , y este intervalo es de tres a cinco dtas para el. -

!.!. vivax. En algunos casos, los gametoticos aparecen ant~s de que 

se inicien los s1ntomas. 

El número, edad, distribución en sexos y calidad de los gametE, 

Citos influyen en la virulencia de la sangre para el insecto tran_! 

misar. Green n929) advirtió que cuando el número de macrogameto­

citos es superior al de microgametocitos, dif:>minuye el número de -

mosquitos infectados. Los gametocitoe muy jóvenes y demasiado ma­

duros, no se desarrollan en loe mosquitos. Por último, según ha -

demostrado Boyd (1942), la calidad de los gametocitos no es siem-­

pre la misma, de modo que alguno de los portadores humanos de pla_I!. 

modios en esta fase de desarrollo, resultan 11poco infectivos" y -

otros "muy infectivos 11
• El principal reservorio de gametocitos -

de una zona palúdica, suele encontrarse en la parte más pobre de -

la misma, donde el tratamiento de la enfermedad es menos satisfac­

torio y los portadores de mayor importancia sont con frecuencia, -

niños entre uno a cuatro años de edad, a veces sin s!ntomas agudos 

de la afección (Carral, 1974). 

El Paludismo en el este de la Selva de Bangladesh, nunca se -

controló y vino a ser la fuente de resurgimiento que ocurrió desde 

1971. Viviendas de la comunidad, fueron estudiadas por veintiún -

meses. Exámenes sanguineos, hemoaglutinaciiln indirecta e histo--­

rias detalladas se usaron. En ~eres del 701 de la población, se -

encontró presente l.! ~ por lo menos una vez, durante el estu-­

dio. La población exhibiO caracter1sticas de intensa transmisién­

anual: infecciones patentes asintomáticas, baja densidad de trof.2_ 

zoitos y gametocitos, un incremento en anticuerpos y decremento P!. 



rasitario frecuente con la edad avanzada. Cuadro No. 16. 

· (l\osenberg R., 1982). 

En una población primitiva de la jungla amazónica peruana, se 

localizó un foco hiperendémico con infecciones palúdicas por f.:_ -

~ y f! vivax en 1975. 

En las tierras altas de Papúa, Nueva G\linea, el Paludismo es­

inestable y severas epidemias son reportadas de tiempo a tiempo al 

final de la estación húmeda (Sulzer, 1975). 

B ~ - El M:isquito Véctor. 

La historia natural de los anofelinos es una parte importante 

del ciclo de transmisión del Paludismo, porque sólo algunas espe-­

cies del género Anophelee son los vectores naturales de la infec-­

ciOn. 

El ciclo biológico del anofelino, tiene una duraciOn vat'iable 

aproximadamente de.. ocho a doce d!as, dependiendo de factores clifll!.. 

tológicos, corno el grado de temperatura. Ast, a lo& 30ºC, este c1:, 

clo se acot'ta~a unos ocho d1as, distribuyéndose, sus diversas et_!! 

p8s de duración míis o menos semejante, de uno a dos dí.as, cad~ una,. 

a saber: huevo, larva en sus cuatro fases y, pupa, hasta llegar a 

!:mago, o sea, su forma adulta~ Cuadro No. 17 (DirecciOn de - -

Lucha contra el Paludismo, 1983). 

La ovipostut'a de los anofelinos, por lo común, es casi siem-­

pre en aguas dulces~ limpias y tranquilas con poca corriente y con 

vegetaciOn, ya que ésta le proporciona al anofelino, en sus dife-­

rentes estadios, protección contra depredadores y oxigeno, as! co­

mo la alimentaciiSn requerida durante sus fases larvarias. Algunas 

especies entre las que se encuentra ~ ~. poseen las cara.s_ 

terlsticas de poner también sus huevos en aguas ligeramente salo--

brea (Dirección de Lucha contra el Palud~smo, 1983) ~ 
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Cuadro No. 16 Estudio de Paludismo en la Poblaci6n del Este de le Salva 
da Banaledesh. (RosenberR R. 1982).· 

Agrupsciones por edad, 19?5 • 1976 

Edad Ntjmaro ;. Totel No, Total de No. Pr0111Sdio de 
Años frotis colectada!I froti& por person1 

6 3,01 106 17,70 

1-4 18 9,0<I 336 18,67 

5-9 41 20,EO 1 694 16,93 

10-14 38 19.09 621 16.34 

15-19 17 8,54 285 16.76 

20-29 18 9,04 324 18,00 

30-39 37 18,59 687 18,57 

40-49 12 6,03 221 18.42 

50 + 12 6.03 209 17,42 

Total 199 99.97 3 483 

"'die 17,68 
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El e iclo de desarrollo del plasmodio en el mosquito, varia -­

con la temperatura ambiente y se detiene por debajo de lSºC y muy 

por encima de 37 .BºC. Por término medio dura diez d!as en el ~ -

vivax a 25"C y de dieciséis a diecisiete d!as a 20ºC. 

La infección por plasmodios, nunca es congénita en el insecto 

transmisor. Los esporozoitos se han hallado infectivos en ·el mos­

quito hasta por noventa d!as. Se ha demostrado que los plasmodios 

pueden permanecer infectivos en el mosquito durante el invierno y 

continuar su desnrrollo en el insecto al llegar la primavern 

éWcnyon, 1921), 

Las principales causas por las que determinada especie de mo~ 

quito es vector del Paludismo humano son: 1) no es inmune a la i.!!_ 

fccción por el parásito; 2) se encuentra en número suficiente ce!. 

ca de los lugare1:> donde habita el hombre¡ 3) se alimenta rápida-­

mente de sangre humana, en vez de sangre animal y, 4) por lo co-­

mún, vive lo bastante para que, de los gametocitos se originen los 

espor(it;~' itos. 

Los dos factores vector y gametocito tienen gran importancia­

en el aumento y disminución de la frecuenci~ del Paludismo. Cada 

especie de mosquito vector tiene una densidad crítica de población. 

Cuando el número de vectores desciende por debajo de esa cifra cr,! 

tica en una localidad, disminuye o cesa por completo la transmi--­

sión del Paludismo. También hay una densidad cr1ticn de portado-­

res de gnrnetocitos, pues cuando éstos son en muy corto número, la­

tri:ms".1isión del Paludismo es insignificante. Ni la densidad cri\!. 

ca del vector ni la de los gametocitos son fijas ñi independientes, 

sino que, en gran parte, están en relaciOn directa y 1 hay un nivel 

m!nimo fluctuante, por debajo del cual, es muy poco probable la -

transmisión del Paludismo. Cuando los dos factores descienden a -

la ve:::, la frecuencia del Paludismo disminuye mucho y, cuando los 

dos (actores aur.:cntan, se puede esperar un brote epidémico de la 

enfermedad, 
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Con respecto a lo rel3ciéin vector parásito, se han hecho di-­

versos estudios. En un experimento se infectaron dos especies -

de Anopheles con diferentes cepas den.!~· Los mosquitos h­
maculatus, mostraron un tndice de infección medio intestinal más­

bajo que ~ frecborni. La infección de !>..:_ freeborni con dife­

rentes cepas de f.:_~' indican que, aunque este mosquito pu_i:. 

de fácilmente infectarse con L_ ~ del sur de Vietnam, el -

nivel de desarrollo de infecciones intestinales a infecciones de­

glándulns salivales, es mucho más reducido con respecto a cepas­

de h ~ de América Central. Cabe mencionar que hay bart'eras 

que pueden originarse durante el ciclo esporogónico, lo cual pue­

de prevenir o reducir el potencial de trnnsmisión entre el - - -

Plasmodiurn y su vector. Esto indica que la reducida infección -

de mosquitos ~ maculatus con las cepas vietnamitas de .!:.:. ~ 
es posiblet'lente, nna relación espec1fica entre estos parásitos y 

el rnosqui.to y no una relación general entre estos parásitos y to-

dos los vectores potenciales (Collins, E., 1976). 

En otros experimentos, se estudió la susceptibilidad a parás,!. 

tos del Paludismo en tres diferentes fenotipos de Anopheles - -

albimanus, Este mosquito es considerado el vector más significa­

tivo del Paludismo a través de la Costa Pactfica de América - - -

entral. Se utilizó!:..:._ freeborni como control. Las diferencias­

en la susceptibilidad fueron observadas, tanto en el número de -

mosquitos que empiezan a infectarse como en el nivel de infección 

obtenida, Las variaciones en la susceptibilidad al Paludismo, -

fueron marcadamente mayores con Plasmodium vivax que con - - - -

Plasmodium falc iparum. Todas las variantes de Anopheles ~ 

son más bajos receptores a la especie Plasmodium falciparum que -

el Anopbeles ~· Con .respecto a la especie R.!_~' va­

rta la susceptibilidad, dependiendo del fenotipo de~~· 

Esto indica que una especie de vector particular, puede ser m.iís­

susceptible a uno especie de Plosmodium humano que a otra - - -

(Warren, 1977). 
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Ln cepa Kesson f.:. vivax 1 rué estudiada en. monos Aotus 

trivirgatus Y. mosquitos nnofelinos. El desarrollo de la cepa --­

Kesson en monos ~ provee una oportunidad para la alimcntación­

de diferentes anofelinos y para la determinación de períodos de i.!!, 

fectividad durante el curso de la parasitemia en los monos y dete!_ 

111inación de niveles comparativos de infcccii5n en diferentes cepas­

y especies de mosquitos. El examen de los Indices de infección i,!! 

testinal indica que, los mosquitos ~ ~ fueron los más in­

fectados, seguidos por~ balabacensis, b,. culiciracies, ~ - - -

maculatus, ~ artroparvus, fl: stephensis, !!.:... quadrimaculatus y, 

~ ~· El establecimiento y el estudio de muchas cepas de­

par.iisitos y vectores en varias áreas geográficas sobre una contt-­

nua base, es de gran utilidad, en el entendimiento del Paludismo -

(Collins, 1980). 

En otros estudios, la cepa Oeste de Pakistán, f.:. vivax mostré 

ser muy infcctiva a anofelinos asiáticos. & ~, !l.:_ - - -

bnlabace~, ~ culicifacies y .!!.= ~de California. Este 

último mosquito mostré ser susceptible a Paludismo humano de mu-­

chas áreas geográficas muy separadas y, parece ser un hospedero -

universal (Collins, 1972). 

La eficiencia en la transmlsión del Paludismo, depende princ.!, 

palmente de las condiciones ambientales favorables para los mosqu.!, 

tos anofelinos. Para respaldar lo anteriormente mencionado, se -­

efectuó un estudio en!.:, ~y~ falciparum, causantes de ter-­

ciana benigna y terciana maligna, respectivamente. Se encucntran­

principalmente en los trópicos, ellos se propagan al subtrópico y 

Europa, pero en Afrié:a Central y Este de Asia es más común. El -

Paludismo en Arabia Saudita se considera una enfermedad importante 

en. las áreas rurales, en donde existen condiciones ambientales ad_! 

cuadas para los mosquitos vectores. Demostrlindose la existencia -

de cinco vectores anofelinos: !:!:,, stephensi, !:!:.. sergenti, ~ - -

gambiae 1 ~ superpictus y f1:_ fluviatilis (Magzoub, 1980) Fig. 

No. 18 A y No. 18 B. 
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Fi¡;ura No. 18-B Mapa Esquemático de Arabia Saudita, mostrando 
la distribución de vectores anofelinos. 
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Como se observa, la relación vector-par&sito es un factor 

muy importante en la tt'ansmisión de la e~fermedad. 
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El 'Indice esporozo1tico varia mucho en las diversas especies­

de vectores anofelinos y depende de: 1) el grado de contacto con­

el hombre y 2) la intensidad de la endemia palúdica, cuando se -­

calcula el !ndice. 

C.- El Hombre como V!ctima. 

La inmunidad del hombre al Paludismo es otro de los factores­

en la epidemiolog!a de la enfermedad. El vocablo inmunidad al - -

Paludismo comp~ende, en el hombre, "los procesos que evitan la i.n­

fecciOn, reinfección o superinfección, los que contribuyen a la -

destrucción de los plasmodios o a limitar su multiplicación y las­

que modifican los efectos f1sicos de su invasión o ayudan de mane-

ra espec!fica a la reparación de los tejidos" (Carral, 1974). 

1..a inmunidad natural .(innata) del hombre a plasmodios avia--­

rios y de los simios, suele ser completa¡ pero raras veces se ha­

observado inmunidad de este carácter a cualquiera de las cuatro e!. 

pecies de los plasmodios que parasitan a la especie humana. 

La compatibilidad hospedero-parásito, no depende de factores­

séricos, pero está relacionada con la presencia de receptores de -

superficie para el parásito especifico sobre las células rojas ho!. 

pederas. La bien reconocida resistencia de personas del Oeste de­

Africa a!: vivax puede ser un ejemplo de este fenómeno. 

En~. falc:iparum, factores intraeritroc1ticos pueden ser res­

ponsables para el más bajo desarrollo de inmunidad parcial en ame­

ricanos blancos que en americanos negros y, por la protección que 

dan los eritrocitos en forma de hoz contra infecciones letales en­

es ta especie. Estas células adoptan esta forma clásica de media -

luna después de la desoxigenación de la sangre. Se encuentran as,,c? 

ciadas con la anemia drepanoc1tica y asumen esta forma, debido a -
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que poseen una hemoglobina electroforéticamente anormal, denomina­

da Hemoglobina S (Hb S). Esta hemoglobina difiere de la normal A, 

por la sustitución de ácido glutámico por valina en la sexta posi­

ción de la cadena B de la globina, La herencia de esta hemoglobi-

na anormal 1 sigue la genética mendeliana clásica (Thorn, 1979). 

La inmunidad adquirida contra el Paludismo es el resultado de 

la estimulación antigénica por el parásito o .. sus productos, 

Puede ser pasiva, conferida por transmisión materna 0 1 por 111 

yecciOn¡ o activa, originada por la enfermedad. La inmunidad ac­

tiva se denomina concomitante, cuando existe al mismo tiempo que -

la pa~asitemia Y 1 se llama residual a la que queda después de la -

erradicación de la parasitemia (Carrol, 1974). 

La respuesta inmune parece estar dirigida contra la fase eri­

troc!.tica asexual del parásito palúdico y se expresa por la supre­

sión de los stntol!las a fiebre, reducciOn en la duración o intensi­

dad de parasitemia, o, una completa liberación de parasitcmia. La 

actual durac10n de parasitemia parece ser un factor más importante 

en estimular el desarrollo de inmunidad que la densidad de parasi­

temia, la cual se desarrolla durante el curso de la infecciOn. 

Ln respuesta inmune du't'ante subsecuentes infecciones se hace­

progresivamente más pronunciada, especialmente cuando los pacien-­

tes son reinfectados con especies homólogas. Aunque menos marcado 

el curso de infecciones heterólogas también se modifica. Sin em-­

bargo t re infecciones con cepas homólogas o heterólogas raramente -

previenen ul desarrollo de parasitemia patenta y una inmunidad es­

téril es raramente observada. Las personas no inmunes pueden emp_! 

zar d ser parcialmente inmunes. sin desarrollar cualquier fiebre -

significante o s!ntomas, si ellos reciben administración intermi-­

tcnte de drogas antipalÚdicaa que suprimen, pero no eliminan pará­

sitos asexuales. 
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El desarrollo de inmunidad a Paludismo, en personas que viven 

en área& endémicas, depende del nivel de transmisión de la enfcTin!. 

dad. Cuando la transmisión es baja, la comunidad no desarrolla a! 

to grado de inmunidad a la enfermedad y personas de todas edades -

pueden desarrollar infección clínica aguda. 

La tolerancia es un vocablo utilizado para denominar a la i_!! 

munidad que disminuye los efectos de determinada cantidad de parás! 

tos sobre el ~ospedero. Las palabras inmunidad y tolerancia, no -

B!=>n, por completo sinónimas, pues hay tolerancia que no evita una 

infecció'n creciente, pero que permite soportarlo. La tolerancia -

puede también ser en pat"te de carácter racial y es más común en las 

zonas de Paludismo holoendémico. 

Se ha observado en algunos estudios que la frecuencia con que­

los individuos a los cuales se les inocula determinada cepa de -

plasmodios, se hacen inmunes a ellas, y al mismo tiempo, la fac! 

1 idad con que se les reinfecta con otra cepa de la misma especie. -

Otros han demostrado que la infección por una especie, inmuniza 

contra otra (James y Shute, · 1927). 

C .1 Mecanismos de Adquisición de Inmuri.idad. 

a) Anticuerpos protectores y no protectores. 

Estudios· experimentales y clínicos revelan que ln infección -

palúdica entraña un notable aumento de las concentraciones de inmu­

noglobulinas localizables por diversas técnicas. 

Estos anticuerpos, 

pecies de plasmodios y 1 

dan reacciones cruzadas, con diversas es­

sin embargo, la inmunidad a la infección-

palúdica es, en gran parte, especifica de especie. Además la co­

rrelación entre el estado de inmunidad y la concentración de anti-­

cuerpos es sólo relativd. Cabe afinnar, por lo tanto que, una -

gran parte de inmunoglobulina antipalúdica formada, carece de efes 

to protector contra la infección palúdica. 
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Sin embargo, las pruebas de transferencia pasiva, parecen in­

dicar claramente que, uno de los factores importantes de la inmun.!, 

dad antipalúdica es, la elaboración de anticuerpos circulantes es­

pec!ficos., 

De momento, no existe ningún método satisfactorio para disti.!!, 

guir entre los anticuerpos o las combinaciones de anticuerpos pro­

tectores y no protectores. 

El establecimiento de pruebas para determinar el anticuerpo -

pTotector, es e~encial en el estudio de la inmunidad adquirida co.!!. 

tra el Paludismo. Teniendo en cuenta que la inmunidad humoral ac­

túa sobre el cidlo eritroc!tico del parásito, es esta fase la que­

ofrece las mejores condiciones para la localización de anticuerpos 

protectores. Conviene estudiar en particul~r, el mecanismo de pr~ 

tccciéin del meroz.oíto y la influencia de los anticuerpos sobre esa 

penetración y sobre la maduración ulterior y la supervivencia del 

merozoíto. Además, es preciso determinar la naturaleza del anti-­

cuerpo protector y, medir su actividad, según la supervivencia de 

los parásitos o de las células parasitadas ~· 

No se conocen los factores que regulan la producción, la in-­

fectividad y la viabilidad de los gametocitos; ni se sabe~ porqué 

los anticuerpos que reaccionan con los gametocitos ~ n~ los 

destruyen in vivo. Es muy importante intensificar el estudio de -

las reacciones inmunógenas contra esta fase del parásito. 

Convendr!'.a intensificar la transferencia pasiva de la inmuni­

dad protectora en el hombre, mediante inmunoglobulinas distintas -

de la inmunoglobulina G (lg G) y 1 buscar anticuerpos protectores - . 

antipalúdicos Ig D e lg E (Inmunologta del Paludismo, OMS~ - -

1968). 

En infecciones de Paludismo crónico, un tercio de las inmuno­

globulinas circulantes son contra los parásitos, pero, probablemen 
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te, sólo una pequeña porción de los anticuerpos espectficos tiene 

alguna función protectiva. 

b) Linfocitos y Macrófagos en las Respuestas 

Inmunoespectf icas. 

Se sabe, que las células que intervienen principalmente en la 

respuesta, las células inmunológicamente competentes, están en -

estrecho contacto con macrófagos en los tejidos. linfoides, y, que 

los macrófagos ingieren y. desintegran la mayor parte del uiaterial­

inmunOgeno introducido en el organismo. 

Se encuentran células inmunológicamente competentes entre los 

pequeños linfocitos, pero, es dudoso que todas esas células sean -

anélogas en cuanto a su destino, a su función y a sus facultades.­

Por ejemplo, algunas células rnorfol6gicamcntc semejantes a los liE,. 

focitos, provienen de células madre de la médula¡ otros surgen -­

por multiplicación en el bazo y en los ganglios linfáticos, en ór­

ganos 1 inf o id es especializados, como las am!gdalas, las Placas de­

Peyer, el Timo y, en las aves, la bolsa de Fabricio. 

Según los datos de que se dispone, parece ser que, en un mo-­

mento dado, las células inmunológicamente competentes, cualquiera­

que sea su tipo sólo pueden reconocer y responder a un número .lim,! 

tado de determinantes antigénicos diferentes. Según su naturaleza, 

su intensidad, su localización y su duración, el est!mulo antigén.!, 

co puede producir tres efectos distintos, que, a veces son sin:ult.!, 

neos cuando la población de células capaces de reaccionar es nume­

rosa. Una de las respuestas posibles, es un estado de parálisis -

inmunológica (tolerancia) en el que el primer esttmulo del anttge­

no espec1fico u otros estímulos ulteriores provocan una respuesta­

negativa o muy atenuada. Una segunda respuesta al estímulo antig_! 

nico es, la síntesis y la liberación de anticuerpos específicos. -

Este fenómeno va acompañado de la transformación de las células e_! 

timuladas en blastocitos, que, sufren varias divisiones y se dife­

renc!an en plasmocitos. En las últimas fases de este proceso, la 
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síntesis y secreción de anticuerpos son intensas. Las células pr~ 

ductoras de anticuerpos, se encuentran sobre todo en las regiones 

medulares de los tejidos linfoides, pero también puede pasar al­

torrente circulatorio. En el tercer tipo de respuesta al ant{ge­

no, no hay una producción apreciable de anticuerpos libres, pero 

aumenta el número de linfocitos espec!ficamcnte capaces de reacci!!_ 

nar con el ant!geno. As! se forma la inmunidad celular espectfi-

ca (lnmunologfa del Paludismo OHS, 1968). 

La participación de células T timodependientes en la res-­

puesta inmune al Paludismo, fue demostrada hace unos años, cuan­

do linfocitos de personas parcialmente inmunes, experimentaron -

transformación blastoide en la presencia de ant!geno P. falciparum 

(Kass y c:olaborndores, 1971). Esto se confirmó en estudios de­

transformación que involucraban incorporación de Timidinn-tri--

tiada, preparaciones de linfocitos completos (Wyler y - - -

Oppenheim, 1974). 

L.:i hipersensibilidad tard!a dérmica, se ha observado en prJ. 

mates y humanos expuestos a ant!genos del Paludismo. El desarro­

llo de procedimientos para medir la respuesta inmune mediada por­

células, puede proveer posiblemente aproximaciones para determi­

nar cuando una persona ha sido expuesta previamente o con sus--

ceptibilidad al Paludismo (Krier Paul, 1977). 

Para determinar la función protectora de la inmunidad celular 

en el Paludismo, podr!a utilizarse animales en los que no hubi!;, 

ra inhibido esa inmunidad por timectomla, extracción de linfoci-­

tos por el canal torácico o administración de un suero antilinfoc.!_ 

tico. En las aves, podr!a lograrse una inhibición selectiva de -

la formación de anticuerpos humorales• mediante bursectom!a fun--

cional (Inmunolpgta del Paludismo OMS, 1968), 

Los macrófagos derivan de los promonocitos de la médula ósea, 

los cuales, tras diferenciarse a monocitos sanguíneos acaban final., 
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mente asentados en los tejidos como macrófagos maduros: ah! cons­

tituyen el llamado sistema ret!culo ·endotelial. Se encuentran en­

tado el tejido conectivo y alrededor de la men:brana ·basal de los -

pequeños vasos sengu1neoa y 1 están particularmente concentrados en 

el pulmón (macrófagos alveolares) 1 en el h!.gado (células de - - -

Kupffer) y, bordeando los sinusoides del bazo y la médula de los -

ganglios linfáticos, donde se encuentran estratégicamente situados 

para servir de filtro de material extraño. Son células de larga -

vida, con un ret!culo endoplásmico rugoso prominente y mitocon----

. dr!as. 

El sistema ret!culo endotelial participa en la defensa contra 

la infección por los siguientes mecanismos fundamentales: 

1) ~canismos no espect.ficos, por ejemplo la fagocitosis. 

2) En los mecanismos espec1ficos, también se ha comprobado­

claramente sus efectos cooperativos para la s!.ntesis de 

anticuerpos. 

3) Una combinacjÓn de mecanismos espec!.ficos y no espec!.fi­

cos, ya que los anticuerpos facilitan por opsonización -

la fagocitosis de los microorganismos que se ha reforza-

do por el sistema de complemento (Roitt, 1978). 

Los conocimientos actuales, acerca de la función del sistetr.a­

retículo endotelial en la infección palúdica, se basan sobre todo­

en observaciones morfológicas de la ingestión de parásitos, ast é.!!_ 

mo de eritrocitos parasitados o no parasitados. Par~ realizar pr.!!_ 

gresos en esta esfera, será preciso analizar la actividad del si_! 

tema por métodos cuantitativos modernos. Esos estudios anal!.ticos 

permitirán conocer dos importantes aspectos de la función del sis­

tema ret!culo endotelial en la infección palúdica, a saber: 

1) El mecanismo de defensa contra la infección palúdica; y 

2) La aparición de ciertas complicaciones de paludismo, en­

particular la esplecnomegalia y la anemia. 
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Para determinar la función del sistema ret1culo-endotelial en 

la resistencia a la infección palúdica, pueden estudiarse en part.!_ 

cular, los efectos sobre dicha resistencia. 

1) La reducción de la actividad del sistema. 

2) De su est1mulo. 

Estos experimentos permitirlan esclarecer ciertos aspectos no 

espec1ficos de la resistencia al Paludismo. Las investigaciones -

sobre los factores espec!.ficos de la defensa del hospedero podrtan 

~onsistir en estudiOs sobre: 

1) La fagocitosis cuantitativa de los parásitos ~· 

2) La función de las opsoninas en la fagocitosis de parási­

tos~. 

3) Las concentraciones séricas de opsoninas en el curso del 

Paludismo experimental y c11nico. 

4) El destino de los parásitos en el interior de los macró­

fagos esplénicos en la fagocitosis de los eritro.citos P.!,. 

rasitados o de los eritrocitos portadores de un anticue!. 

po espectfico de los anttgenos eritrocíticos o de losª!!.. 

· t!.g~os del parásito. 

e) Inmunidad Específica de Base Celular (Hipersensibilidad 
Retardada) 

La inmunidad de base celular es ante todo, una propiedad que­

poseen ciertos linfocitos sens~bilizados que son capaces de rcac-­

cionar espcc!.ficamente con los determinantes antigénicos presentes 

en el material inmuni2:ante. 

La inmunidad de base celular, parece ser esencialrñente un pr~ 

ceso destructivo, dirigido contra las células que transportan un -

material extraño en su superficie. 
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d) Factores Genéticos de la Inmunid8.d. al Paludismo. 

La susceptibilidad a la infección palúdica, var1a considera-­

blemente, según las poblac_iones. En el hombre, un ejemplo sorpre!!.. 

dente de resistencia relativa de origen genético, es la Que mani~­
fiestan los habitantes de Africa Occide~tal a la infección por - -

!.:. ~ Además, algunos negros americanos, que nunca han estado 

expuest·as a la enfermedad, son menos susceptibles que otras razas­

a· la infección por !.:. vivax. 

Al parecer, los genes individuales, confieren cierta resiste!!. 

cia a la infección palúdica. Según un grupo cient!fico de la -

01'5, en 1965, declar6 lo siguiente: 

"Parece razonable suponer que, cuando un gen nocivo en el e!!_ 

tado homocigOtico, alcanza una gran difusión en una colect! 

vidnd, ello se debe a que provoca una selección que confie­

re ciertas ventajas a los individuos que lo poseen en estado 

heterocigótico. Este fenómeno se ha estudiado en el caso de 

las heterocigotias Hemoglobina S (Hb S), Hemoglobiná C - -

(Hb C) y Hemoglobina E (Hb E) y en los portadores de de­

ficiencias de Glucosa 6 fosfato deshidrogenasa (C6PD) y de 

talasemia beta (talasemia ji) 11
• 

Los datos en favor de la acción selectiva del Paludismo por­

!! falciparum, sobre el gen Hb S, parecen bastante convincentes.­

Sin ercbargo, la falta de observaciones igualmente convincentes re!. 

pecto a los· genes de la Hb C, la Hb E, la talasemia J y las defJ:. 

ciencias de G6;PD, _no excluye la posibilidad de qu~ el Paludismo -

ejerza también en esos casos un efecto de selección. Ahora bien,­

como todos esos genes, salvo el de la talaseaia J, son mucho me­

nos nocivos en el estado homocigOtico que el de la Hb S, una· míni­

ma acción selectiva bastaría para mantener elevada su frecuencia,­

con la siguiente dificultad para obtener datos positivos. En el -

caso de la talasemia ¡,, cuy9 gen es, por lo menos tan letal como 
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el de la Hb S, en el estado homocigótic:o, la selecciOn en favor de 

los hcterocigotos debe ser muy fuerte, sin embargo, aparte de -­

las correlaciones geográficas, no se han encontrado indicios que -

permitan considerar al Paludismo por f.! falciparum c:.omo un factor-

de selección (Inmunolog!a del Paludismo OHS, 1968). 

C,2 Especies y Cepas de Plasmodium. 

James, Shute (1927) y otros investigadores, han observado la­

frecuenc:ia con que los individuos a los que se inoculó determinada 

Cepa de plasrr.iodio, se hacen inmunes a ella, y, al mismo tiempo_. la 

facilidad con q.ue se les reinfecta Con otra cepa de la misma espe­

cie. Otros han demostrado que la infección por una t::specie no in­

muniza contra otra. 

En las diferentes cepas de plasmodio y, en las distintas esp.!:,. 

ctes de estos pa:rásitos, se observan variaciones de virulencia y,­

unas cepas ocasionan recidivas durante más tiempo que otras 

(Burgess, Young y Egles, 19.4f}. 

Se reconocen dos tipos de cepas en Paludismo por f.: vivax - -

(P. C,C. Garnham y colaboradores, 1975) la templada y la tropical. 

Las diferencias existentes entre varias cepas de f.:. ~ son: la 

relativa infectividad a diferentes especies de mosquitos, respues­

ta a drogas, periodos de recaída y las variaciones en la duraciOn­

dcl pcr!odo de incubación. C'.arnham estudió las caracter!stic.as -

morfológicas de las cepas. 

Norte de Koren. y Madagascar. (Clasific::.ó las cepas de acuerdo 

a la OMS (Organización Mundial de la Salud) quien se basó en el -

análisis de E.U.A., Inglaterra y la U.R.S.S.: 

Tipo 1: Per1odo de incubación corto (doce a veinte d!as), -

recal'.dns frC?cuentes y no hay pertodos prolongados de latencia. 
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Tipo 11: Per1odo de incubación corto (doce a veinte d1as) y 

un período prolongado (siete a trece meses) de latencia entre el -

primer ataque y primera reca1da o serie de recaídas en intervalos­

cortos. 

Tipo 111: Período de incubación largo (seis meses o más). -

El retraso del primer ataque puede suceder por una serie de recaí­

das a intervalos cortos y seguido por un segundo per1odo prolonga­

do de latencia y, posteriormente, reca1das • 

. El objeto principal de esta investigación fué, ver si la cepa 

Norte de Korea . (retraso en prepatencia), difería de la cepa - - -

Madagascar (peródo normal), en las etapas esporogónica y exoeri­

trocttica; observar el fenómeno de latencia y recaídas en rela--­

ción a la fase del parásito en el hígado de anitnales experimenta-­

les. 

En las tablas No. 19 y No. 20, se dan las caracter1sticas de 

las cepas ?A.adagascar y Norte de Korea, con respecto al estado eSp.2, 

rogúnico y exoeritrocítico (Carnham y cols,, 1975). 

Tabla No, 19 Características del estado es­
porogónico de las cepas de 
t-'.adat!ascar v Norte de l<orea. 

Fase de esporogonia Cepa Norte-Korea Cepa V.adagascar 

( d1as Hn 1'h 

03 os 10 

05 26 20 

06 30 25 

07 30 35 

os 35 ~5 
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Tabla No. 20 Caractertst icas de esquizogonia eritrocí 
t ica de !!, vivax cepas t'.adagascar y - ":' 
Norte de Ko-rea, Garnham v cole. 1975. 

Caracter1sticas Cepa Cepa Cepa 
t'adagascar l-bdagascar Norte-Korea 
en Hombre en Chimnancé en Chimriancé 

Duración m'tnima Siete d1as Siete d1as Ocho d1as 

Para Madurar 

. Contorno Ovoide Ovoide Subesférico 

Diámetro Medio 5& X 43 Hm 

En Seis o tas 

En Ocho Días ? 52 r 44 1-tn 45 X 3B fm 

Citoplasma Granular Agrupaciones Denso 

Obscuras Ocas !anal mente 

con Agrupaciones 

Tipo de Núcleo t\ly A Menudo A 1".enudo 

Alargado Alargado Alargado 

Merozoito Un Mil Un Mn Un Mll o menos 

La cepa Norte de Korea, tom6 un d!a mSs que la cepa ?'adagascar 

para madurar en los chimpancés, Los esquizontes fueron más peque­

ños en la cepa Norte de Korea. (Parasitolog1a del Paludismo; OMS, 

19&9). 

Se c?noce que!..:, Y.!!!!.i exhibe dos patrones de actividad, ªP.!. 

t'entemente dependiendo del origen geogt'Sfico del parásito; cepas­

que se originan en áreas tropicales reinciden en intervalos fre--­

cuentcs durante el año. Las cepas Ot'iginadas en zonas templadas,­

después del primer ataque hay un per1odo latente de seis a catorce 

meses, seguido por intervalos de reca1da cortos. 
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Para determinar el periodo de latencia de f.: ~ en un área 

costera de El Salvador¡ se tom6 el intervalo entre un ataque con­

firmado durante la temporada principal de transmisión y el pr6ximo 

ataque positivo para el mismo individuo. durante la siguiente est.!_ 

ción seca. 

Los hallazgos que se muestran en la gráfica No. 21, sugieren­

el patrón de vida caracterizado por largo per1odo de latencia, la 

primera reca1da ocurre a menudo después de cinco a ocho meses y, -

por la presencia de una o más subsecuentes reca!das con muchos _in-

tervalos cortos de latencia (t-'asson, 1975). 

El que presente una recaída asintomática, no necesariamente -

elimina la posibilidad de una subsecuente reca!da asintomática. 

Aunque el periodo de latencia largo de la cepa f.! vivax zona­

templada1 se considera un mecanismo de evoluciOn de sobre-invierno 

para el parásito, puede evidentemente servir de una manera similar 

en el ambiente tropical que les permite la supervivencia en las -

temporadas sec~s (Collins y cols •. 1 1980), 

Se.postula la existeni;:ia de dos tipos de esporozoitos en - -

Paludismo por !.: ~' uno, causante de infecciones· latentes a -

corto plazo y, otro de las infecciones a largo plazo. El curso -

normal de los eventos de la infecciOn con la mayor1a de las cepas­

!:.: vivex, puede resultar de la inoculación de una mezcla de estos­

dos tipos de esporozo1tos. Hay una latencia a corto plazo, con -­

con s1ntomas de cerca de quince d!as, debido al Tipo I de esporo-­

Zo!tos, seguidos de siete a nueve meses después por una nueva in­

vasión de la sangre, debidos al Tipo II de esporozoitos; designa­

dos como taquiesporozoitos y bradiesporozoitos respectivamente en 

· est~dios poSteriores (Shute, 1976). 

Algunos investigadores establecieron una relación en el núme­

. ro de espot-ozoitcs inoculados con la amplitud de la incubaciOn y -
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pertodos prepatentes en L_ ~· Estos autot'es 1 distin&uen en .. 

tre pertodos prepatcntes cortos (PPC) y per!odos prepatentes la!. 

ges (?PL) • producidos por las dos clases de esporozoitos ya •e,!!. 

cionados. Ellos basan su conclusión sobre observaciones del per!p_ 

do prepatente e infecciones producidas por grados de dosis de esp~ 

rozoitos de cepa templada (Korea) y tropical (Nueva Guinea) del 

parásito (Shute y cols., 1976¡ Rutledye, 1977). 

Final1tente, otros investigadores tratan de explicar razonabl,!:_ 

mente la presencia de estos dos tipos de esporozoitos, establecieE. 

do una teor!a de poliformismo de esporozoitos y un fenómeno epide­

miológico de ~ ~· tos autores sugieren un sistema de postu­

lados, el cual da une explicación no contradictoria del fenómeno -

de reca!das e incubación amplia. La idea principal es, que la du­

ración del desarrollo exoeritrocitico de E.:,.~. es una caract,!:_ 

ristica polimórfica controlada por una serie de genes. De acuerdo­

ª estos postulados, los esporozoitos pueden ser subdivididos en -

dos grupos designados como taquiesporozoitos y bradiesporozoitos -

responsables para las manifestaciones tempranas y tard!as, respec-

tivamente (Lysenko y cole., 1977). Figura No. 22. 

Los experimentos de laboratorio, combinados con experimentos­

epidemiolOgicos, permiten un estudio poblacional completo. 

1.- Postulados Principales: 

1.- La esquizogonia exoeritrocítica es un proceso directo 

(no c!clico). 

Los merozoitos no emergen de la sangre, simultáneamente, de!_ 

puCs de una simple inoculación de esporozoitos. El carácter asin­

crónico del paso de los merozoitos dentro de la sangre, se puede "": 

explicar por la lenta maduración de algunos esquizontes exoeritroc! 

tices, o por la interrupción en el desarrollo de esporozoitos, -

esquizontes exoeritroc!ticos o, por algunos estados hipotéticos -

en transición, que, permanec!an inactivos. Ourante la ina.ctivi--



Tabla No. 22 Comportamiento de las Fases de Paludismo Terciana en Diferentes 
Cepas de E.:_ vivax. 

Cepa Xeeson 

J. ~ J. ¡ J. J. 
A e E 

Cepas del Sur 

.L l -- J ~ 
A B G 11 

Cepas Nordicas 

¡ --~¡ i 
A K 

Ataques Primarios Reca{das 

A• El momento de la infección; B• ftanifestaciones primarias después de un per{odo corto de incuba 
ción; e, D, E, F, G, H y Ka Recatdas; J• Manifestaciones primarias después de un.periodo de incÜ 
bación largo. Per!odos de latencia: B-C, B-G, J-K• Per!odos de prereca{da; C-D, O-E, E-F, --= 
G-H• Periodos interreca!das. Períodos de incubación: A-B ... Per{odo corto de incubación; A-J= --
Per{odo de incubación largo. (Lysenko) (1977). 

~ 
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dad, disminuye la velocidad metabólica y, de este modo, las dr.!:!_ 

gas que inhiben la multiplicación celular no son efectivas. 

Los esporozoitos que se desarrollan en esquizontes exoeritr.!:!. 

ctticos, inmediatamente son taquiesporozoitos y los que se desa­

rrollan sólo después de un per!odo de inactividad son bradiespor.!:!. 

zoitos. 

2.- Los esporozoitos son polimOrficos y la duración del de":' 

sarrollo exoeritroc!'.tico de la progenie de un esporozoito indivi­

dual es una característica poi'imó'rfica. Se ha demostrado que f.!_­

~ posee va7ias caracterl'sticas polimórficas: tipos de isoe!!. 

zimas, resistencia a drogas y composición antigénica. 

3.- La duración del desarrollo exoeritrocrtico, es contro­

lado por varios loe!. Como los plasmodios son haploides, la - -

transmisión oculta del carácter 1 no puede ser explicada por la -

naturaleza recesiva del correspondiente alelo, como en los órga­

nos diploides. Pero, si la duración del desarrollo exoeritroc!­

tico es controlada por varios loci 1 organismos haploides del mi!, 

mo fenotipo 1 pueden poseer diferente composición genética. La -

reproducción de tales organismos, puede llevar a la formación de 

un nuevo fenotipo. 

4 .- La progenie de esporozoitos, pertenece a diferentes -

formas fenot!picas de !!neas independientes de esquizontes eritr~ 

c!ticos Figura No 0 23 (Lysenko, 1977). 

Si la sucesiva progenie en merozoitos tisulares aparecen uno 

después de otro, sus manifestaciones son superpuestas y se dis-­

tinguen si se usa un esquizonticida después de la aparición de C!, 

da parasitemia. 

I1 .- Polimorfismo de poblaciones naturales y fenómeno cl!ni­

co epidemiológico. 

El desarrollo de una infección depende del nWnero de esporo-
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zoitos, que tiende a crecer en el estado de esquizontee maduros,­

esto depende de la proporción de taquiesporozoitoe (TS) y bradies­

porozoitos (BS), en la muestra (T+B•l). A mayor número de espor!?. 

zoitos, mayor la probabilidad de ambos tipos de esporozOitos en­

la muestra. La distribución de la probabilidad capacita la expan-­

sión de un binomial (T+B) 0
• La probabilidad de una infección para­

TS es t 0
, de BS es nº y mezcla de infecciones 1-Tº-Bº. Fig. No.24. 

Evolución de ~ vivax. 

De acuerdo al tercer postulado, la recombinación y la forma­

~ión de lluevas ~ombinaciones de genes, se puede efectuar, cuando 

un mosquito a~· infecta por un par de gametos genéticamente difere.!!. 

tes, que pueden ser de diferentes fenotipos o de un mismo fenoti­

po. La recombinación se facilita si el mosquito se infecta con V!, 

rios pares de gametos y cuando se alimenta sobre uno o varios - -

'transportadores. 

La acción de los genes es pleiotrópica {múltiples efectos de­

un sólo gen). Si los genes controlan la duración del de~arrollo -

exoeritroc!tico {EE) • entonces, una duración específica de des!. 

rrollo puede ser regulada por algunas otras caracter!sticas, tales 

como los requerimientos de temperatura y otros factores ambienta­

les. Es bien· conocido que, cuando se efectúan posterradicaciones 

epidémicas (erradicaciones posteriores a una epidemia por brotes­

esporádicos) de Paludismo, son provocadas, casi exclusivamente, 

por E!..~· Una razón para este hecho, es que, la transmi-­

sión puede ser restablecido por sujetos con manifestaciones ultra­

tard!as, tales sujetos pueden ser fuente efectiva de infección, -

porque la recombinación genética en mosquitos, puede otra vez pr~ 

ducir fenotipos ~on temprana efectividali (Lysenko; Rybalka y -

Beljaer, 1977), 

Modelo matemático de la distribución de manifestaciones en un 

foco y en varios focos de Paludismo terciana. 
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1.- M:idelo matemático de la distribución de manifestaciones­

en un foco. Basado sobre la Teortn, sugerida por Lyeenko y, dis-­

tribución de un foco de paludismo con per!odo relativamente corto 

de intensiva transmisión (cerca de tres meses miis o menos). De -

acuerdo a esto, se establece lo siguiente: 

a) Ataques tempranos causados por TS, mientras que las man,! 

!estaciones tardtas son causadas por BS. 

b) TS y BS, son transmitidos independientemente. 

e) Cada acto efectivo de la infección puede ser registrado­

por separado, (estos actos son seguidos por manifestaciones). 

t s Número medio de infecciones efectivas por TS por pe!. 

sana; bajo riesgo de año epidemiológico, 

b "" Número medio de infecciones efectivas por BS por pe!. 

sona, bajo riesgo por año epidem.iolOgico. 

m • t + b Número de manifestaciones por persona, bajo -­

riesgo por año epidemiolOgico. De la suposiciOn tres, -

el número de manifestaciones es igual al número de actos 

efectivos de infecciones y, por lo tanto, 1! es la fuerza 

de infección. 

e= 2.718. 

TO, Tl, T2 • , , Tn son las proporciones de personas bajo ries­

go, quienes se infectan efectivamente en tiempos O, 1, 2 , •• 

n por TS, respectivamente, 

BO, Bl, B2 , , , Bn son las proporciones de personas bajo qui~­

nes se infectan efectivamente en tiempos O, 1, 2 , , • n, por -

BS, respectivamente, 

MO, Ml, M2 , .. ttl son proporciones de personas bajo riesgo, -

que se infectan efectivamente en tiempos O, 1, 2 .• , , por T -

y/o B, respectivamente. 

La proporciOn de los casos 1 - !b, 

La proporción de pacientes con reca!das fuera de la propor--­

cion infectada es: z = {l-f"o-Ml)/(1-1-'o) = 1-Ml / (1-Mc). 

El número medio de reca!das por persona infectada es; 

Y = (m - (1-Mo)) /m (l-Mc) - l 
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Igual riesgo de infecci6n. 

Varios actos de infección por el mismo o diferentes tipos de­

esporozoitos se combinan al azar. La distribución de los sujetos­

por el número de manifestaciones entran en la dietribuci6n de - -

Poisson. 

Ml•m" e-m/n¡ 

Tn • t 0 e -t / n ¡ 

Bn • b" ·e -b / n 1 

donde n 1 • factorial de n(produc­

to de n factores cona!_ 

cutivos desde n hasta-

1). 

La poblac16n del foco puede ser subdividida en cuatro grupos. 

Fig. No. 25 (Rybalka, 1977). 

1) Número de infectados To Bo • e -m 

2) Infecciones puras TS Bo (1 - To) • e-bm (1 - e-tm) 

3) Mezcla de infecciones (1 - To) (1 - Bo) = (1-e-tm) 
(1 _ 

0
-bm) 

4) Infecciones pu ras BS To (i - Bo) • e -tm (1 - e -bm) 

Combinaciones individuales de esporozoit~s se designan por':..­

combinaciones de letras (T y B) e índices. Las letras indican el­

tipo de infección y los !ndicea nos indican el número de infeccio­

nes (Ti, Bj). 

En la distribución de Poisson, la proporción de~sujetos con -

una combinación dada de infecciones puede ser obtenida por la mul­

tiplicaciOn de las probabilidades Ti y Bj. 

Desigual riesgo de infección. 

En estos casos, el modelCI de distribución binomial negativo,­

se puede utilizar, donde: 
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Mo • ( 1 + m/K) -K 

lt1 • J\tl - 1 (K + n - 1) / (K + m) n 

2.- Distribución de manifestaciones de Paludismo en focos.­

Tablas No. 26, No. 27 y No. 28. 

Parece ser, que las suposiciones del modelo entran bien en -

los datos de campo. El procedimiento de la teor!.a, considerado en 

la primera parte de este artlculo, ha hecho posible la descrip--­

c.i6n completa de diversas manifestaciones de Paludismo terciana en 

focos. La corr~lación entre los modelos de recatda y la fuerza de 

infección, fué·notada a lo largo del año y, tiende a dar ahora -

una base teOrica. Sin embargo, parece que las actividades antip.!. 

lúdicas en focos de Paludismo, deben ser seriamente revisadas 

{Rybalka, 1977). 

D.- El Paludismo en México. 

En Y.éxico, el Paludismo ha tenido notable importancia desde -

tiempos remotos. Se cree que fué introducido por los conquistado­

res españoles e inciusive, q.ue esta enfermedad coadyuvó importan­

temente a la conquista. 

En la historia de la Academia Nacional de ~dicina en México, 

se señala que ya en 1877, se hicieron importantes estudios sobre 

el padecimiento del Paludismo. 

A ratz de la Revolución de 1910, el Paludismo se recrudeció­

notablemente, tanto en las costas como en el Altiplano. 

En el quinquenio de 1958 a 1962, dejó de estar dentro de las 

diez primeras causas de mortalidad en el Pats. 

Datos rc~istrados por la Dirección de Lucha contra· el - - -

Paludismo, sobre la morbil !dad por Paludismo en los Estados Unidos 

l-'exicanos, de 1942 a 1983, nos demuestran como se ha tratado de -
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Cuadro No. 26 Distribución de Paludismo Terciana en Cuatro Focos­
Preestablecidos de Paludismo en el Azebajdan, URSS. 
En éstos, la transmisión se efectúa durante el ver!!. 
no. (Rybalka, V. H., 1977), 

FOCOS 

A B e D 

Número de personas 
en riesgo 421 486 211 175 

Número de casos 184 123 66 40 

Número de mani-
festaciones 

Temprana 104 102 44 32 

Tardta 126 60 37 10 

Total 230 162 81 42 

Distribución de 
personas en rie!_ 
go por número de 
manifestaciones. 

00 237 363 145 135 

01 141 93 54 38 

02 40 22 09 02 

03 03 07 03 00 

04 00 01 00 00 

00. 546 00 .333 00. 384 00 .240 

00 .247 00.210 00 .209 00.183 

b 00.299 00 .123 00.175 00 .057 

t/m 00 .452 00.631 00 .544 ºº· 762 

k 01.12 



Tabla No. 27 Número de Casos Propuestos y Observados de V.:irias Categortas de Focos de Paludismo 

Tercia no. (Rybalka 1 v. M., 1977). 

Carncterísticas del Caso Número de Casos 

Foco A Foco B Foco C Foco O To t a 1 
obs. prcd, obs. pred. obs. pred. obs. pred, obs. pred. 

Número total de casos 184 177 .2 123 122.9 66 67 .3 40 37 .3 413 404. 7 

Casos con Perfodo de 
Incubación Corto, 

Total 91 92.2 90 85 40 39. 7 30 29.2 251 246 .1 

Con reca !da temprana 13 10 .9 11 14 .2 04 04 .o 02 02,8 30 31.9 

Con reCaída tardía 29 23 .8 21 15 .8 11 06.4 00 01. 7 61 47. 7 

Casos con Período de 
Incubación Largo. 

Total 93 85 .o 33 37 .9 26 27 .6 10 08.1 162 158.6 

Con recaI'.da 04 12.1 04 03.4 00 02 ,4 00 00.2 08 18,1 

Número total de 
casos de reca!'.da 43 44 .o 30 29. 7 12 12.1 02 04,3 87 90.l 

~ 
a> 
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Tabla No. 28 Número de Reca!dae Propuestas y Observadas en Focos de "Paludismo 
Terciana. (Rybalka, V.M., 1977). 

Tipo de reca!das Número de reca!das 

Foco A Foco B Foco C Foco O 

obs. pred. obs. pred. obs. pred. obs. pred. 

Temprana 13.0 11.8 12 16.9 04 04 .3 02 02,8 

Tardta 33.0 40,9 27 22.0 11 09 .4 00 01.9 

Total 46 .o 52. 7 39 38.9 15 13. 7 02 04. 7 

T o t a 1 

obs. prcd. 

31 35.8 

71 74 .2 

102 110.0 

... 
"' 
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erradicar definitivamente esta enfermedad y como ha ido evolucio­

nando en cuanto a su incidencia en este Pat:s. Tabla No. 29. 

El !:_ ~ es la más difundida de las especies en México y, 

el que prevalece principalmente en zonas templadas. Ast, nos lo­

muestran datos registrados por la Dirección de Lucha contra el - -

Paludismo (DLCP) presentados con anterioridad. Est~.s datos fue­

ron registrados por entidad federativa y utilizando las técnicas -

de frotis sangu!neos (extensión delgada y gota gruesa"). Se real.!_ 

~ó una comparación con respecto a especies ·~ falciparum, !:_ - -

~ y !...:_ malariae; ya que !:. ~ no existe en México. 

E.- Condiciones Ambientales. 

La eficiencia de transmisión de la enfermedad, depende prin­

cipalmente de la presencia de las condiciones ambientales favora .... -

bles para los mosquitos anofelinos ~ue a continuación se citan • -

Tabla No. 29. 

1) Precipitaciones pluviales (humedad). 

2) Factor temperatura: zonas templadas prevalece ~ 

~ y zonas tropicales y subtropicales prevale­

ce ~ falciparum; 

3) Topograf!a accidentada: charcos, lagos, presas, 

pantanos 1 etc. ¡ 

4) Pisos ácidos; favorecen la alimentación de larvas 

de mosquitos; y 

5) Flora y fauna abundantes. 

La oviposición de los anofelinos, por lo común, es en aguas 

dulces, limpias y tranquilas o con poca corriente y con abundante 

vegetaci6n, ya que ésta le proporciona al anofelino, en sus dif~ 

rentes estadios, protección contra depredaUores y oxigeno, asI -

como la alimentación requerida durante sus fases larvarias. Algu­

nas especies entr~ las cuales se encuentra fl:.. ~. poseen-
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la caracter1stica de poner sus huevos en aguas ligeramente salo-­

bres. 

Plasmodium falciparum y Plasmodium ~. los causantes de 

Paludismo maligno y terciana benigno, respectivamente, se en--­

cuantran principalmente en los trópicos, ellos se propagan al su]?_ 

trópico y Europa, pero es más común en Africa Central y Este de -

Asia. 

El Paludismo es· anual en épocas de lluvia en México y afecta 

a una parte de ra población, principalmente a trabajadores y hab!_ 

tantea de áreas cercanas a lagos, charcos y con abundancia en fl~ 

ra y fauna (Dirección de Lucha contra el Paludismo, 1983). 

La construcción de buenas carreteras y la existencia de fáci­

les medios de comunicación, ayuda a la erradicación de Paludismo-

y al control de la transmisión (Magzoub, 1980). 

MORFOLOGIA 

Plasmodium vivax, agente causal de la ·rorma terciana benig-­

na, tiene fases que se desarrollan en el interior de los glóbu­

los rojos y otras destinadas o proseguir su desarrollo en el mos­

quito. Debido a la importancia que tiene el identificar estos pa­

rásitos, es necesario describir ~a morfología de los plasmodios -

vivos y de los teñidos (Carrol, 1974). 

A •. - Morfología en Preparaciones sin Teñir. 

El !.!_ ~' completa su ciclo eequizogónico en la songre­

humana en unas cuarenta y ocho horas. 

La célula roja infectada está. aumentada de tamaño 1.4 veces 

más, su coloración es pálida, a menudo con formas extrañas·. Los 
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gránulos eosinofílicos aparecen más ta.rde (de SchÜffner). La in­

fecciOn múltiple es común y sobre todo f!.·~ prefiere células 

Jóvenes (reticulocitos) • 

El trofozoito aparece sobre un glóbulo rojo o, dentro de él 

como un pequeño disco hialino, que adquiere formas amiboideas Y.t­

que al cabo de unas horas comienza a mostrar en su interior, del! 

ca dos granos de pigmento pardo•roj iz.~. Al continuar el desarrollo, 

el plasmodio aumenta de tamaño 1 forma miis pigmento y, al cabo de 

veinticuatro a treinta y seis horas, ocupa casi un tercio del er.!, 

trocito infectado (Carral, 1974). 

La cantidad de pigmento y· medida dé los gráriulos de SchÜffner 

se incrementa con el crecimiento del trofozoito, aquí, el pigme.!! 

to se puede usar como una piedida de la edad del parásito (Wilcox, 

1960). 

Como el parásito crece, la cromatina nuclear y el citoplas­

ma, empiezan a hacerse más prominentes y el pigmento hemozoina se 

acumula como resultado de la digestión incompleta de las células -

rojas hospederas (Kriar, 1977). 

En este estadio, el orga"nismo es de forma irregular y tiene­

movimientos amiboides. Al finalizar las treinta y seis hc:iras, 11~ 

na la mayor parte del hematíe infectado, el pigmento tiende a -

agruparse cerca de la parte central, se pierde el movimiento am,,!_ 

boideo y comienzan a aparecer estriaciones radiales que dividen i!!.. 

ternamente al parásito (esquizonte maduro) en doce a veinticua-

tro células hijas o merozoitos (Carral, 1974). 

En esta división, el citoplasma también se rompe en partes,­

una parte, finalmente se acompaña con una pequeña masa de cromat! 

na. Estas divisiones de cromatina son los merozoitos. 

Hay tendencia del pigmento en 'l.!,.~ a agregarse cuando la­

cromatina empieza a dividirse y continúa este proceso, hasta que 
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esta divisiOn se completa. Poco después que la división finaliza, 

el esquizonte revienta la célula roja y los merozoitos son libera­

dos en la sangre con el pigmento y, posiblemente, con algunos res! 

duos citoplásmicos y materiales tóxicos, producidos por el parási­

to. El pigmento y residuo citopliismico son fagocitados en la san­

gre periférica por los leucocitos, usualmente los monocitos, SU.!!_ 

que algunas veces 1 los neutrÓfilos también (Wilcox, 1960). 

Después de una o más generaciones de esquizogonia eritroctti­

ca, algunos parásitos no ~e segmef!tan, .pero .empiezan a formarse &!. 

metocitoe machos y hembras, algunas veces referidos a microgamet~ 

citos y macrogametocitos, respectivamente. 

Los gametocitos, son de aspecto hialino, y en las preparaci~ 

nea sin teñir, sólo se diferenc!an porque cuando están completame.!! 

te desarrollados no muestran indicios de segmentación (Carrol, -

1974). 

Los trofozoitos viejos pueden diferenciarse por su citoplasma 

más compacto, ausencia de división de cromatina y tipo de pigmen­

taciOn. Difieren de los esquizontes s~gmentado~ en llenar salame.!! 

te dos terceras partes de la célula roja y ·en la ausencia de seg-­

mentos de cromatina; tienen forma oval o esférica, un núcleo no 

vacuolado central y, una gran cantidad de pigme~to . (Baerg, 1975). 

Los gametoc.itos maduros no se desarrollan· posteriormente en -

el hospedero humano, son sólo formas de parásitos infectivos a -

mosquitos anofelinos susceptibles (Krier, 1977). 

1 

Estos gametocitos permanecen entre la membrana de la célula -

roja por el perf.odo de su vida en la sangre del hombre por pocos -

dlas, ya que estos degeneran y mueren (Wilcox, 1960). 

La exflagelación puede ser observada en sangre citratada man­

tenida por algunas horas. Los cuerpos exflagelantes se proyectan­

de la periferia del parásito. Estos pequeños microgametos, tienen 
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un color rojizo y disminuyen gradualmente las extremidades. Con -

respecto al evento de exflagelac ión en la sangre periférica, se e! 

tan dos caeos. En 1975, un niño de ocho años, presentó un histo-­

rial de diez dtas con fiebre y escalofrto c1clico cada cuarenta y­

ocho horas, con duración de dos horas. Se sospechó de Paludismo y 

se practicaron frotis sangu1neos; estos, revelaron trofozoitos t! 
picos, esquizontes y gametocitos de f.! !.!!!!.• Se identificaron -

microgametocitos exflagelantes y micrOgametos machos, los cuales,_ 

pueden ser observados si una gota de sangre colectada sobre un Pº!. 

·taobjetos es expuesta al aire. Este fenómeno, también ha sido re:­

portado cuando la sangre es colectada en un tubo de prueba y, lle­

vado al laboratorio para examinación. 

La exflagelación de parásitos palúdicos, probablemente ocu--­

rriO como resultado de un retraso en el procesamiento del espéci-­

men, una vez que éste fue obtenido. Los factores que pueden ini­

ciar o apresurar el proceso de exflagelación incluyen la alcalini­

zación de la sangre y bajas temperaturas; ambos cambios ocurren -

con el tiempo y exposición a las condiciones ambientales atmosfér.!,. 

cae. La pronta examinación del espécimen, puede minimizar la pre-

sentación de este fenómeno (Weinstein, 1982). 

Otro caso similar fué reportado en 1982 en un niño de la mis­

ma edad, presentando cuadro cl!.nico de Paludismo en los frotis ea~ 

guineos se observaron trofozoitos, esquizontes y gametocitos de -

.!'.: ~· Subsecuenternente se identificaron microgametocitos ex-­

flagelantes y microgametos machos, los cuales fueron observados en 

igual forma que las anteriores (Weinatein, 1982) Lámina No. 30. 

Caracter!.sticas observables en la ~orfologta de!: Y!Y.!! en -

preparaciones teñidas. En las preparaciones de sangre teñidas con 

Giemsa, Wright o cualquier modificación del Método Romanowski, el 

citoplasma del plasmodio se colorea de azUl y la cromatina nuclear 

aparece cermest o violeta, mientras que el citoplasma del eritro­

cito parasitado,. se colorea de roes o rosa arr..:.rillento. 
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l.- Eritrocito de tamaño normal con un trofozoito marginal -

en fona.a de anillo. 

2.- Trofozoito en forma de anillo de sello, en un macroci-.:. 

to, (eritrocito que rebasa el tamaño normal, que es ha.! 

ta 9 mm). 

3.- Un trofozoito algo mayor en forma de anillo, en un eri­

trocito que presenta punteado baaOfilo. 

4.- Eritrocito policromatófilo que presenta un parásito jo­

ven con pseudOpodos. 

5.- Forma anular de un trofozoito mostrando pigmento en el­

citoplasma de una célula agranda~a, que presenta un pu.E 

teado. de SchÜffner. Eet.e punteado no aparece en todas -

las células que contengan las formas en desarrollo o -

más viejas de f: vivax. Pero, puede haberlo en cual---­

quier estadio, desde las formas anulares más jóvenes y­

en adelante. 

y 7 .- Formas anulares intermedias muy delicadas de trof,2_ 

zoitos. 

8.- Tres trofozoitos ameboi~~s. 

9, 11, 12, 13. 

10.- Dos trofozoitos ameboides en una sola célula. 

14 .- TrofozoitÓ maduro. 

15.- Trofozoito maduro con cromatina, que, aparentemente se 

encuentra en el proceso de división. 

16, 17, 18 y 19.- Esquizontcs que ilustran las fases su­

cesivas de la división (esquizontes en estado de pigme!t 

tación). 

20.- Esquizonte maduro. 

21 y 22.- Ganietocitos en desarrollo. 

23.- Microgametocito maduro. 

24 .- Macrogametocito maduro. 

Figura No. 30.- Plasmodium Y.'!!.!!.· (Wilcox Aimee, 1960). 



·-·· 

Figura No, 30 

t~~~ t •t 
·'I ·-- ' 

~~:.'. 1 , •• . .. 
'. , 

. . , 
e 

. 
'Íl.~~· ·:. 
·~'.· . 
!.''i.-y 
. ·:·:. 11 

.,.·¡·: .. ! •:.··· c;•· . . .. :.· r 
'·~·t ..... 

" 
;.¡;.,. .. · ...• ; 

\ ~·-~·· .... .. 
:.:~ ... ~. 

Plásmodium vivax 

/i'i1 t ... 
;·•)· •:. ·, 

~· 
2 

_,·f·:.·· 
··<~~;:t: 

~ »> • 

f'·l"• :&'g,,,.., .. 
~J~1i~··1 
'~·· ..... 

14 

'. , .... 
~\~: • 18 

J.:.::· ... . . -t'· . 
... .1 
. ~.. .·~· 

• .. 22: 

, .... , 
····•"""' ~, .... 
•'"'Ji:p 

;• ,~ 
• ·~"! 

1 

1¡T,. 
.·1.~~1~, 

\J)J.l . .. :; ....... 
T 

~~ 
~ i,: •..• , 15 

Wilcox, Aimee, 1960, 

(Ítj 
. . 4 

.. ': i~~ .... "' ,.., 'Jrl~ 
-.;1 , 

• 

,: •. , .... · .. , 
f~· .•: . . •.. . 

-.-. . 11 

···r. JI;\,~ 
'lf-7~". 
~·· 20 

87 



88 

B.- Frotis Delgado. 

Célula infectada: los eritrocitos infectados por t:_ vivax, -

son piÍlidos 1 deficientes en hemoglobina y de diámetro ancho, (7.3 

a 7 .6 micras). Su afinidad por los reticulocitos ha sido demostr!!_ 

.da por observación directa y por hallazgos con hierro radioactivo, 

efectuada solamente durante el per!odo formativo de los eritroci--

tos (Baerg, 1975). 

· Trof ozoitos pequeños: las formas más jóvenes anulares, con-­

·sisten de un margen azul de citoplasma y un punto rojo algo n9ta-­

ble de cromati~a, el cual puede estar localizado central o perifé­

ricamente, ocupa un tercio del diámetro de la célula roja normal y 

posiblemente con finos pseudopodos. El eritrocito infectado toma­

un tinte rosa salmón. Con mucha frecuencia se ven dos gránulos de 

cromatina, juntos o separados y, en esto, se fundaron algunos in-­

veetigadores para suponer ·que estas formas en anillos podrian seg­

mentarse por división binaria. 

Trofozoitos crecientes: como el desarrollo prosigue, el par!, 

sito puede continuar mostrando una apariencia anular. con citoplas­

ma abundante y una gran cromatina. Puede muy tempranamente exhi-­

bir proceso pseudopial indicativo de movimientos amiboideos, una -

característica, la cual es muy pronunciada en esta especie y lo -

cual dió lugar a su nombre de·~· Después de cinco a seis he-­

ras, el trofozoito empieza a mostrar gránulos de pigmento amarill~ 

café. Estos son pequeños en forma redonda o angular y se increme.!!. 

ta en número con el crecimiento de los parásitos, En las formas -

jóvenes, frecuentemente no pueden ser distinguidos como gránulos -

separados a puntos aislados, pero exhiben su presencia para dar un 

matiz amarillo o porciones del citoplasma. Como el tTofozoito se 

desarrolla, puede asumir una gran variedad de formas entre la ex-­

tensión celular, con proyecciones pseudopodiales y una o más va-­

cuelas. En .E.:.~. el trofozoito completamente crecido, es más 

grande que las correspondientes fnses de otras especies. 
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Trofozoito grande: posee una abundante masa de cromatina --­

it'regular ,cerca del citoplasma, con incremento en la cantidad de -

pigmento café fino. Al final de cerca de treinta y seis a cuaren­

ta horas, el parásito prácticamente llena la totalidad celular. E_! 

te, ahora ha completado su crecimiento vegetativo y se prepara pa­

ra su reproducción. El eritrocito que contiene el plasmodio, se -

encuentra algo aumentado de volumen y, en la parte del mismo que -

no está oCupada por el parásito, se advierten con frecuencia, va-­

rios puntos de color rosa o rosa anaranjado que se denominan grán.!:!_ 

;.los de SchÜffner. En 1975, se efectuó una investigación exhausti­

va sobre la morfologta de los gránulos de SchÜffner, utilizando P!!. 

re este fin microscopta electrónica e inmunocitoqu!mica. Observá.!!. 

dose complejos ves!cula-cavidad, los cuales consisten de una cav.! 

dad circundada por veslculas, en una forma nlveolar, formadas a 

lo largo del plasmalcma del eritrocito. Estos complejos cavidad-­

vesícula, probablemente correspondan a los gránulos de Schliffner ,­

porque ln alteración es única en los tipos de Paludismo vivax y -

ovale, RU medida y distribución, son de acuerdo a los gránulos de 

SchÜffner. Aunque, también se observaron fisuras entre el cito--­

plasma de eritrocitos infectados, éstas se presentan en todos los 

tiPos de Paludismo y son candidatos poco probables para correspon-

der a los gránulos de SchÜffner (Aikawa M., 1975). 

Los cambios en los eritrocitos infectados por parásitos del -

Paludismo son mu» marcados. El incremento en la medida del eritr~ 

cito y desarrollo de gránulos de SchÜ(fner, los cuales aparecen -

como múltiples puntos pequeños en bloques rojos en preparaciones -

teñidas por Romanowsky. Estos gránulos fueron descritos primera-­

mente en eritrocitos infectados por !.:. ~ en 1899 por SchÜffner 

quien especuló que éstos se originaban del parásito mismo, El, B.!!. 

girió que durante el movimiento del parásito, parte del citoplasma 

del parásito, era separado como hilos o cintas en todo el glóbulo­

rojo. En suma, los eritrocitos dañados por toxinas del parñsito,­

residuos nucleares del parásito, o gránulos reticulares de la cél.!!. 
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la hospedera, se ha sugerido por otros investigadores como una po-

sible causa de los gránulos (Aikawa, 1975). 

Otros investigadores demostraron que en eritrocitos infecta-­

dos por ~ ~ o f.: cynomolgi expuestos a anticuerpos unidos 

a fluorescetna contra estos parásitos tentan punteado fluorescente 

en una distribución parecida a los gránulos de SchÜffner (Tobie 

Coatney, 1961). 

Para el estudio de los gránulos de SchÜffner en 1975 1 se ut,! 

lizaron varios métodos: mic.roscopta electrónica convencional, m,! 

croscopta elect:rOnica de alto voltaje, seccionamiento por cOngel!. 

miento, ferritina cationi2ada, tinción con hidrosol de óxido fé­

rrico, ensayo inmunoenzimático ligado a enzima (E L I S A). LOs 

eritrocitos infectados tuvieron tres tipos de estructuras, las -

cuales, no fueron encontradas en eritrocitos no infectados: com­

plejos vcs!cula-cavidad, fisuras y grandes vacuolas. 

tos complejos ves!cula-cavidad, miden aproximadamente 90 nm. 

de diámetro, Los eritrocitos infectados suspendidos en un medio -

de ferritina cationizada, mostraron depósitos de ferritina en las 

cavidades del complejo y pequeñas ves!culas. 

En la Técnica de E L I S A, depósitos densos de electrones 

fueron observados en los complejos cavidad-vestcula. 

Estos complejos se originan probablemente de ves!culas endoc! 

tic as por las siguientes razones: si las ves!culas se originaron 

del parásito y se extendieron directamente al citoplasma del par8-

sito para fusionarse con la membrana plasmática del eritrocito (v.!:. 

stcula · exoc!tica), entonces el citoplasma deberte contener muchas 

ves!culas y éstas deben observarse a lo largo de la membrana plas­

mática igual que la cavidad. En su lugar, pocas vestculas fueron 

observadas entre el citoplasma y siempre fueron asociadas con la 

cavidad. Segundo la membrana plasmática del eritrocito en varias 
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for·mas del Paludismo tienen cavidad sin vestculas atadas, la cav! 

dad puede originarse independientemente de las vestculas y no nec.!:. 

sita formarse como un resultado de la fusión de vestculas con la 

membrana plasmática. Tercero, las partkulas de ferritina están­

preeentes entre los complejos cavidad-vestcula de eritrocitos in­

fectados con f.: vivax y f.: cynomolgi suspendidos en solución -

buffer de fosfatos (PBS) 1 conteniendo ferritina cationizada 

(Aikawa, 1975). 

La presencia de peroxidasa de rábano (en el método E L 1 S A) 

entre las ves!culas, también indican una entrada al fluido extra­

celular. Aunque el aumento del eritrocito y la presencia de ant1-

genos palúdicos entre los complejos puede ser explicada por ves'tcE_ 

las exoc!ticas, el parásito puede controlar la s'tntesis de la me_! 

brana celular del hospedero independientemente de vesículas exoc1-

ticas (Aikswa, 1975). 

Esquizonte inmaduro: al seguir creciendo, el plaamodio pier­

de su forma irregular y aparece como un cuerpo oval o redondo col~ 

reado de azul, el esquizontc, cuyo citoplasma contiene al princi-­

pio unos cuantos gránulos grandes de cromatina irregularmente dis­

tribuidos, los cuales aumentan posteriormente en número y mucho -

pigmento pardovei;doso en forma de gránulos que están esparcidos -

por todo el citoplasma. En esta etapa de desarrollo del parásito, 

el eritrocito infectado ha aumentado mucho de volumen, es muy pá­

lido y su citoplasma quizá se encuentre lleno de gr8nulos de - - -

SchÜf fner. 

A punto de segmentarse, el parásito llena casi por completo -

el eritrocito infectado, la cromatina se ha reunido en masas irre­

gulares en el citoplasma y los gránulos de pigmento se han agrupa­

do en una masa compacta de color verde pardusco, situada de ordin!. 

rio en las proximidades del centro. del par8sito. 

El eritrocito infectado aparece muy aumentado de tamaño y se-
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ve como un delgado anillo de citoplasma, a menudo con gránulos de 

Sch'úffner que rodea al esquizonte joven. (Carral, 1974). 

La cromatina empieza a dividirse en dos o más masas irregula­

res y 18: masa citoplasmática empieza a romperse gradualmente en -

porciones, El pigmento empieza a agruparse en varias partes del -

citoplasma. El número de núcleos en la división final depende de-

la cepa del parásito (Wilcox, 1960). 

Esquizonte maduro: el critroc ito aumentado de tamaño y muy -

'pálido, apai:ece como un conjunto de corpúsculos azules ovales o t'.!:_ 

dondes, cada ºl,'Iº de los cuales tiene un gránulo de cromatina colo­

reado en rojo o violeta brillante y situado en la periferia o cer­

ca de ella. Estos corpúsculos son los merozoitos usualmente en n!t 

mero de doce a veinticuatro, cada uno compuesto de un punto de -­

cromntina y pequeña masa circular de citoplasma. 

El pigmento se agrupa en una o do"s masas. El parásito práct! 

cemente llena la célula en su totalidad. Cuando la divisiOn es -

completa, los núcleos son más pequeños y más redondos. El pigmen­

to en este estado es completo, aunque quizá, aproximadamente agru­

pado en una masa, esto es un signo definitivo en f.: ~' de -

que, la segmentación es completa. Al madurar los parásitos, las -

células revientan y los merozoitos quedan libres en el plasma san­

gu!neo y en las preparaciones teñidas, se ven a veces penetrar en­

un eritrocito no parasitado; entonces, los parásitos se presentan 

como corpúsculos ovales coloreados de azul, que tienen un grá'nulo­

rojo de cromatina en una parte de la periferia o, como una delgada 

banda de citoplasma azul con un gránulo rojo de cromatina en el -

centro de la misma. Ambas formas se encuentran en este momento, -

situadas sobre el eritrocito o dentro de él, junto a la periferia. 

Al entrar a nuevas células, empiezan otra generaciOn (Wilcox, --

1960). 

Antes de la divisiOn nuclear, en todas las etapas de desarro-
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llo del ~ ~. se ve en el parásito teñido una zona incolora, -

como velada, o vacuola que rodea el gránulo o masa de cromatina o­

está en contacto con ella y que es la porc iÓn vesicular del nú---­

cleo. Esta zona no coloreada se percibe con mucha mayor claridad­

en los anillos completamente desarrollados o trofozoitoe y, en los 

esquizontes más jóvenes, pero desaparece al progresar la divi--­

sión nuclear. 

Gametocitos: Se desarrollan en órganos profundos. Las far-­

mas' jóvenes na se encuentran regularmente en la sangre periférica; 

'pero cuando son vistos, son usualmente redondos con citoplasma -

homogéneo y ca~ un área vesicular, alrededor de la masa de croma­

tina. 

l''achos y hembras jóvenes, no son fácilmente diferenciados C,9_ 

mo en las formas maduras. 

En la fase inicial de desarrollo dentro del eritrocito infec­

tado, los gametocitos del .E.: ~ constan de una masa ovoide o 

redondeada de citoplasma azul, en cuyo centro hay una masa de cr~ 

matina coloreada de rojo obscuro o violeta y falta la foritnl de an_!. 

llo, tan característica en los trofozoitos jóvenes. Al crecer -

los gnmetocitos conservan su fonna redonda u ovoide y no represen­

tan los irregulares contornos característicos del estado amiboideo 

del trof'ozoito semiadulto (Carral, 197li). 

>IACROGAMETOCITO Y MlCROGAMETOClTO 

El macrogametocito es redondo u oval, usualmente de exteriot: 

regular, azul obscuro, citoplasma homogéneo con ninguna vacuola,­

cromatina peque1la compacta rojo obscuro excéntrica. Abundante pi.s.. 

mento café, esparcido por todo el citoplasma. Cuando crece, llena 

o casi llena la totalidad de la célula. 

El microgametocito posee un citoplasma en pequeña cantidad C-2, 

lar azul grisáceo, .azul rosáceo, azul vet:doso o incoloro; contie-
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ne grandes masas difusas de color rojo o rosa mexicano de cromati­

na. Abundante pigmento obscuro en todo el citoplasma. Crece al -

tamaño normal de la célula. Usualviente circular en el exterior. 

El microgarnetocito maduro es, a menudo, cerca de la medid.o de 

una célula roja normal, el macrogametocito maduro es distintamente 

mayor. Ambos causan agrandamiento de la célula roja. 

El macrogametocito posee una densa tinción azul; generalmrm­

te homogénea en el citoplasma. EL núcleo 6.S usualmente compacto y 

muy rico en coloración, rojo obscuro o rosa mexicano. 

Alrededor de esta crom.-1.tina hay un área vesicular sin color.­

El núcleo está usualmente situado cerca de la pariferfo del pariis.! 

to. 

El microgamctocito contiene menos citoplasma que el macrognm!. 

tocito, se tiñe_ más ligeramente que: el femenino y puede ser nzul­

gris5ceo, nzul verdoso, azul rosáceo o, a veces. practicamente' sin 

color; a menudo posee una gran área vc:sicular no teñida alrededor 

de la cromatina teñida (Wilcox, 1960). 

Los microgametocitos Qn proceso de flagelac.i5n se ven como -

corpiisc.ulos de contorno irregular y color azul pálido, de cuya pe­

riferia sobresalen varias prolongaciones filamentosas o flageladas 

(los microgamctos) teñidas en rojo o en violeta. Por lo 1'.egulür, 

el pigmento se reúne en una masa irregular, y la cromatina.. que se 

tiñe en rojo obscuro, es abundante. y no uniforme: en el citoplasma¡ 

algunos microgametos se originan de las masas de cromatina. 

tos microgametos están formados casi exclusivamente por crom!!.. 

tina teñida de rojo o violetn; pero algunns veces, aunque muy -

raras, se ve en ellos una pequeña cantidad de citoplasma coloreado 

de nzul. Tienen los extremo.:.. puntiagudos y son un poco más grue-­

sos en la parte central. 
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Como ya se ha dicho, los microgametocitos en proceso de fla­

gelación y los microgametos que de ellos derivan, no se observan -

en los frotis de la sangre periférica, salvo que éstos se hagan -

en portaobjetos húmedos y se examinen de cinco a diez minutos des­

pués de haberlos preparado. 

El núcleo del macrogametocito de f.: ~ es más pequeño -

que el del microgametocit.o y, la cromatina está agrupada en una ~ 

sa compacta cerca de la periferia. 

El citoplasma se tiñe de azul obscuro y la cromatina de rojo­

obscuro o violeta. El pígmcnto palúdico que se encuentra en menor 

cantidad que en el micrC1gametocito se haya distribuido en pequeñas 

masas o, a manera de guirnalda, cerca de la periferia del orga--

nismo (Wilcox, 1960). Fig. No. 31. 

A veces se observan hemat!es que contienen dos formas de ani­

llo u otras más maduras di'.! _t: vivax y, en raras ocasiones es po­

sible ver un mismo glóbulo rojo que contiene un esquizonte comple­

tamente desarrollado en segmentación y un grunetocito. La existen­

cia de estos formas fué la causa de que Schaudinn describiera la -

partenogénesis de los plasmodios, tomando la presencia de dos pa­

riísitos en una misma célula por la segmentación del tr.acrogametoci­

to. Ninguna especie de plasmodio se reproduce por partenogénesis, 

y éste término debe abandonarse por lo que atañe a estos parSsi-­

tos. 

Los gametocitos pueden diferenciarse de los trofozoitos vic-­

jos por su citoplasma más compacto, ausencia de división de ero~ 

tina y tipo de pigmentación. 

Los gametocitos difieren de los esquizontes segmentados en -­

llenar. solamente dos terceras partes de la célula roja y en la au­

sencia de segmentos de cromatina, en tener forma oval o esférica, 

un núcleo no vacuo lado central, y una gran cantidad de pigmento. -
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•• 
Fir;. No. 31 j~e:prcc!.c.ccir·:ies dP. c.:":adoc de_ ~· 1;.'ilccY. ;,:1:1ee,1:ito • 

..:..- :r.jf-:.zclto rr.ayo:-. :..lcr¡-c.c-.ie· v·. 'ie la célula 

~. ;:<:-iqui::ont": :r.oduro ~~·r. cel'c.<i. C:e 1( divisiones de cr'":Ca!ir.a. 
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El microgamctocito exflagelante, puede mostrar dividirse en masas 

de cromatina y ser parecido a csquizontcs maduros (Baerg, 19,75). 

Uno puede encontrar dificultad en diferenciar- entre un trofo­

zoito completamente crecido y el macrogametocito ligeramente inma­

duro. El pigmento del trofozoito¡: aunque disperso en todo el ci­

toplasma, está en pequeños gránulos café-oro, En los macrogameto­

citos el citoplasma es m5s bien homogéneo y no contiene vacuolas -

como el trofozoito. El crecimiento total del macrogametocito es -

usualmente mayor que el trofozoito maduro (Wilcox., 1960), Lámi­

na No. 32. 

c.- Frotis Grueso. 

Pequeño trofozoito: formas anulares, se ven a veces como -

anillos normales íntegros, aunque más pequeños que en los írotis, 

Sin embargo, lo más común es que sean mucho menos identificables y 

que apan~zcan como anillos incompletos e interrumpidos, con un -

gránulc1 distinto de cromatina y el citoplasma en varios fragmen--­

to.s; o can el citoplasma como una masa sólida que, junto con la 

masa de cromatina, parece un grueso signo. de admiración o de ex-­

clamación; o bien, la masa de cromatina estB en el cenLro y a am­

bos lados tiene dos masas de citoplasma, de modo q~e el aspecto de 

plnsmodio recuerda al de un pájaro volando, 

1'roíozoito en crecimiento: estado usualmente ameboide en ap~ 

riencia con una gran variedad de formas; citoplasma frecuentemen­

te fragmentado y arreglado irregularmente en grupos de varias med_!. 

das cerca o unidos a una gran masa de cromatina, Pequeños gr8nu-­

los de pigmento café-amarillento esparcidos en todo el citoplasma, 

Esta es la caracterbtica más importante de~ ~· 

Trofozoito grande: los trofozoitos más maduros tienen una U!! 

sn mayor de cromatina, mayor cantidad de citoplasma y, por supue.! 

to, el característico pigmento hematínico del!,: ~· Este tro-
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fozoito se tiñe fuertemente. Más o menos irregular en su exte--­

rior; posiblemente con una o más vacuolas. Fino pigmento café e2_ 

parcido por todo el citoplasma. Puede confundirse con el macroga­

metocito. 

Esquizonte inmaduro: divisiones de cromatina inmadura ;· com­

pactas1 a menudo de color rojizo-morado obscuro. El citoplasma -

se rompe en masas irregulares y agrupamientos que contierien pigme!!_ 

tos granulares café luminoso, los cuales se agrupan en manchas. -

Usualmente contiene ~crea de diecisés merozoitos (los cuales, in­

dividualmente son más grandes que los de !..! falciparum), acompa­

ñados por un agrupamiento de pigmento. 

Los esquizontes más maduros poseen gran número de gránulos de 

cromatina, que se disponen alrededor del centro, y en los esqui­

zontes segmentados, cada masa de cromatina tiene una pequeña por­

ción de citoplasma que la rodea. 

l:ametocitos jóvenes: son más dif!ciles de identificar, tie­

nen el tamaño de los trofozoitos crecidos, el citoplasma más con­

t!nuo y con mayor cantidad de pigmento. No se diferencian fácil-­

mente del trofc1zoito creciente en frotis gruesos, cuando se en--­

cuentra es un parásito usualmente redondo, con una masa de croma­

tina, la cual, a menudo está en el centro del citoplasma y fre-­

cuentemente no se tiñe el área que está alrededor de la cromatina. 

El sexo es imposible de determinar. Los gametocitos adultos son a 

veces de contorno muy irregular y tienen el citoplasma disperso, -

pero son más ricos en pigmento. Como se ha disuelto la hemoglobina 

de los eritrocitos no hay gránulos de SchÜffner que ayuden a confi.!, 

mar el diagnóstico, ni existe la posibilidad de comparar las di-­

mensiones y el índice de color de las células parasitadas con las 

que no lo están. 

Macrogametocito: por regla, es w.ás grande que el de otras -

especies, el pigmento es luminoso, abundante; bien disperso en 
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todo el citoplasma no vacuolado; excepto en loe bordes delgados,­

no puede ser diferenciado de algunos troíozoitos maduros de la mi.! 

ma especie. 

Microgametocitos: a menudo tienen grandes y densas manchas -

de cromatina (vartan de rosa a rojo piÍrpura) rodeadas por escasa 

cantidad de citoplasma, en el cual, llV.lchos gránulos de pigmentos 

estén más o menos unifonnemente distribuidos. La masa de cromati­

na es mayor que cualquier otro estado, esto lo hace f5cil de dis-

tinguir (Wilcox, 1960). Fig. No. 33. 
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Figura No. 33 1:_ ~ Frotis grueso. 

\Ulcox. Aimee, 1960. 

_,/Ir; 
"'Si'3 

1.- Trofozoito. 
2.- Esquizonte. Dos divisiones 

de cromatina. 
3.- Esquizontc maduro. 

4 .- Hicrogamctocito, 
S.- Plaquetas. 
6.- Núcleo de un neutrófilo. 
7, - EosinOfilo. 
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CICLO ll!OLOGlCO 

La mayoría de las caracter{sticas del ciclo vital de ------­

Plasmodium, son las mismas para todas las especies. Uay: (a) el 

desarrollo esporogónico o ciclo sexual en ciertas especies de ano­

felinos¡ (b) el desarr.ollo de los esporozoitos en los tejidos hu­

manos, denominado por Gatnhato la 11esquizogonia preeritrocltica"; 

. (e) la csquizogonia asexual, la cual se efectúa en las células r~ 

jas¡ y, una fose (d) postpatentc tisular, denominada por Garnham­

hesquizogonia exoeritroc1tica11
, la cual no ha sido completamente -

diferenciada de, la fase tisular de la esquizogonia preeritrocítica 

y la cual, casi certeramente, produce las formas responsables de -

reincidencia en ciertas especies (Wilcox, 1960). 

Ln infección en el hombre, tiene lugar cuando los esporozoi­

tos son inyectados en la sangre por medio de la picadura del mas-­

quito vector Anopheles. 

Es preciso destacar que sólo los mosquitos hembras actúan co­

mo vectores de Plasmodium ~' ya que los machos se alimentan, -­

fundamentalmente, de jugos vegetales. Una vez en el interior de­

la v!ctima, los esporozoitos desaparecen casi inmediatamente de -

la circulación periférica y son transportados por la sangre, en el 

plasma, al htgado, donde penetran en las células hepáticas. 

El descubrimiento de que los esporozoitos no invaden los eri­

trocitos, sino que son transportados por la sangre al sistema ret.!. 

culoendotelial (el hígado en el ca&:o del hombre), ha dado lugar­

º una compleja nomenclatura. Así, exoeritroc!tico es un término -

generalmente usado para describir los estados que no se encuentran 

en el interior de los eritrocitos. Preeritroc1tico, se utiliza P.!!. 

ra designar colectivamente a criptozoitos y metacriptozoitos, (se 

desconoce aún si los rr.etacriptozoitos se encuentran en todas las -

especies de Plasmodium, sólo descrito en f.:. sallinaceum). Dentro 
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de las células hepáticas tiene lugar la esquizogonia exoeritroc!t! 

ca, formándose numerosos criptozoitoa (un término aplicado a la 

primera generación de merozoitos exoeritroc!ticos de Plasmodium) ,­

que abandonan las células y vuelven o. invadir otras células hepát! 

cas sanas. Puede tener lugar una segunda fase esquizogónica; fo!,_ 

mándose metacriptozoitos (la segunda generaciéin de merozoitos -­

exoe1'itroc1ticos de Plasmodium), que abandonan las células hepáti­

cas e invaden los eritrocitos, iniciándose as!, la fase eritroc!-

tica (Wilcox, 1960). Llímina No. 34. 

Los metacriptozoitos invaden los eTitrocitos del hospedador -

aproximadamente. seis d!as después de la infección inicial en - -

l'lasmodium ~ (Cheng, 1978). 

Parece ser que la liberación intermitente de merozoitos hepá­

ticos dentro del torrente sangu!nco, es responsable de las reinci­

dencias observadas durante el curso de estas infecCiones, aunque -

esto es incierto y parece más probable que las incidencias ocurren 

después de la reactivación de formas tisulares inactivas (t<rier, 

1977). 

Con respC?cto a estas formas tisulares inactivas, en 1982 se -

realizó un experimento para demostrar la presencia de hipnozoitos­

en infección de !_:. .Y.!.Y.!! (Paludismo reincidente), par esporozoi­

tos transtnitidos. Los hipnozoitos son estados hepáticos uninucle.!_ 

dos persistentes y no reconocidos de parásitos del Paludismo 'tein­

cidente en simios, f.! cynomolgi. 

Son nuevas formas tisulares· latentes descubiertas en 1982 por 

Krotoski y colaboradores en Paludismo de primates. Ellos detecta­

ron hipnozoitos de dos cepas de !_:. ~ entre esquizontes - -

preeritrociticos (maduración del d!a 7 al d!a 10) • en biCJpsias -

de higado de chimpancés infec:tados por inoculación intravenosa de 

esporozoitos obtenidos en las glándulas salivales de mosquitos an~ 

felinos altamente infectados. Como en las especies que producen -
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L8mina No. 34 Estados preeritroc!ticos de P. vivax en células 
de h1gado humano, Wilcox, Ai;e-;-1'960. 
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el Paludismo reincidente del simio !.:._ cynomolsi, los hipnozoitos 

de !.:_ vivax en los dfas 7 y 10, son formas uninucleodas, de -

aproximadamente 4 a 5 micrometros de diámetro. Situados entre el 

citoplasma de hepatocitos individuales. 

En 1982. se formuló la teor{a del hipnozoi~o en Paludismo -

reincidente, teniendo dos requerimientos complementarios: 1) hi,2. 

nozoitos o su equivalente, están presentes en Paludismo reincide.!!. 

te y; 2) ellos pueden estar ausentes en Paludismo no reinciden­

te. Para la demostración de hipnozo!tos, se utilizó la inmuno--­

fludrescenciü y tinción de Giemsa-Colofonia, 

En 1980, un probable hipnozoito de!.!_~. cepa Madagascar, 

'fue encontrado en una sección de h!gado de chimpancé teñida con -­

Giemsa-Colofonia y se reportó con una nota la final del art!culo, 

Sin embargo, este es el primer reporte corroborado por inmunofluo ... 

reacencia de formas hipnozoito.s que han sido detectadas en dos ce­

pas, cada cual, con diferente potencial de reincidencia. 

Los merozoitos una vez que abandonan las células hepá'ticas­

e invaden eritrocitos, f.:_ vivax prefiere invadir células rojas -

jóvei:ies (reticulocitos). 

En el interior de los eritrocitos, tiene lugar un proceso -

conocido como esquizogonia eritroc!tica. Morfológicamente, los -

estados sucesivos de este proceso, se caracterizan por la siguie.!!, 

te secuencia: 

1.- Aparición del estado de anillo, que se asemeja a un se­

llo anular, causado por un. área vacuolizada en el citE., 

plasma del parásito. El citoplasma circundante está -

unido a un núcleo situado en la periferia, que, es la 
11gema 11 del anillo. Cuando se tiñen _frotis sangu!neos-. 

con tintura de Giemsa o Wright 1 el anillo de citoplas­

ma aparece de color azul y núcleo de rojo (Cheng, - - . 

1978). 
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2.- Aumento del tamaño, fácilmente reconocible por el in--

cremento del citoplasma azul. 

3.- La aparición de pequeños gránulos rojos en el citoplas­

ma corpuscular (conocidos como gránulos de SchÜffner), es 

caracted'.stico de L. vivax. Estos griinulos no aparecen -

en las infecciones por f.! ~. mientras que en las 

infecciones por f.! ~. c~isten gránulos similares, P.!. 

ro las c~lulas infectadas no se alargan y son ovales. En 

las infecciones por f.! falciparum, los eritrocitos para­

sitadoe se encuentran generalmente en los órganos viscera­

les. 

4 .- Comienzo de la división nuclear. El Único núcleo se d!. 

vide, dando lugar a la formaci6n de núcleos hijos, a su -

vez, se dividen originando cuatro núcleos nietos. Siguen­

divisiones posteriores. 

S.- Realización de la segmentación, ·en la que los nGcleos-

está'.n situados periféricamente, con grumos de citoplasma­

rodeando cada nGcleo. 

6.- Formación del merozoito, durante la cual, cada unidad-

compuesta por un núcleo rodeado por citoplasma, llega a -

transformarse en merozoito. Estos merozoitos abandonan el 

eritrocito e invaden otras células en las que repiten el -

ciclo eritrocí.tico esquizogénico. La célula fantasma aba!!_ 

donada por los merozoitos al salir, es destruí.da en el -

bazo. Las disfunciones adrenales acompañan normalmente al 

Paludismo, ocasionando la coloración amarillenta de las -

víctimas de esta enfermedad. 

Es de destacar que, durante la fase eritroc!tica, los merozo! 

tos que salen de un Critrocito hospedador pueden invadir otro. - -

Trubowitz y Masek (1968) han comprobado que, al menos~.­

los leucocitos polimorfonuclcares del hospedador, pueden reconocer 

y fagocitar mcrozoitos libres, que son as! destruidos, pero estas 

mismas células del hospedador, no engull.en a los eritrocitos que 
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albergan Plasmodium. 

En el momento en que los merozoitos abandonan los eritroci--­

tos, ea cuando el hospedador se ve. afectado por accesos de escal2.. 

fr!o y fiebre, (lo que se conoce con el nombre de paroxismo), 

originándose generaciones de esquizontes eritroc!ticoe. 

Algunos· merozoitos, después de invadir las células, no se -

dividen, sino que conservan su único núcleo y 1 aumentan su tamaño 

hasta transformarse en gametocitos redondeados. 

Los gametocit:os. son de dos formas: el masc.ulino y el femeni­

no. Las gametocitoa femeninos se "tiñen dando un color un poco más 

claro,. pero, a no ser que s'e tt'ate de un observador experimenta­

do, es dif:Ícil dtsiinguirlos de los masculinos. Los gametocitos­

permanecen como parásitos intracelulares, sin más transfonnacto-­

nes. 

Cuando un mosquito ingiere hematíes que contienen gametoci--­

tos, se inicia el ciclo sexual. Figura No. 35 (Read, 1970). 

Los mosquitos h!?mbras requieren s~ngre para la maduración de­

sus huevos. Después de alimentarse con la ·sangre de una persona -

infectada, que contiene gametocitos maduros, los anofelinos proce­

den B digerir la san~re en su tracto alimentar!~. En el intestino 

medio, los gametocitos maduran, se liberan de su envoltura celular 

roja, se transforman en micragametos y macrogametos (Read, 

1970). 

El gametacito mztsculino (microgametocito) del intestino hosp.!_ 

dador pasa por un proceso conocido como exflagelación, durante el 

cual el núcleo se divide y de la periferia del protoplasma se pro­

yectan procesos flageliformes o colas 1 forma ocho estructuras fil.! 

formes. Estas se liberan como microgametos maduros, alejándose -

del cuerpo original y uno de ellos entra a un. macrogameto (macro­

gametocito maduro). La fusión de los gainetos origina un cigoto -
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Fit<;. No. 3:; Ciclo nexual riP ':>laz~c'1iu1:: ~ en el mosquito 

!:cr.p13dero. fu?&~ Clarck. P., l9?n. 

a.forraci-5 .. del cir: >;o. 
b.cirotc ~:: lo. na.re del 

es';Órr:ago del. ~osq ito. 

/desarrol:o de os ra ;~~!~~~~º;•es 

A~~.._-~ . 
esporozoi tos 
libera-los ñer.tro del het:1ocele 

der.-
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que aumenta de tamaño y se alarga, tomando un aspecto venniforme­

que se denomina ooquineto miJvil. El ooquineto penetra en le reve!. 

timiento estomacal del mosquito y en este lugar aumenta su tamaño, 

dentro del quistt! que él mismo ha formado, En este estado recibe 

el nombre de ooquiste. Dentro del ooquiste se producen divisiones 

nucleares que forman una célula multinucleada. Alrededor de ceda 

núcleo se agrupa una masa de citoplasma. Cada una de estas unid!, 

des se denomina esporoblasto. En el interior del esporoblasto, se 

forman eeporozoitos, mediante divisiones nucleares y plásmicas.­

E~ esporoblasto se rompe y los esporozoitos, en número superior a 

10,000 llenan la cavidad del ooquiste. 

Al cabo de diez a veinticuatro d!as, después de la ingestión 

de los gametocitos por el mosquito, loe ooquistes estallan, exp!. 

1 iendo los esporozoitos en la cavidad corporal (hemocele). Estos 

esporozoitos migran activamente e invaden las células de las glá,!!. 

dulas salivales del mosquito hospedador (Krier). ·Fig. No. 36. 

Desde las glándulas salivales del mosquito¡ los esporozoitos 

tienen acceso al lumen de los conductos glandulares y son fácilme.!!. 

te inyectados en el hombre, cuando el mosquito se alimenta de la ... 

sangre del hospedador (Wilcox, 1960). Fig. No. 37. 

Justo antes de la ingestión de la sangre, el mosquito inoc.! 

la fluido salivario infectado que contiene algunos esporozoitos 1 

éstos inician el ciclo en el hospedero humano. La mayor!a de los 

esporozoitos son retenid~s en las glándulas salivales y los mosqu_!. 

tos permanecen infectivos hasta doce semanas. El ciclo esporogón! 

co en el mosquito, depende de las condiciones ambientales. Este­

no puede ser completado si la temperatura está abajo de 16°C. 1 Ó 

arriba de 33"C (Cheng, 1978), Tabla No, 38, 
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Fig. No. 3(, Cic.lo de vida de .f: ~en el mosquito. Silvermo.n 
(H, Paul, 1977), 

rurtur&. del 
oquiste 

-Hospedero 

Intermediario. 

¡:l&nd as 
ealiv ea 

Hospedero 
interr.e-ciiar:.o. 

ión 
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Descripci6n de la Figura No. 37 

Ciclo Vital de Plasmodium Y.!!!!. 

1.- Esporozoitoe de las glándulas salivales del mosquito, C!!_ 

mo son inoculados dentro del hombre, al mismo tiempo -

del piquete del mosquito infectado. 

Fase Preeritroc1tica en los Tejidos del Hombre 

(Fase Primaria) 

2.- Estado muy joven en parénquimil celular-parásito en este­

estado (2, 6 y 10). 

3, 4.- Crecim~ento progresivo de la fase preeritroc!tica en 

parér\quima celular (Shortt y Garnham) muestra la divi­

Si6n del núcleo e incremento en la medida del parásito. 

5.- Esquizonte maduro de la fase pt"eeritroc!.tica en proceso­

de -ruptura. Pequeños merozoitos entran a la célula roja 

(14), para iniciar el ciclo eritroc!tic.o, también, pr.e. 

bablemente, entran a otras células del parénquima (6) -

a iniciar el ciclo tisular. 

Ciclo Eritroc1tico del Parásito 

14.- Trofozoito joven (estado anular) en células rojas. 

15.- Trofozoito joven en crecimiento. 

16.- Trofozoito ameboide en crecimiento. 

17 .- Trofozoito maduro. 

18.- Crecimiento de un esquizonte inmaduro con seis divisio-.­

nes de cromatina, 

19.- Crecimiento de esquizonte maduro• mostrando dieciocho ID,!;. 

rozoitos y agrupamiento del pigmento. 

20.- Ruptura del eequizonte. Algunos de los merozoitos en-­

tren a otras células rojas para continuar el ciclo eri-­

troc!'.tico. Otros entran a las células rojas para formar 

gametocitos (estados sexuales). Flechas azules del nú­

mero 13 al 21 y 24, representan la teor!a de formaciéin­

de gametocitos de los merozoitos exoeritroctticos. 
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21, 22, 23 .- Estados progresivos del crecimiento del micro­

gametocito (macho). 

24 1 25, 26 .- Estados progresivos del crecimiento del macr~ 

gametocito (hembra). 

Ciclo Exoeritroc{tico (Secundario) en los - -

Tejidos del Hombre, el cual se cree Explicado 

por las Reincidencias. (Flechas Azules del 13 

al 14, Indican la Iniciación del Ciclo 

Sanguf'.neo por Formas Exoeritrocfticas). 

6, 7, 8, 9.- Crecimiento progresivo de una generación de es­

ta fase tisular, 

10, 11, 12, 13.- Otra generación de esta· fase tisular-indi­

cativa de la producción continua en los tejidos, 

27 .- Piel del Hombre. 

Ciclo Esporosónico - en el Mlsguito 

28 .- Microgametocito liberado desde la célula roja en el est§. 

mago del mosquito. 

29 .- Microgametocito exflagelante. 

30.- Macrogametocito liberado de la célula roja en el estóma-

go del mosquito. 

:n.- Microgameto entrando al macrogameto. 

32.- Parásito fertilizado o cigoto. 

33.- Parásito fertilizado, elongado, móvil, ooquineto, P.!. 

netrando la pared estomacal del mosquito. 

34.- Tejido estomacal del mosquito, mostrando células epite­

liales y el exterior de la pared muscular. 

35.- Estado primario del ooquiste. 

36, 37, 38 .- Desarrollo progresivo del o:>quiste, que termi­

na en el número 38, con la ruptura de la pared qutstica 

y la liberación de los esporozoitos. 

39.- Secciones de la glándula salival del mosquito, mostran­

do esporozoitos. 
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40.- Cabeza del mosquito. La parte superior representa al­

mosquito succionando sangre del humano* Abajo, repre­

senta la. inyección de saliva por el mosquito, al tiea­

po que. pica a otra persona. 
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Figura No. 37 Ciclo de vida de 

T b e L He H i s't o ry 
Plasmodim vivax.· (Wilcox, Aimee, 

o( PJasmodium rira.r 
1960) 
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Tabla No. 38 Influencia de Diferentes Temperaturas en el Tiempo ReqUerido Para el 
Desarrollo en los Mosqui~os Hospedadores de· las Cuatro Especies de -
Plasmodium que infectan al hombre. (Cheng, 1978). 

Especie del 16°C l7°C lBºC 20•c 24ºC 30°C parásito 

!.!..~ ---- InterrupciOn ---- 16 d!as 09 d!aa 07 d!as 

!..!_ falciEarum ---- Interrupción ---- 20 d!as 11 d!aa 09 d!aa 

.f.!.~ InterrupciOn 30 d!aa 21 d!as 15 d{as 

!.!_ ovale 15 d!as a 26 •e 

35ºC 

No hay 
desarro 
llo -

Cenera! 
mente -
no hay­
desarro 
llo -

No hay· 
desarro 
llo -

::: ... 
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PATOGENIA 

Mecanismos indirectos que afectan órganos. 

Un factor importante en la patogénesis del Paludismo es, el -

bloqueo en el uso de ox!.geno causado por la infección. Puede ocu­

rrir de dos maneras: 1).- el suministro de ox1geno puede reducir­

se por debajo de las necesidades fisiológicas mlnimas, ocasionando 

un estado de anemia anóxica, y; 2) .- el hospedero puede no utili-­

zar un aporte adecuado de .oxtgeno, debido a los cambios patológi­

cos en las células que lo metabolizan, estado de anemia citotóxi­

ca. Este campO tan importante resulta todavf:a confuso, ya que en 

primer lugar, no hay pruebas de que falle el transporte de oxigeno 

en el paciente palúdico. 

AÚn en infecciones intensas, con anemia grave, debida a la -­

destrucción de eritrocitos, fagocitosis y la conversión de hemo-­

globina en pigmento inerte, parecen dejar suficiente hemoglobina -

para un adecuado trans'porte de oxigeno que llene las necesidades -

metabólicas básicas. 

Una causa probable de anemia anóxica local en el Paludismo, -

es la estasis sa'1gufnea, debida al aumento de la permeabilidad del 

endotelio de. los pequeños vasost que trae como resultado la acumu­

lación de eritrocitos por la pérdida anormal de moléculas pesadas­

y agua del plasme, a veces, en forma tal qu.e la circulación se -

bloquea y provoca daño h1'.stico local por falta de oxtgeno. 

Maegraith cree que tal estasis 1 más que la formación de trombos o­

émbolos, explica los signos del sistema nervioso central. 

La anemia citotóxica, que también es importante en la patog!. 

nesis del Paludismo, puede ser debida a un producto metabólico r!_ 

sultante de la infección. 

En el sentido convencional, no se ha demostrado ninguna tox! 
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na específica. El pigmento palúdico es, básicamente, inerte y at§. 

xico. Sin embargo, parece claro que, los cambios htsticos, tales 

como el daño estructural y bioqutmico de las mitocondrias, tiene -

lugar en realidad como resultado de una anemia citotOxica. 

Mlegraith (1967) sugiere que ciertos tejidos se vuelven impoten­

tes para aceptar o utilizar el ox!geno disponible y, el metabolis­

mo celulal' consiguiente se paraliza a medida que los iones hidr6g,! 

no se acumulan y el pH del citoplasma cae, Entonces puede tener -

lugar la destrucción celular. Antes de la muerte de las células -

~e los tejidos puede haber degeneraci6n grasa, como, por ejemplo -

en las células del parénquima hepático. 

Maegraith sugirió que esta anemia citotóxica se desarrolla en 

respuesta a una sustencia soluble de bajo peso molecular y, proba­

blemente unida al ácido láctico, la cual causa una inhibición de -

la respiración y fosforilación oxidativa en las células de los te­

jidos. Notó también que, ciertas cadenas largos de ácidos grasos­

insaturndos, pueden estar involucradas. Estos iícidos aparecen 

estadios tard1os de la infección de los vasos constreñidos por la 

hiperactividad del sistema nervioso simpático con o sin choque. 

Interacción de los parásitos con los tejidos. 

La formación de trombos en v1sceras y cerebro, se debe a la­

acumulación de pigmento, plasmodios libres, eritrocitos infecea­

dos y fagocitos conteniendo plasmodios y eritrocitos infectados. 

Las células endotelioles del cerebro pueden desprenderse de -

la 1ntima 1 caus1mdo pequeñas hemorragias en el parénquima, debido­

ª unn masa de parásitos que producen bloqueo y rotura de los capi­

lares. 

En el est6mago e intestino, algunas veces, se observa ulcera­

ci6n debida al bloqueo de capilares por pigmento, eritrocitos in­

fectados y macrófagos. 
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. En. el corazón puede ocurrir oclusión coronaria por bl~queo o­

tromboais por la tendencia de los eritrocitos infectados y parás.! 

to• libres a adherirse a la pared capilar. 

Debido a la ~eatrucción de los gliSbulo1 rojos por los plaamo­

dioa, la sangre demuestra siempre una anemia secundaria, la cual -

en infecciones de larga duración puede asemejarse a la anemia per-

niciosa primaria (Mllegraith, 1967). 

Al desarrollarse los parásitos en loa hematlea, elaboran sus­

·tancias extr'añas, las cuales junto con los productos de desintegr.!_ 

ción de los glóbulos rojos, quedan en libertad al final de cada e!. 

clo esquizogónÍco y, probablemente sensibilizan al hospedero, de -

mañera que las reacciones que se Qbservan en éste, quizá puedan -­

considerarse como fundamentalmente alérgicas. Adem.8s, el est~nc,!_ 

miento de células rojas parasitadas en los senos sanguf:neos visce­

rales y el bloqueo de los capilares de las vf:aceraa, complican las 

lesiones, que 'se localizan, según el lugar de bloqueo (Carral, -

1974). 

Se han formulado por lo menos tres hipOtesis para explicar la 

intensa destrucción de los glóbulos rojos en loe casos de - - - -

Paludismo: 

1.- La destrucciOn se debe a las sustancias hemolf:ticas pro­

ducidas por los propios parásitos o liberados de los tejidos. 

2.- La hiperesplenia que acompaña al Paludismo, explica el -

aumento de la eritrofagocitosis, que no se debe a anticuerpos. 

sino que representa un fenOmeno analogo a la destrucciOn eri­

trocitaria observada en algunas otras enfermedades infeccio-­

sas y en los animales estimulados con metilcelulosa o ----­

zimosan. 

3.- La destrucción de los glóbulos rojos, se debe a la inte!., 

venciOn de anticuerpos. 

La primera y segu.nda de estas teor!.aa, no son satisfactorias-
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para explicar este fenómeno. La tercera, que postula la. existencia 

de un mecanismo inmunitario, supone que la destrucción de los gl§. 

bulos rojos es provocada, a) por anticuerpos dirigidos directame,!!_ 

te contra los ant!.genos parasitarios, 0 1 b) por anticuerpos diri­

gidos contra los antI.genos eritrocitarios normales. 

a) Es sabido que los trombocitos, los leucocitos y los eri­

trocitos pueden ser destruidos por anticuerpos combinados con 

ant!genos extraños presentes en la circulación. Se ha compr~ 

hado as!mismo que la citopenia puede aparecer bajo el efecto­

de un medicamento y del anticuerpo que éste provoca. Las cé­

lulas pued.en ser destruidas, sea por una reacción entre u'n -

anticuerpo y el ant!geno que se han absor~ido. El,, problema -

podr!a aclararse, mediante los experimentos siguientes. Eri­

trocitos lavados, procedentes de enfermos de Paludismo con -

anemia, pero con una parasitemia moderada, podr!an marcarse­

con un isótopo radiactivo e inyectarse por un lado, a indivi­

duos normales y, por otro, a personas inmunizadas por parási­

tos; si el tiempo de supervivencia de los glóbulos rojos del 

segundo grupo, es más breve que el del primer grupo, ello in­

dicBrii que los eritrocitos han fijado en su superficie ant!g~ 

nos plasmódicos y que son destruidos por los anticuerpos co­

rrespondientes. Por otra parte, cuando se dispone de ant1g~ 

nos plasmódicos solubles en cantidad suficiente, cabe inyec-­

tarlos a personas inmunes y no inmunes y, estudiar las rcac-­

ciones respectivas. Si la anemia sólo aparece en las. persa-­

nas inmunes, se puede deducir que en la destrucción eritroc.! 

tica interviene un complejo inmune formado ~· 

b) Co~vendr!a. estudiar el posible papel de los anticuerpos­

en las anemias observadas en el curso del Paludismo, tenien­

do en cuenta los conocimientos actuales acerca de la anemia -

hemol!tica adquirida. Hoy en día, se admite gP.neralmente que 

esa enfermedad se debe a anticuerpos adquiridos contra los -
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propios glóbulos rojos del enfermo. 

Estos anticuerpos se pueden observar en los glóbulos rojos -­

del enfermo. mediante la prueba de Coombs y. se les puede aislar -

mediante técnicas de elución adecuadas. Es raro que estos anti--­

cuerpos existan en estado libre en el suero del enfermo. 

En muchos casos, los anticuerpos de la anemia hemol!tica ad-­

quirida, poseen una clara especificidad de grupo sangutneo y son -

dirigidos contra los anttgenos Rh (sobre todo el ·anttgeno e), en 

las anemias de tipo ºanticuerpo caliente" y contra el anttgeno 1 -

en las de tipo "anticuerpo fr!o". 

Todav!a no se ha explicado el mecanismo de formación de los -

autoanticuerpos dirigidos contra los eritrocitos. Algunos invest.!, 

gadores opinan que, en los enfermos de anemia hemol!tica adquirida 

existe una anomalta genética del sistema inmunitarios; otros pie!!. 

san que los autoanticuerpos se forman en respuesta a un est!mulo -

antigénico procedente de eritrocitos parcialmente modificados por 

un factor exógeno, por cj emplo, por microorganismos o por sus pro­

ductos. Una configuración antigénica extraña, crear!a un podero­

so estimulo inmunizante que llevar!a a la producción de anticuer­

pos capaces de reaccionar con ciertos determinantes antigénicos -

autólogos modificados, como la tiroglobulina, acarrea la forma-­

ción de autoanticuerpos. 

Existen también ciertas pruebas cxpcrimcntal~s de la forma--­

ción de autoanticuerpos en respuesta a una inmunización con eritrE_ 

citos parcialmente modificados. 

Teniendo en cuenta que los plasmodios están en estrecho con-­

tacto con lcfs eritrocitos; no ser!a sorprendente que en el - - -

Paludismo se modificase la configuraCión antigénica de estos glÓb!!_ 

los. Por eso, la teor!a de los autoanticuerpos es atrayente, pero 

las pruebas a su favor son insuficientes. Una reacción Coombs po-
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sitiva no prueba por sf. sola que los anticuerpos se hayan fijado -

sobre los glóbulos rojos¡ en efecto, los reticulocitos normales,­

por ejemplo, pueden dar reacciones positivas con ciertos reactivos 

de Coombs. Las investigaciones que verifican los hechos abajo in­

dicados, permitirtan confirmar la hipótesis de la etiologta ----­

autoinmune: 

1) Aislamiento de una inmunoglobulina de especificidad ant! 

cuerpo definida a partir de eritrocitos de enfermos de - - -

Paludismo afectados de anemia. 

2) Reducción del período de supervivencia de los eritroci-­

tos normales cuando esos glóbulos son inyectados en ·el torre!!. 

te sangu!neo de enfermos de Paludismo (OMS Inmunolog!a del. 

Paludismo, 1968). 

El bazo, la médula Ósea y el hígado, se hallan notablemente -

afectados. Al observar el bazo al microscopio, los capilares ªP.!. 

recen repletos de eritrocitos infectados y plasmodios en segmenta­

ción, debido a esto, son frecuentes las hemorragias (Carrol, -

197~). 

La esplecnomegalia, en respuesta a una enfermedad sistémica -

que provoque una respuesta, ya sea linfoproliferativa o macroproli 

ferativa, es debida, en parte, a replicación celular intraespléni­

ca, Después de la administración intravenosa de hetnat!es extraños 

a ratas, se produce una intensa proliferación macrofágica, segui­

da de proliferación linfoct'.tica. El bazo contiene todos los ele-­

mentes celulares requeridos para la expresión inmune. Las suspcm­

siones de células del bazo de roedores y del hombre, montariín res­

puestas inmunes del tipo Inmunoglobulinas (Ig) primarias y secund!. 

rias in vitro, frente a eritrocitos extraños. La pulpa sinusoi­

dal (roja) del bazo, contiene normalmente, progenie de linfoci­

tos y células plasmáticas, as! como de otros tipos celulares san­

guineos a elevada concentración. Dado que los linfocitos que eme!,_ 
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.&en del bazo, lo hacen más a través de las venas esplénicas que de 

los linfáticos, el bazo es el mayor contribuyente de linfocitos -

que entran nuevamente en la sangre. 

La fagocitosis de paráaitos es una caracter!'.stica bien conoc! 

da de infecciones por Paludismo. Monocitoa y leucocitos polJ.morf!!_ 

nucleares a menudo contienen parásitos y pigmentos, pero, las cél~ 

las fagoc!ticas fijas del siatema reticuloendotelial son las más -

importantes en la eliminación de parásitos del flujo sangu!neo. 

Cabe mencionar que el sistema reticuloendotelial juega un pa­

pel importan.te en las' infecciones por Paludismo. Los órganos del 

sistema reti,cuioendotelial son los responsables primarios de le -

eliminación de escombros producidos por interacción del hospedero­

y parásitos; as! comá también ·es el sitio de mayor proliferación­

del parásito. La incrementada fagocitosis eaplécriica es demostra­

ble y, desde que la estimulaci6n del sistema reticuloendotelial en 

. animales experimentales puede producir profunda anemia, es posible 

que la fase hiperfagocitosis del sistema reticuloendotelial en - -

Paludismo juegue un papel importante en la anemia. En adiciOn el 

bazo muestra ser el sitio de marcada critrofagocitosis de eritroc! 

tos no parasitados en Paludismo y la esplenectom!'a puede remover -

una fuente de destrucción de células rojas (Littman, 1974). 

La marcada proliferación e hiperplasia de macrófagos del bazo 

e hfgado es acompañada por fagocitosis de parásitos libres y pig­

me~tos, as! como· células rojas parasitadas y no Parasitadas. Esta 

actividad fagocftica aumentada se refleja cl!nicamente por el su-­

mento del h!gado y bazo en muchos pacientes con Paludismo. Estos­

órganos usualmente regresan a su estado nortll&l después del trata-­

miento de la infección. En personas con infecciones latentes y -

subpatentes, la remoción del bazo a menudo conduce a recrudescen­

cia de parasitemia. 
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El tfr•lno de sfndrome eaplecno""g¡llco tropical o enfermedad 

del balo grande, ha sido aplicado al aumento del bazo; parece -

1er que la exposición repetida a Paludismo ea un prerequi11to para 

el desarrollo de este afndrome (Krier, 1977). 

Se ha CO!Dprobado que la esplecnoaegalta se presenta asociada­

• una linfocitosia de loe senos hepáticoa, a una elevación del -

Indice de IgM y, a un aumento del factor reumatoide y las agluti­

ninas frfas. 

El aumentó del bar.01 asociado con niveles sérico& elevados -

de irununoglobulina M y Anticuerpos contra Paludismo, se ha obser­

vado en áreas pálúdicas altamente endémicas de Africa y Nueva ... -

Guinea. 

LESIONES 

A causa de la destrucción de los glóbuloa rojos por los plae­

modios, se produce anemia secundaria. La cantidad de hemoglobina 

desciende en propot'ción a la anemia. Es frecuente hallar poiquil,2. 

citos y glóbulos rojos de centt'o pálido y, a veces. en la sangre ... 

periférica º• en la obtenida por punción del bazo, se encuentra -

pigmento libre, leucocitos pigmentados y fagocitos que contie:nen-

plasmodlos (Carrol, 1974). 

La anemia y trombocitopenia, a menudo se observan durante el. 

curso de la infección. El grado de anemia es frecuentemente mucho 

mayor que lo esperado por la hecoolisis de células rojas infecta-­

das (Krier, 1977), 

Hay varios factores que se encuentran involucrados en la ane­

mia por Paludismo: factor circulante tóxico, proceso hemol!tico -

tipo inmune en el hospedet'o infectado, disminución en la produc--­

ción de eritrocitos, aumento en la fagocitosis y eritrofagocito--
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sis, as! como la destrucción de eritrocitos parasitados. 

Se ha postulado que el mecanismo inmunológico, tal como los 

autoanticuerpos de células rojas o enlaces de complejos circulan .. -

tes anttgeno del Paludismo-anticuerpo (Ag Paludismo-Ac) a células 

rojas no infectadas pueden estar involucradas en el proceso en que 

aumenta la eritrofagocitosis no espec!fica. 

El bazo est8 aumentado de volumen, blando en el estado ini-­

cial agudo y endurecido en las infecciones crónicas y su color es­

grieáceo o castaño obscuro, y aún negro, en las infecciones de -

larga duración. 

El h!:gado está pigmentado en algunos casos y, siempre esté -

aumentado de volumen y congestionado, y al microscopio se observan 

en los capilares, los mismos tipos de células que en el bazo, si 

bien los macrófagos no son tan abundantes. 

En la médula Ósea, si se observa también la obstrucción de ~ 

los capilares y, las células reticuloendoteliales que los tapizan 

despliegan gran actividad fagocitaria. 

En el encéfalo se encuentra gran congestión, aumento del nú­

mero de capilares y tortuosidad de las arteriolas más pequeñas, 

las que presentan engrosamiento y endarteritis. 

Las células endoteliales de estos vasos, estiín a veces des--­

prendidas de la !ntima y quizá se hallen pequeñas hemorragias pa-­

renquimatosas causadas por la aglomeración de los parásitos que -­

bloquean los capilares y posteriormente causan rotura. Al micros­

copio se observa que los capilares contienen esas células y con -

frecuencia están obstruidos por ellas. La corteza es, en algunos -

casos, de color grisáceo. 

El Paludismo cerebral puede causar una variedad de s{ndromes­

cl!nicos. La anormalidad neurológica to.me diversas formas: dis--

·•' 
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turbios de la conciencia, ataques, ca11bios en el comportamiento, 

manifestaciOnes focales o desórdenes en el movimiento. Uno o más­

de los cambios patológicos observados en el cerebro pueden ser re.!. 

pensables de las manifestaciones del Paludismo cerebral: 1) Tro!!!. 

bosis de vasos intracerebralea por infecciOn, eritrocitos amonto­

nados. La adhesividad de células infectadas por esquizontes se -

puede pensar que es primariamente responsable de los tapones de -

los pequeños vasos sangu!neos. Más recientemente, se ha p~atula­
do que la inhabilidad de las células rojas parasitadas para cam-­

_biar su forma tan fácilmente como las células noTIDales les impide­

viajar a través de algunos capilares sangu{neos y consecuentemente 

el flujo de la· sangre es interrumpido. 2) Anoxia causada por es-. 

tancamiento del flujo sangu{neo; y, en particular, por disminu--­

ciOn de la capacidad de captación del ox!geno de eritrocitos para­

sitados y, 3) edema asociado con hemorragia perivascular 

(Krier, 1977). 

La presencia de trombos en los vasos, as! como congestión -

glomerular y trombosis, se debe a una disminución de varios fact~ 

res de coagulaciOn y evidencia -de disminución de la activaci6n del 

plasminógeno con una acumulación de los prc..ductos de degradación -

del fibrinógeno en la sangre del humano (Dennis y colaboradores, 

1967). 

Estas observaciones preliminares sugieren que la heparina pu_! 

de ser una terapia efectiva. Las drogas trombol!ticas y anticoag.!!_ 

!antes son auxiliares vitales en el Paludismo severo. 

Ln evidencia de coagulación intravascular diseminada asociada 

con Paludismo, ha sido reconocida en animales experimentales y, -

también reportada en casos humanos (Denson, 1966; Borochovite,-

1970; Jaroonvesama, 1972). 

La liberación de sustancias trombol{ticas seguida de una hem~ 

lisis intravascular masiva, debido a Paludismo, es un mecanismo-
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de acción bien conocido para lt1 coagulac !Ón intravascular disemi­

nada. 

En adición, ln coagulación intravascular diseminada, puede -­

ser iniciada por disminución del volumen efectivo de sangre e ircu­

lante, severa disfunción de microcirculación e incremento en la -­

permeabilidad capilar y activación de los factores de congulación 

(Bergin, 1967; Haegraith y Flete her• 1972). 

En Paludisn10 ~ no hnv defectos significativos de coagul!. 

Ción y hay niveles normal es de productos de degradación del fibt'i­

nógeno sérico, .indicando que no hay coagulaciOn intravascular T!!, 

bla No. 39 (Jaroonvesama, 1975). 

Los riñones están congestionados y se encuentra en ellos el -

cuadro anatomonatol6gico de la glomcrulonef'ritis ugudn y subaguda, 

asociado a las lesiones propias del Paludismo, como hemorragias -

por roturas de los capilares. causadas por trombos compuestos de -

plasmcd ios, hemat!es parasitados, pigmento libre y fagocitos 

(Carral, 1974). 

La nefritis y fallo agudo renal, puede ocurrir durante el cu!_ 

so del Paludismo agudo. Los pacientes usualmente responden bien­

n la adecuada terapla y el daño al riñón es completamente reversi-

ble (Krier, 1977). 

Los métodos empleados para provocar una nefritis experimental 

puede dividirse en dos grupos principales: los que se basan en la 

intervenci6n de anticuerpos antiriñón y los Que hacen intervenir -

el complt:>Jo antígeno-anticuerpo circulante. Ahora bien, esta cla­

sificaciOn es, en realidad, más complicada, puesto que existen - -

las posibilidades sip.uientes: 

a) Los anticuerpos antiriñón pueden comprender no sOlo los­

autoanticuerpas dirigidos contra la prote!na de la membrana -



Tabla No, 39 Resultados encontrados en estudios de coagulación y productos de degradaciiln 
del fibrinógeno en seis casos de !.!_ vivax. (Jaroonveeama, 1975). 

Tiempo de Plaquetas Tiempo Tiempo Fibrinogeno Productos Ttemp_ci __ Parcial 
Número Coagulación x 10 3 cm. Protrombina Trombina mg/100 ml. d~grada-- Trombina 

Sangutnca TP TT ción del- TTP Factor Factor Factor 
(seg,) (seg,) fibrinOge 

no mg/ml:-
(seg,) V% VIII% X% 

6 ,1 241 21.6 8.5 227 16 .6 67 92 118 98 

5.6 226 16 .6 4 .8 278 8 .3 62,5 100 122 120 

5.3 234 16 .5 6.2 278 7 ,68 73 110 119 105 

7 .3 230 17 .5 6 .2 298 7 .68 77 115 118 120 

5.8 298 17 .5 4 ,8 305 8 .3 65 110 120 120 

6.5 201 18.0 7 ,8 247 6. 7 85 110 115 120 

Normal 7-15 129-230 15-17 5-6 270-360 6-9 55-69 110-130 110-120 120-130 

~ 
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basal, sino anticuerpos dirigidos contra los anti.genes adhe­

ridos a esa membrana, incluidas las inmunoglobulinas extra­

ñas, (administradas experimentalmente o una inmunoglobulina­

desnaturalizada) del hospedero; 

b) La producción de autoanticuerpos antiriñón puede ser e.!. 

timulada por microorganismos infectantes, cuyos ant!genos -

son capacea de tener reacciones cruzadas con la membrana ba­

sal del riñón; 

e) Numerosos antfgenos solubles, entre ellos los autoant! 

geno&, pue~en provocar una nefritis del tipo complejo solu­

ble. 

Los estudios por inmunofluorescencia de biopsias renales de -

niños nigerianos que presentaban el s1ndrome uefr1tico y, la loe!. 

lización en su: suero por inmunoclectroforesis del componente del 

complemento pie modificado, parecen indicar la intervención de -

proceso irununopatolÓgico. El depósito grumoso de inmunoglobulinas 

y de complemento que se observa en el riñón y la presencia en el -

suero de agregados de ple hacen pensar que la nefritis es provoc!. 

da por un complejo antígeno-anticuerpo circulante. Esta opinión -

es -tanto máS plausible cuanto que en el riñOn de ~ ~ -
infectado por .!..:_ cynomolgi se han localizado por inmunofluoree­

cencia, no sólo inmunoglobulinae y componiintes del complemento, -

sino también ant~genos plasmódicos (OMS Inmunolog!a del - - ... -

Paludismo, 1968). 

La orina suele ser normal en las infecciones por E.!.~ y 

·!:. malariae, pero en las producidas por .!:.:__ falciparum, en part.! 

cular en las formas perniciosas hay, a veces, albuminuria y el -

sedimento contiene cilindros granulosos y hialinos. En las supra-:­

rrenales, se producen a veces, lesiones graves, a consecuencia--: 

de la toxemia y de la oclusiOn arteriolar 1 las cuales, pueden -

ser la causa de la hiperteneJÓn y de insuficiencia cardiaca. -
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Ea raro que eatoa órganos preaenten pipent11ci6n macroecópica; P.!. 

ro con f~ecuencia el epitelio de loa cOrdonea e1tá ptpentado. 

Loa pulinones pueden estar pigm.entadoa y loa capilarea conte-­

ner pigmento libre, leucocitoa pigmentados, fagocitos y hema--­

tfes parasitados. 

En algunos casos, en el intestino y estómago se encuentra 1!!, 

tensa hiperemia y ligera pigmentación de la mucosa; pero son ra-­

raa las ulceraciones por bloqueo de los capilares, ocasionado por 

¡jtgmento, hemat1.es paras!tados y macrOfagos. 

El corazón· a veces muestra degeneración adiposa. 

La anatomta patológica del Paludismo crónico se caracteriza -

por la anemia, aumento del volumen y consistencia del bazo, hep!. 

tomegalia y pigmentación de la corteza cerebral, del bazo, del -

b'lgado y de loa riñones. En las infecciones latentes puede haber­

esplecnomegalia y hepatomegalia ligeras y los capilares de estos -

órganos contienen a veces algunos hemat1es parasitados, leucoci-­

tos pigmentados y pigmento libre. 

Maegraith y Deegan en 1955, hallaron que el pigÜ!ento palúdi­

co del hlgado es una proteina desnaturalizada, similar a la produ­

cida en los corpúsculos de Heinz, con muy poco hierro libre en -

las células de Kupffer; en el bazo, es hemosiderina, utilizable-

para la s!ntesis de hemoglobina (Carral, 1974). 

También otro factor a considerar, es una sustancia circulan­

te tóxica, demostrada en animales infectados por Paludismo. Esta­

sustancia muestra alterar el transporte de sodio y, elevar la con­

centración de sodio intracelular por disminución del flujo exte-­

rior de sodio e incremento de flujo interior de sodio (Littman,-

1974). 

En adición, se ha comprobado la presencia de interferón cir-
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culante en Paludismo por !.:.. vivax, J~i.. falciparum y !.:. .2!!!.!· -
La prevalencia de actividad de interferón es similar en tres es­

pecies. 

Se ha confirmado que en el hombre, como en el conejo 1 el i.!_ 

terferón producido, puede estar rel&cionado con infecciones pa­

lúdicas. 

El patrón de producciOn de interferón en ratones, difiere de 

lo observado en conejos y humano~, esto. se debe a que el tipo de 
0

interferón producido por ·~ betghei ~s, probablemente, alfa-1!!. 

terferón, ya que es resistente a pH 2, mientras que el interfe­

rón inducido por !.:_ vivax, ~ ~. y ·~ falciparum ea gama­

interferón, ya que la dialisis a pH 2 indicó una actividad ácido­

lábil en este tipo de interferón (Orvilhe, 1983). 

También se ha demostrado la presencia de anticuerpos dirigi­

dos contra los anttgenos tisulares en el Paludismo. Poco tiempo­

después de la introducción de la reacción de Wasserman para el -

serodiagnóstico de la sífilis, se observó que el suero de enfer­

mos de Paludismo daba con frecuencia resultados positivos. Hay -

una hipótesis que establece que el anticuerpo de Wasserman se fo!. 

ma en respuesta al estúnulo ejercido por los l!pidos tisulares li­

berados en las lesiones. La formación de anticuerpos de Wasserman 

en los casos de Paludismo, refleja probablemente, la extensa de!_ 

trucción tisular que se observa en esta ~nfermedad (OMS - - - -

Inmunolog1a del Paludismo, 1968). 

SINTOMATOLOGIA 

La manifestación t!pica de las infecciones ~ara todas las e!. 

pecies de Plasmodium son los accesos de es~alofrto, fiebre y su­

dor que se presentan en intervalos regµlares, determinados por el. 
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tiempo de segmentación del Plasmodium causal. As!, el !.: vivax y 

el E.! 2!.!!! se segmentan o completan el ciclo esquizogónico en - -

unas cuarenta y ocho horas y los accesC1s se presentan terciados. 

El per!odo de incubación del Paludi.smo 1 varía según la resi_! 

tencia del individuo y la cepa de Plasmodium. Pero, en experimeE_ 

tos con adultos no inmune~ sometidos a las picaduras de mosquitos­

infec tados, se ha observado que en las. infecciones por f.!. ~. 
los síntomas aparecen de catorce a diecisiete dias después_ de la -

inoculación de los esporozoitos. En las cuatro formas, el per!o­

do natural de incubación puede prolongarse varias semanas, e incl~ 

so meses. Por ejemplo, en los paises bajos, el Paludismo por -­

!: ~ contraído en el otoño no se manifiesta a veces hasta --­

abril o mayo. 

Al terminar el periodo de incubación, se inicia el primer -

ataque palúdico con molestias tales como: malestar general, do-­

lor de cabezá y cuerpo, fiebre, náuseas, vómitos, taquicardia­

"/--: taquipne~, etc.• que pueden ocasionar confusiones en el diag-­

nóstico diferencial con una u otras enfermedades infecciosas. De,! 

pÚés se presenta e"1 primer paroxismo de dicho primer ataque, come!!_ 

zando por escalofrtos intensos que duran más o menos una hora per­

lo común y son seguidos de elevación térmica por unas tres o cua-­

tro horas, pero el cuadro febril puede prolongarse hasta por diez 

a doce horas, terminando con sudoración abundante, en particular 

en las infecciones por f.:: vivax. Las femas perniciosas, con co­

ma, convulsiones o insuficiencia cardiaca, se observan raras ve­

ces en el Paludismo por E_: ~ y E_: malaria e. Pasando el pa-

. roxismo, el enfermo se siente bien y, ast permanece por un lapso -

de veinticuatro, cuarenta y ocho o setenta y dos horas, según la 

especie causante de la infección¡ para volverse a presentar segu! 

demente otro paroxismo y continuar as! hasta sufrir, como término 

medio, de cinco a siete paroxismos cotidianos, tercianas o cuar­

tanas. A este conjunto de paroxismos se le llama ataque. 
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.Un enfermo puede presentar varios ataques de Paludismo separ!_ 

dos uno de otro por periodos asintomáticos, pero el enfermo cont,! 

núa teniendo parásitos en su sangre (parasitemia patente asintomá­

tica), por un tiempo que puede Úegar a treinta dtas después de -

la terminación del Últi1no ataque. El peri.oda sin paroxismos dura­

de tres a cuatro meses como término medio (Lámina No. 40), pu--­

diendo haber parasitemia patente subcl!nica, aparente microscópi­

camente¡ o parasiternia subpatente, no aparente por el examen mi-· 

croscópico de la muestra hemática. Posteriormente, suele presen­

tarse el segundo ataque cl:!nico palúdico {primera recaída) con -

características semejantes al primero (Dirección de Lucha contra­

e! Paludismo, 1983). 

Cuando la infección palúdica no es tratada y el enfermo la r~ 

siete, ésta tiende a la curación espontánea en un tiempo que va-­

or!a, según sea la especie de plasmodio causante de la misma. 

Un individuo puede infectarse una o varias veces en su vida,­

la primera recibe el· nombre de primoinfección, las siguientes son 

reinfecciones. 

Recrudescencia de la Infección. 

La parasitemia patente puede repetirse después de un per!o~o­

variable de subpatencia debido a la persistencia de la infección -

original. La recrudescencia puede ser sintomiÍtica o asintomática, 

dependiendo del grado de inmunidad parcial adquirida por pacientes 

durante su previa exposición al Paludismo. En áreas endémicas, es 

a menudo dif:l:cil diferenciar entre una infección nueva, una recrE_ 

descencia y vieja infección. 

Las reincidencias son comúnmente observadas en ~ ~ des­

pués del a taque cll'.nico original. Son causadas por re invasión in­

term!tente del flujo sangu!neo de parásitos exoeritrocíticos. Di­

ferentes cepas de !.: vivax var!an en su patrón de reincidencia. -



Lámina No. 40.- Esquema Febril y Pa·J:.asitario de E.!,.~' S.S.A. (Divisié5n de 

Lucha contra el Paludismo. 1983) • 

.; 
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Preeritrocítico Exoeritroc !tico 
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La primera reincidencia de la cepa Kesson ~ ocurre en cerca­

de seis meses. En la cepa St. Elizabeth ocurre en cerca de nueve 

meses después del primer ataque (S.S.A. Dirección de Lucha con­

tra el Paludismo, 1983). 

Cuadro Cl !nico. 

El cuadro cl!nico del Paludismo, puede asemejarse al de Cua! 
quier enfermedad. Aunque, escalofr!os, fiebre y sudor profuso -

son las principales manifestaciones en no menos· de 80% de l!JS ca­

sos de Paludismo recién adqufrido, se presentan uno o miís de los 

siguientes sintomas·: Cefalea, lumbalgia, dolor en la región po~ 

terior del cuello; mialgias y rigidez muscular; síntomas gas---­

trointetinales, como molestias gástricas con vómitos y, en ocas!~ 

nes, un s{ndrome que se asemeja al de la apendicitis aguda, bro!l 

quitis subaguda; ictericia y tinte ictérico de las conjuntivas; y 

en las formas perniciosas complicacioñes cerebrales (Faust - - -

Carrol, 1974). 

Las formas perniciosas del Paludismo se han dividida, según­

la sintomatolog{a, en comatosa, álgida, biliosa, cardiálgica,­

colérica, delirante, disentérica, eclámptica, hemorragia ·hcmipléj.!_ 

ca y neumónica. Por ejemplo, el paciente puede encontrarse frío,. 

siD pulso y, a menudo, inconciente (tipo álgido); comatoso o in­

quieto y a veces agitado (tipo cerebral)_; sangrado de la piel o­

de las mucosas (tipo hemorrágico); con vómitos, diarrea profu-­

sa o disenteria aguda (tipo gastrointestinal). A causa de sus -

proteicas manifestaciones, el Paludismo puede semejarse a cual---

. quier tipo de s!ndrome nosológico. 

Las recidivas son más frecuentes en todo enfermo sometido a -

tratamiento y se observan en no menos de 90% de los casos. Proba­

blemente, .la causa de las recidivas es la persistencia de un pequ.!:.' 

ño núme1:0 de plasmodios en las· vísceras y otros focos exoeritroct-. 

ticos. La recidiva puede presentarse cuando disminuye la resiste.!!. 
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cia del individuo parasitado, lo que permite que el número dt? -­

plasmodios aumente lo suficiente para causar s!ntomas. En a] gunns 

infeceioncs se producen lns recidivas a largos intervalos; pero -

de ordinario, la primera de ellas aparece entre el vigésimo y tr,!_ 

gésimo di.as después de terminado el ataque inicial. 

La mayor!a de las autoridades en la materia opinan que las r~ 

cidivas estén en estrecha relación con el desarrollo exoeritrocíti 

co ·de los parásitos. 

Cualquier factor que. disminuya las defensas del paci~ntE: pue­

de desencadenar los Decesos palúdicos. Las infecciones gastroin-­

testinales, como disente"I-!a bacilar, amibiasis, salmonelosis, -

fiebre tifoidea, anquilostomiasis, infecciones agudas de las -­

vtas respiratorias o del riilón 1 son a veces la causa desencadena,!! 

te. Pero a este particular quizá tengan mayor importancia las i,!! 

tervenciones quirúrgicast traumatismos graves y choque. La súbi­

ta elevación de la temperatura de ocho n doce horas después de una 

inter~enc:ión "quirúrgica importante es con frecuencia resultado de-

la reactivación del Paludismo latente (Faust Carral, 1974). 

DIAGNOSTICO 

La posibilidad de una infección palúdica debe considerarse en 

cualquier paciente febril con una historia de posible exposición -

al parásito del Paludismo. Pero, cabe mencionar que 1 hay una -

acentuada tendencia.ª diagnosticar el Paludismo por su cuadro clí­

nico. Est:o induce a graves errores, ya que la sintomatología, 

aunque se denomina típica, puede ser confundida con la de otros P2. 

decimicntoa. Por otra parte, existen cuadros cltnicos de - - -

Paludismo at'!pico en gran número, a medida que el padecimiento va 

desapareciendo comO consecuencia de las medidas pÜestas en prBcti-

Por lo anterior'· Únicamente se acepta como diagnóstico cier-
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to de Paludismo, la presencia de los plasmodios en sangre, puestos 

en evidencia por la observación microscópica de una gota de ésta.­

La DireC'ción de Lucha contra el Paludismo (DLCP) de la s.s.A., -
recomienda que se tome muestra de sangre a todos los enfermos fe-­

briles actuales o recientes, o sospechosos cpidcmiológicamente -­

(provenientes de áreas o zonas de transmisión de Paludismo), tan­

to pqrque la fiebre es el stntoma dominante del Paludismo, tanto­

porque cualquier otra enfermedad que evolucione con fiebre, puede 

provocar la recaida de un enfermo palúdico, al disminuir sus de-­

fensas orgánicas (Dirección de Lucha contra el Paludismo, - - -

s.s.A., 1983). 

A.- Frotis Sangu!neos. 

Normas Para la Toma de Muestras de Sangre y 

su Envío al Laboratorio. 

Cuando la localidad en que se toma la muestra de sangre se C,!!_ 

cuentra ubicada en cl área palúdica, se tomará muestras de sangre 

a todo enfermo febril actual o reciente de quien se tenga conoci-­

miento. Se entiende como enfermo febril actual, aquel que prese,!!_ 

ta fiebre en el momento de la toma de muestra de sangre, o la haya 

tenido en los Últimos cuatro d!as y, febril reciente, a todo - -

aquel que haya padecido fiebre dentro del quinto y trigésimo días­

anteriores a la consulta. 

Cuando la localidad no se encuentre en área palúdica y se pr~ 

sente una persona con sintomatología típica de Paludismo o haya P!!. 

decido esta enfermedad últimamemnte (sospechoso cl!nico), se le 

tomará muestra hemática. Asimismo, en el interrogatorio que se -

le haga al paciente, no deberá pasarse por alto el preguntarle si 

ha recibido transfusión sangu!nea y/o si proviene de alguna re-­

gi~n o área palúdica (sospechoso epidemiológico) 1 en cuyo caso,­

también será motivo para tomarle muestro hcmática, 

En las visit~s domiciliarias, siempre se investigaré la exi~ 
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tencia de enfermos febriles y se infonnará si se han presentado al 
gunos de las casas vecinas o en la localidad, para tomarles a su 

vez la muestra de sangre. 

La técnica recomendada para la toma de muestras de sangre se­

detalle en la t.ámina No. 41 y, la técnica que se recomienda para 

enviar y empacar estas mut!stras se detalla en la Lámina No. 42 -

(Dirección de Lucha contra el Paludismo, S.S.A., 1983). 

Envto de la Sangre Parasitada a los Centros 

Especiales de Referencia del Paludismo. 

Material, 

1. - Recipientes y Anticoagulantes, 

Para la extracción de la sangre y el envfo de la mueStra, es 

preferible emplear ampollas de vacl'.o (Vacutainer) de 5 ó 10 ml., 

de capacidad, que contengan un anticoagulante y vayan provistas -

de una aguja estéril pera punción v~nosa; el vac!o acelera la en­

trada de la sangre. 

Como anticoagulante puede utilizarse heparina (a rezón de --

2 mg/ml de sangre), o citrato sOdico el 2% en solución de cloru­

ro sOdico al 0.85% con volumen de soluciOn de citrato por cuatro­

de sangre. 

2,- Envoltura de Protección, 

Las ampollas de vac!o o los viales se envolverán en una com-­

pi;esa de gasa quirúrgica de unos 50 cm., de logitud, el envolto-­

rio se atará con un bramante fino, pero resistente. 

3. - Refrigeración. 

Cuando las tomas de sangre se conf{en a equipos mOviles, se­

rá necesario utilizar neveras portátiles con hielo triturado, Si­

la extraccióO de sangre se hace en un hospital, las muestras po­

drán conservarse en un frigor!fic·o ordinario hasta el momento de -

su env!o. 
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4.- Recipiente Para el Envío. 

Los env1os a largas distancias se harán en termo de capacidad 

suficiente para contener, además de las muestras, una cantidad -

de hielo triturado veinte veces mayor que el volumen total de és-­

tas. Antes de la expedición habrá que cerciorarse de que el termo 

cierre bien y de que el recipiente interior está'. bien sujeto. 

S.- Material de Embalaje. 

El material se embalará en una caja de madera. La direccii5n­

se esci'ibit'á en etiquetas engomadas. 

Proced !miento. 

a.- Inmediatamente antes de tomar la muestra de sangre­

ee examinará un frotis para cerciorarse de que el sujeto tiene un­

grado de parasitemia suficiente (para mayor seguridad en la tren!. 

misión experimental de la infección convendrá utilizarse sangre -

con un recuento de parásitos superior a los 5,000 por mm:). 

b.- Mediante la ampolla de vacío (Vacutainer) se ---­

extraen en las debidas condiciones de asepsia de 5 a 10 tnl., de -

sangre venosa. 

c.- Se pegará en el 1•ial una etiqueta en la que consten 

la identidad .del donante, la fecha y el lugar de origen. 

d.- La muestra se colocará inmediatamente en la nevera­

que se use para el transporte al centro de recogida y¡ una vez -

llegada a éste, se guardará en un refrigerador (fuera del depar­

tamento de congelación) hasta el momento del envío al laboratqrio 

de referencia. 

e.- Antes del envfo, se envolverá el vial en varias C.!. 

pas de gasa y se atará con todo cuidado, dejando sobresalir una -

parte del bramante que permita sacarlo fácilmente del termo. 

f.- El termo se llena de hielo triturado (nunca de - -

anhídrido carbónico o nieve carbónica) hasta la mitad de su cont!_ 

nido; la muestra se coloca encima de la primera capa de hielo y -

se recubre con una segunda capa. Al tapar el recipiente interior­

del termo, se cuidará de que el bramante del vial sobresalga y -
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permita su fácil extracción. 

g.- El termo se embalará en una caja de madera de poco­

peso, en una cestilla de mimbre forrada o, en un embalaje de ca.!. 

tón, de manera que esté bien protegido durante el transporte más 

rápido (generalmente por correo aéreo) 1 para que la muestra lle­

gue al laboratorio n las cinco d1ns máximo de haberse tomado 

(lnmunolog1'.a del Paludismo, OMS, 1968). 

h.- El expedidor comunicará al laboratorio de referen-­

cia, ln salida de estas muestras, parn el pronto estudio de las 

mismas. 

Tipos de Extensiones Sangul'.neas y Ventajas de Cada Una. 

El Único método práctico para establecer con certeza el diag­

nóstico de Paludismo, es el hallazgo de los parásitos en la san-­

gre. Si bien la sintomatolog!a de las infecciones por E.! vivax. y 

f.: malariae es a veces caracterlstica y el diagnóstico, fundánd~ 

se en ella, es casi seguro, siempre deberá confirmarse por la -

búsqueda de los parásitos en la sangre periférica. En la infec--­

ción por !_:. falciparum y en las mixtas, los s!ntomas no son fid,!. 

dignos desde el punto de vista diagnóstico y nunca se prescindir5.­

del examen de la sangre, Según Craig, en todo tipo de Paludismo, 

lo bastante grave para causar sl'.ntomas se hallan plasmodios en la 

sangre periférico. Por lo tanto, hay que poner en duda el diag-­

nóstico de Paludismo en pacientes que tienen síntomas sin parasit!:_ 

mia. Boyd (1944), ha observado que si bien el número de plasmo­

dios varl'.a en los distintos períodos de la enfermedad, la mayor -

parte de las manifestaciones clínicas se produce con menos de cien 

parásitos por mm~, aunque algunas se retardan hasta que los plas­

modios alcanzan mayor número. La cantidad de parásitos por mm~, -

necesaria para originar la elevación febril de 40ºC es mayor que 

la que inicia el primer acceso. 

En la sangre perifériC'a de los pacientes de Paludismo por - -
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~ vivnx, t:. ovale y ~ malariae se observan todas las fases -

del cicla esquizogOnico del parásito y los gametocitos, mientras­

que las infecciones por f.:. falciparum sólo suelen hallarse en -

ella los anillos o trofozoitos j6venes y los gametocitos (Carral, 

1974). 

a.- Frotis Delgado. 

El frotis delgado, es ampliamente familiar a hematólogos y -

malariólogos, es ideal para el estudio morfológico de parásitos -

individuales de las diferentes especies de Plasmodium, cuando la­

i11fección es suficientemente fuerte por parásitos se encuentran -

sin un gran esfucr4:o. Este frotis delgado tiene la gran desv_cnta­

ja, sin embargo, de fallar a revelar muchas infecciones leves. 

Método de Extensión Delgada. 

Se prepara de la manera habitual• una extensiOn de sangre P.!. 

riférica procedente de un pinchazo en el dedo o de un tubo de san­

gre entera, usando portaobjetos limpios, sin grasa, debidamente 

marcados. La extensión se fija en metanol durante dos minutos y -

se tiñe con una solución de Giemsa diluída 1 :20 con agua destila­

da, a pH 7 .2, durante quince minutos. Los portaobjetos se lavan 

en agua corriente y se dejan secar a temperatura ambiente. Cuando 

se usa el colorante de Wright, no es necesaria la fijación preli-

minar (Wilcox, 1960). 

b .- Frotis Grueso. 

Es un método por el cual una gran cantidad de sangre es pues­

ta en una pequeña área, y t>C tiñe de tal manera que la hemoglobi­

na es disuelta de las células rojas y el frotis rinde suficiente -

transparencia para la examinación por microscopio de luz. El con~ 

cimiento del procedimiento es indispensable para la persona quien­

examina la sangre. Este revela rápidamente, las infecciones déb,! 

les o fuertes, tal como ocurre en casos nuevos o crónicos 

(William, 1983), 
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-Para hacer el frotis grueso, el portaobjetos debe estar el!. 

ro, no rayado, no corroido y meticulosamente limpio, libre de­

grasa, ácido o alcali y polvo. 

-Se debe estar seguro que la sangre esté libre de grasa, .su­

doración o polvo, lo cual puede estar sobre la piel y que el al-­

cohol usado para limpiar nunca se mezcle con la sangre. 

-Punzar la piel profundamente para permitir que la sangre fl~ 

ya en una gran caída bajo ligera presión, pero no tan profunda e~ 

mo para causar excesivo sangrado. 

-Para el frotis grueso, al final dC"l portaobjetos, cubrir -

un espacio de medida de 15 mm., de diámetro, con sangre y secar. 

-Sobre el lado opuesto, final del frotis sangu!neo, poner -

una identificación, número o marca con un lápiz graso. 

-Se coloca el portaobj etas en una superficie plana para seca!.. 

se, as{ que la sangre puede ser uniformemente distribuida. Se s~ 

ca al aire, sin aplicación de excesivo calor. 

-Cuando los frotis son hechos fuera del laboratorio, deben -

e.aviarse inmediatamente a la persona que los tiñe, por el efecto-

adverso del calor o del tiempo sobre el frotis (\..;ilcox, 1960). 

Método de la Gota Gruesa. 

La preparación gruesa, es particularmente útil en infeccio-­

nes clínicamente leves en las que los organismos podr{an pasar fB.­

cilmente inadvertidos en la extensión delgada. Cubrir u~a exten-­

sión de aproximadamente 15 mm., de diámetro, con sangre y secar -

completamente. La solución de Giemsa dilu{da 1 :20 con agua des­

tilada a pH 7 .2 se vierte cuidadosamente sobre el portaobjetos y­

. se tiñe durante quince minutos, sin fijación previa. Durante la 

tinción los hemat!es son lisados. Después se inclina cuidadosamen­

te el portaobjetos y se deja escurrir el colorante, se colocan al. 

gunas gotas de agua destilada pare lavar el residuo sin desprende!_ 

lo. Se seca a la temperatura ambiente (Wilcox, 1960). 
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Método de Gota Gruesa Usando Saponina como Agente Lisante. 

El frotis grueso es lisado por extensión en la sangre seca de 

tres gotas de solución de saponina (0.5 a 1%). Con suave agita-­

ción manual• la saponina empieza débilmente a teñirse de rosa en­

cinco segundos; en este momento se seca por gravedad. Cuando el 

frotis grueso y delgado son preparados sobre el mismo portaobjetos, 

la porción gruesa debe ser puesta en la parte inferior y la por--­

ción delgada, superiormcÓte. Los frotis se secan en diez minutos. 

Este tiempo no es cr!tico, pero s! debe estar completamente seco-

el frotis antes de teñirse (Umlas, 1971). 

Frotis Grueso y Delgado Sobre el Mismo Portaobjetos. 

Para iniciadores, ésto da oportunidad de checar la identifi­

cación de especies en el frotis delgado después que los parásitos­

se encontraron en los frotis gruesos. 

El frotis delgado, en espec!menes de este tipo, debe hacer­

se primero, usando una pequeña gota de sangre, se pone cerca de 

una punta del portaobjetos y, se desliza hacia la otra punta, en 

donde el frotis grueso es hecho (Wilcox, 1960). , 

Tinción del Frotis. 

La tinción más segura para parásitos del Paludismo, particu-­

larmente frotis grueso, se obtiene con una solución de Giemsa al-

2% dilutda con solución amortiguadora de pH 7 .O a 7 .2. 

Tinciones. 

Desde 1949, hay dos colorantes de Giemsa: tinte Giemsa tipo 

Azure A y Azure tipo B. Este segundo es el más recomendable pa­

ra teñir parásitos del Paludismo. Si la solución para teñir es h!_ 

cha por los trabajadores del laboratorio, se utiliza tinte en po.!. 

vo, alcohol met!lico (neutro, libre de acetona) y glicerina, -
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ambos deben ser envases recientemente abiertos. 

El tinte de Giemsa en polvo se prepara con 600 mg., de tinte­

en polvo, 50 ml., de alcohol met1lico y 50 ml., de glicerina neu-

tra. 

Se pulveriza el tinte y se pesa. Después se pone una parte -

de glicerina con el polvo y se mezclan. Se coloca en un matraz -

limpio, se adiciona más glicerina y polvo nuevamente. Repetir -­

hasta que la mayor ta del polvo se haya mezclado con la glicerina.­

Se tapa el matraz con un tapón de algodi5n. El matraz se coloca en 

un baño de agua e SSºC - 60ºC, se agita en intervalos de media -

hora. Después de añadir el último polvo y glicerina, adicionar -

un poco de alcohol y dejar el matraz durante dos horas en el baño, 

se deja a temperatura ambiente y se adiciona el alcohol medido. 

Poner el colorante en un frasco ámbar. El tinte puede filtrarse y 

usarlo inmediatamente; pero es preferible dejar la botella repo-­

sendo dos semanas, con agitación intermitente y entonces se puede 

filtrar en pequeñas cantidades del tinte cuando se necesite. Se -

agita le botella del tinte filtrado antes de pipetear la cantidad­

requerida. 

Soluciones Buffer o Buffer-agua. 

El Buffer de agua destilada para la tinción y lavado, asegu­

ra que los elementos azules y rojos en la tinc:ión v,ayan en el co-­

rrecto grado, esto debe dar un máximo contraste de color y facil!. 

tar el diagnóstico. Para obtener un pH de 7 .o a 7 .2 se debe -­

adicionar una solución buffer al agua destilada• as{ como las s.! 

guientes soluciones stock; fosfato disódico y fosfato ácido de ªE.. 

dio o potasio en soluciones 1/15 M son usadas. Estas son prepa­

radas por disolución de las sales como sigue: 

Na
2

HP0
4 

(anhidro), M/15•9.5 g/l; NaH
2

Po4 .H2
0, M/15• 

•9.2 g/1 y KH
2
Po4 M/15• 9.07 g/l. 
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Las soluciones stock son llevadas por separado a envases -­

pyrex de vidrio de los cuales son removidas las siguientes cantid.!., 

des. 

pH 

7,0 61.1 ml. 

7 .2 72.0 ml. 

M/15 NaHl04 • n2o 

o M/ 15 KH
2

Po
4 

38.9 ml. 

28 ,O ml. 

900 ml. 

900 ml. 

El pH del agua es entonces probado y ajustado, si es necesa-­

rio, La soluciOn indicadora del bromotimol azul y un color de br~ 

motimol azul fijo son usados. La solución buffer debe prepararse­

cada semana o, se coloca indefinidamente t:m una botella estéril -

provista con un tapón y un tubo invertido en forma de U; una de -

cuyas puntas alcanza casi el fondo interior de la botella. Ln - -

otra punta alcanza casi el exterior de la botella. 

Métodos de Tincii5n. 

a) Método Largo: Se usa una parte de Giemsa con cincuenta-

partes de 8.gua destilada neutral para hacer la cantidad de tinte -

necesaria para cubrir los frotis de lado a lado. 

Se deja el frotis en tinte dilu!do durante cuarenta y cinco -

minutos. 

Se remueve el frotis del tinte y se le pone agua destilada -

neutra por tres 4 cinco minutos. 

Remover el frotis del agua y secarlo al aire y colocado so-­

bre un papel absorvente. Un secador eléctrico puede facilitar el 

secado, pero el calor directo no es aconsejable. 
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b) Tinci6n de Frotis Delgado ".( Grueso Sobre el Mismo Lado:-

El frotis delgado debe ser fijado por inmersión de la parte final­

del portaobjetos en alcohol o por toques del frotis delgado con un 

algodón sumergido en alcohol. Por economta, usar una cubeta de -

tinción que ocupa menos cantidad de tinte dilu:Cdo, el cual cubre­

los .frotis sangutneos cuando los portaobjetos son puestos sobre -­

los bordes de las cubetas. 

e) Métodos de Tinción Cortos: 

Tinción de Wright-Giemsa: Disolver 2 gm., de polvo Giemsa en 

100 ml., de glicerina. Este puede hacerse por calentamiento en b,!_ 

ño de agua de SSºC 6 60ºC por dos horas, mezclar bien a interv.!. 

los de treinta minutos. A esta mezcla adicionar 100 ml., de solu­

ción de Wright (2 gm., de polvo en lOOOml., de alcohol met1lico). 

Se deja reposar y entonces se. adicionan 800 ml. • de solución de -­

Wright preparada. Se filtra y se usa. 

Tinción de Giemsa' Poner 2 ml., de colorante Giemsa a 50 m1. 

de Buffer de agua destilada. Se tiñe por veinte minutos. Sumer-­

gir los portaobjetos en buffer de agua destilada para lavarlos. 

Secar y examinar (Wilcox, 1960). 

Todas las fuentes de referencia están de acuerdo en que los frotis 

gruesos y delgados teñidos por Giemsa son necesarios para la dete_s 

ción y definitiva identificación de Plasmodium (Wilcox, 1960). 

Algunos investigadores opinan que el apropiado estudio de fr.E!. 

tis teñidos con Wright puede, a menudo, ser Útil en la detección­

de parásitos durante los ataques de Paludismo agudo. Naturalmente, 

una vez que los parásitos se han identificado, es necesario proc!_ 

der con una identificación definitiva usando frotis teñidos con --

Giemsa (Braunstein, 1980). 
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Método de Concentración por Hemolisis con Saponina: 

Este método puede ser empleado en lugar de la preparación 

gruesa, pero no es tan práctico. A dos mililitros de la sangre -

total con etilendiaminotetracetato (1 mg., EDTA a 1 m1., de ªª.!!. 
gt'e total) se añade l. S ml., de solución de saponina al 1%, en -

soluciOn salina al 0.9% utilizando tubos de ensayo serológicos de 

75 mm. La l{sis de los hemat{es queda generalmente completa en -­

treinta a sesenta segundos. La mezcla se centrifuga a 2,300 g., -

durante un minuto. El sobrenadante es decantado a otro tubo y ce.!!. 

trifugado a la misma velocidad durante diez minutos. Después se -

extienden los sedimentos de la primera y segunda centrifugación, -

se desecan y se tiñen, según se ha descrito con la solución de - -

Giemsa (extensión delgada). Se obtiene una elevada concentración 

~e parásitos palúdicos con morfolog!a bien conservada. Las for­

mas anulares se encuentran en el primer sedimento. 

Cuando se examina una extensión de sangre en busca de plasmo­

dios, el observador debe ser capaz de distinguir las formas plas­

modiales de otros elementos de la sangre o artefactos. Las inclu­

siones intraeritroc!ticas tales como los cuerpos de Howell Jolly,­

(partículas lisas y redondeadas, son restos de cromatina nuclear; 

pueden observarse a:S.siadamente en la anemia megaloblástica 1 anemia 

hemolítica y después de esplenectomía); Anillos de Cabot (son e1!_ 

tructuras en forma de anillo o asa, se cree que son restos de me!!!. 

brana nuclear o prote!na desnaturalizada o lipoproteínas resultan­

tes de degeneración celular 1 se interpretan como prueba de una -­

eritropoyesis anormal); plaquetas superpuestas, células crenadas 

o distorsionadas y el colorante precipitado, pueden simular pará-

sitos palúdicos (William, 1983; Davidsonhn, 1979). 

Fuentes de Confusión o Error: 

La falta de experiencia microscópica puede causar confusión -

en el examen de frotJ,s gr..:esos por bacterias o basura de la piel;-
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por part!culas de polvo sobre el portaobjetos; por polen de vege­

tales; levaduras u hongos de aire; mohos, protozoarios, u otros 

contaminantes del agua destilada, usada en la tinci6n. 

Enumeración de Parásitos: 

Un simple método de enumeración de parásitos, el cual no es­

muy exacto, pero puede dar una aproximada estimación de parásitos 

sin equipo especial, es el siguiente: un frotis grueso de sangre 

es hecho al mismo tiempo que un conteo de células blancas. Un --­

cierto número (Ó multiplo ·de 100) de células blancas son contadas 

sobre el frotis grueso. En el mismo campo microscópico, las cél.!!_ 

las del parásito son contadas también. Entonces los parásitos por 
3 . 

mm., son calculados por la siguiente fórmula: 

Número de parásitos contados en 

los mismos campos con 100 célu­

X (Número de parásitos X cm:) = ,,_la::;s,,_,b"l""a"nc"'a'-'s"º--------

(Conteo de células blancas Número de células blancas cont!_ 

X cm~) das (100 en este caso). 

Ejemplo: 

__ x_~ 

4 ·ººº 100 

lOOX • 4 'B00,000 

X • 48,000 

B.- Biopsia de la Médula Estema!. 

Se ha empleado como complemento del examen de la sangre para­

el diagnóstico de Paludismo. Aitken (1943); Rumball, Parsons-­

Smith y Nance Kievill (1943) y Yu-Ying (1943), han obtenido 

buenos resultados con este método. Pero com~ advierte Aitken, "la 

interpretaci6n de las preparaciones de la médula esternal teñidas, 

especialmente en gota gruesa, es tarea dif!cil y no debe empren--

.~ .. 
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derae sin poseer uper1encta".. En general, el estudio de l• .&d.!!, 

la óna para al dtagnóaUco del Paludino no ha reaultado iitil. . 

Desde el punto de viata clfntco, laa infeccionea úa tepor­

tanta coa laa que puede confundlrae el Paludi.., aon: tuberculo­

ata, fiebre tifoidea J paratifoidea, fiebre ondulante, fiebre -

-rilla, dengue, fiebres recurrentea, dbenterlaa udblanaa Y­
bacilar, cólera, bronconeumn!a, influenza, aepticeala, hemo­

rragia cerebral J UTeala. 11 empleo de los diversos átodoa. de l,!_ 

horat:orio pan el diapóattco de eataa afecciones peralte diferea­

ciarlaa del Paludi.., sin gran dificultad. Ea ninguna afección f.!_ 

bril debe oaltirse el ezuleD •icroacópico •1Duc1oao de loe frotia­

de -re, teñidos por Ci~, Vrtgbt o alguna otra de laa modi­

ficaclon"" al .,¡todo de -OllllkJ. · Esto tien~ particular illpor­

taDCfa en pacientes que han vivido en loa trópicos u otraa &anaa­

pdódicaa. 

c.- Keaccioaea Serológicaa. 

Se han propueato reacctonea serológtcaa diversas para el dia.& 

aiíetico del Paludi..,. .uf. De Blasoi (1907); Hircoli (1908); 

Ferr...;,ini (1911); Gasbarrini (1913); J. G. Thoaoon (1919) ¡ -

11npbuiy (1927) J' Coggeoball J' Eaton (1938), han deacrito --:­

reacciona fundada a en la Prueba d~ Fijación del Complemento; - -

Taltaferro y Fiaher (1927), una de precipitación; Henry (192U, 

la 11-da prueba de la aelanofloculación (no eopecffica) ¡ 

Chorine (1933) una de floculación; Proake y Wataon (1939), la . .:. 

. de protefna-tiroain&; y Dulaaey y Houae (1942), una de precipi­

tación. En la práctica ae ha hecho poco uao de laa reacciones ae­

rologicaa para el dtagnóatico del PaluÍlino, pero ea iaportante -

au · reviaión para el adecuado entendimiento de la i11911nologfa del -

PaludiH10 (Carrol, 1974). 
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Las diversas pruebas serológicas, que han venido utilizándo·· 

se ampliamente en los estudios sobre Paludismo, presentan cada -­

una de ellas ventajas e inconvenientes que deben conocerse bien. 

1.- Pruebas de Precipitación y Difusión en Gel. 

Son las que convienen mejor para la investigación de los ant! 

genes s~lubles. Son también las más prácticas para el estudio - -

cuantitativo y el análisis inmunológico de nntlgenos y anticuer--­

pos. Ahora bien, su ejecución exige cantidades considerables de 

anticuet"pos y, por ello, son relativamente poco sensibles como m..[ 

todos de eerodiagnóstico. Las pruebas de fijación de complemento­

son relativamente sensibles pata la investigación de ant!genos, P};. 

ro no lo son tanto, cuando se trata de anticuerpos. A diferencia 

de la precipitación, la prueba de fijación del complemento, no -

es solamente aplicable a los ant!genos solubles, sino que puede -­

utilizarse con buenos resultados para poner de manifiesto los ant! 

genos insolubles. 

Las pruebas de aglutinación constituyen un método bastante -­

sensible de localización de anticuerpos. Los antisueros que sólo­

forman precipitados visibles, cuando no están dilutdos, pueden -

aglutinar part!culas recubiertas de ant!genos en diluciones de ha,!. 

ta 1:1000. 

Las pruebas de aglutinación pasiva sólo pueden utilizarse si­

se dispone de anttgenos solubles. Sensibilizando con ant1geno, -

partkulas inertes, las pruebas de aglutinación pueden sustituir­

ª las de precipitación o las de fijación del complemento, de ese 

modo se puede aumentar en un factor de 100 ó incluso más la sensi­

bilidad de las pruebas. 

Las técnicas de• inmunofluorescencia están particularmente i!l 

dicadas para localizar ant:f.g~nos en los tejidos y en las células y 



156 

permiten descubrir tanto a los ant1genos solubles como insolubles. 

La sensibilidad de estas técnicas para la investigación de anti--­

cuerpos en líquidos biológicos es escasa y viene a ser análoga a -

la de las pruebas de precipitación. 

la. Prueba de Fijación del Complemento. 

En esta prueba intervienen dos reacciones antígeno-anticuer-­

po que compiten por activar el complemento. 

Reacción Principal Complemento Sistema Indicador 

Ant!geno - Anticuerpo Antígeno - Anticuerpo 

Complemento 

Extractos Suero del de Eritrocitos 

de ~ .!!Y.!!. paciente Cobayo de carnero 

Esta prueba consta de dos partes: 

l.- Reacciones preliminares. 

_a.- Titulación del amboceptor (hemol1e1na). 

b.- Titulación del complemento. 

2.- ·Reacción principal. 

Reactivos: 

Anticu~rpos 

contra eri­

trocitos de 

carnero. 

(llemolisina) 

-Anttgeno: Es obtenido a partir de las glándulas salivales de 

mosquitos infectados con esporozoitos de .E.: ~· 
-Control Negativo del Ant1geno: Se obtiene de la misma manera 

que el anttgeno, pero a partir de glándulas salivales de mosquitos 

no infectados. 

-Suero Control Positivo: Es obtenido de dono.dores humanos, -

los cuales son liofilizados, después de reconstituirlo con O.S -

ml., de agua destilada, se diluye a 1:5. 
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-Suero Control Negativo: Simultáneamente se corre la prueba­

con un suero definitivamente negativo. 

-Complemento de Cobayo: Este producto se obtiene 11 partir de 

sueros frescos de cobayos sanos. El titulo permanece constante -

por un periodo largo. 

-Eritrocitos de Carnero: Se prepara una suspensión de eritr,2. 

citos de carn~ro al 2% en solución amortiguadora de dietilbatbit.!!_ 

rato y cloruro de sodio. 

-Amboceptor: El suero de antieritrocitos de carnero se prep.!. 

ra mediante la inmunización con eritrocitos de carnero a conejos.­

Se prepara una dilución madre del amboceptor mezclando volúmenes -

iguales de amboceptor y glicerol. 2 ml., de esta mezcla se dilu-­

yen con 94 ml., de solución salina fenolada al 5%, para as1 obte­

ner una solución madre dilu!da 1:100. 

-Solución Amortiguadora de Dietilbarbiturato-ClorÚro de ---­

Sodio. 

-Sueros de los Pacientes: Los sueros se inactivan por calen­

tamiento. 

Reacción Principal. 

En la reacción principal, se determina si están presentes en 

el suero del paciente los anticuerpos. Primero como en toda reac­

ción de fijación de complemento, el suero se inactiva (treinta m.! 

· nutos a 56ºC ó tres minutos a 63ºC) 1 ya que es necesario elimi­

nar el complemento del suero del paciente, debido a q~e el resul­

tado de la prueba depende de la cantidad de complemento libre. Si 

los anticuerpos contra el ant!geno .F.! ~ están presentes en -

el suero del paciente, reaccionarán con el ant!geno consumiendo -

el complemento que se adicionó. Por su parte, como el sistema h.!_ 

mol!tico depende de la presencia de complemento, no habrá hemoli­

sis. Pero si no hay anticuerpos frente al ant{geno !_: ~ en -

el suero del paciente, el complemento estará disponible para la -

reacción entre el 8.mboceptor y los eritrocitos de carnero. En es-
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te caso resulta hemólisis. 

El suero control positivo se trabaja de la misma manera que -

el suero problema. 

Los resultados de esta prueba varían según los elementos com­

ponentes (o de los extractos) utilizados como anttgenos, pero -

es indudable que en el curso de las infecciones plasmOdicas se fo.!. 

man anticuerpos fijadores de complemento. Estos anticuerpos apar~ 

cen poco después de haberse manifestado la parasitemia y persisten 

durante varios meses después de la eliminación de los parásitos de 

la sangre. La prueba es específica de grupo pero no de especie y, 

se han obtenido resultados positivos con sueros de no palúdicos -

(OMS Inmunologta del Paludismo, 1968). 

2a. Reacciones de PrecipitaciOn. 

Aunque los primeros resultados po$itivos se obtuvieron ya en-

1918 • al ensayar suero de palúdico en presencia de ant!'.geno ---­

extraído de coágulos de sangre palúdica, la prueba siguió siendo­

poco segura durante muchos años. Recientemente, las técnicas de­

precipitación en agar se han utilizado con éxito para el estudio­

de Paludismo de roedores, monos y· seres humanos. Con las técni-­

cas de doble difusión, el ant!'.geno que generalmente se prepara a 

partir de parásitos eritrocíticos asexuados desintegrados por com­

presión, reacciona en presencia de suero inmune, dando una o va­

rias líneas de precipitación; se piensa que estas líneas represe!!. 

tan reacciones espec!ficas entre el ant!'.geno y el anticuerpo. Cie.!,. 

tas reacciones de precipitaci6n parecen ser específicas de grupo y 

otras espectficas de especie. 

lnmunodifusión. 

Es una reacción de precipitación que se efectúa en un medio -

semieólido (un gel de agar). Consiste en la difusión a través de 
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un gel, de un antígeno y su anticuerpo correspondiente, con la -

aparición de una banda de precipitación en el sitio en el cual a!_ 

canzan las concentraciones Optimas de ambos reactivos. 

La velocidad de difusión depende de: forma, tamaño y canee_!! 

tración de las part!culas, ast como la temperatura a la cual se -

realiza la reacción. 

Existen diferentes tipos de Inm.unodifusión: 

a) -Doble difusión radial. 

También se llama método de Ouchterlony, en este método el ª.!!. 
t!geno y el anticuerpo se difunden uno hacia el otro, partiendo -

de los lugares de aplicacién separados. Tiene diversas aplicacio­

nes como lo son: determinaciiSn de la posible relación inmunológi­

ca entre dos antlgenoe, número de sistemas anttgeno-anticuerpo -

presentes y la eemicuantificación de un antígeno o de un anticuer­

po. 

Técnica.-En una caja de petri se colocan 5 ml., de ugarosa y, 

. se espera a que solidifique. Se le hacen los pozos correspondien­

tes. Se distribuyen los sueros hiperinmunes colociíndolos alrede-­

dor del pozo ·central, en el cual se colocará el suero humano. T.!. 

par y guardar ·en refrigeración veinticuat~o horas. 

Lectura.-Leer bandas en precipitación. 

b) tnmunodifusión Lineal Simple. 

Aqu!., sólo uno de los reactantes (generalmenté el ant!geno) 

difunde en el gel, en el cual se encuentra embebido el otro (ge­

neralmente el anticuerpo). 

En 1946, Oudin describió el métod.o para la determinación --­

cuantitativa de una protef.na. Consiste en poner en un tubo de en-

11ayo un gel que contenga el anticuerpo correspondiente y recubrir-
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lo con una capa de la solución de prote!na respectiva (ant!geno), 

formándose as! un precipitado. 

e) Inmunodifus!Ón Radial Simple. 

Este método de la determinación cuantitativa de las prote!nas 

ea la técnica más sencilla de las actualmente usadas. El ant1'.geno 

se deposita en un pozo excavado en una capa de. gel que contiene el 

antis.uero corr~span'diente. Desde el comienzo de la difusión del -

'ant!geno se forma-el complejo ant!geno-anticuerpo. Después del -

tiempo suficiente de difusión se llega a la zona de equivalencia y 

. se alcanza el punto final de difusión (OMS Inmunologla del - -

Paludismo,· 1968). 

d) Reacción de Precipitación Circumsporozoito (CSP). 

Fué primeramente descrita en un sistema de prueba Anopheles -

. stephensi-Plasmodium berghei por Vanderberg y colaboradores, 1969. 

Ellos no'taron que muchos esporozoitos incubados en suero inmune -

formaban una precipitación. 

La reacción CSP de csporozoitos !.! falciparum en suero inm~ 

ne humano fué primeramente observado por Clyde y colaboradores en-

1973. Una reacción similar tomó lugar cuando esporozoitos de f.:.. -
vivax fueron puestos en suero inmune humano (Clyde y colaborado­

res, 1975) j el suero normal no fue tan reactivo, como fue el SU!_ 

ro de individuos con al tos niveles de inmunidad al estado sangut-­

neo del parásito. No hubo reacción cruzada de esporozoitoe de !.:_­

~ o f.! falciparum con suero inmune heterólogo humano. Es -

· not8ble que ~a reacción circumespc;>rozoito fue siempre paralela al 

desarrollo de inmunidad protectiva en el hombre, pero la duración 

de la reacción antiesporozoito y la inmunidad misma fueron estudi!_ 

das. 

Dos cepas de parásitos fueron estudiadas, la cepa Kesson de 
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Nueva G~inea y la cepa de El Salvador. Estas cepas son antigénicl!. 

mente similares en las reacciones circumesporozoitos y transmiten­

una inmunidad reciproca en los intentos de infección. 

La transmisión e inmunización se realizó mediante la utiliza­

ción de Anopheles stephensi. Estos fueron usados para transmitir 

ambos esporozoitos normales e irradiados •. Para el intento de inm;!_ 

nización los mosquitos infectados fueron irradiados con el fin de 

atenuar la infec tividad al hombre de estos esporozoitos los cua--­

les, sin embargo, retienen su antigeniciriad. La técnica· es sim.! 

_lar a la descrita por V9ndenbere y colaboradores (1970} en un -­

sistema R.! bershei. La infectividad de los mosquitos fue eva--

- luada por demostración de esporózoitos en las glándulas salivales, 

la densidad fué estimada sobre la escala 1+ a 4+ por falta de­

un método más preciso (Me Carthy, 1977). 

La experiencia adquirida hasta ahora, indica que las pruebas 

de precipitación en gel pueden ser muy Útiles para el estudio de -

la inmunidad antipalúdica, pues son fáciles de realizar sobre -­

grandes cantidades de muestras como lo son las que se obtienen en 

las encuestas epidemiológicas. El gel desecado y teñido, consti­

tuye un registro suficie~temente duradero de los resultados, mien­

tras que el número de líneas de precipitación observadas en cual--· 

quier interacción ant{geno-antisuero da una indicación de la cant.! 

dad de ant!genos y anticuerpos presentes. Por último, esta prue­

ba o técnica puede utilizarse para comparar la identidad serológi­

ca de diferentes preparaciones de antígenos o de anticuerpos. 

Las ratas y los monos infectados producen precipitaciones an­

tiplasmÓdicas y el número de arcos de precipitaciGn _apreciables en 

las placas de gel aumenta después de la reinfección. La vacuna--­

ción con glóbulos rojos infectados o con extractos exentos de cél!!_ 

las, provoca la producción ,de varias precipitinas. 
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la. Inmunofluorescencia. 

Empleada para el estudio de la inmunidad antipalúdica en 1961, 

la técnica de inmunofluorescencia • pennitiO disponer por primera­

vez de una prueba, en la que el ant!geno era el parásito intrace­

lular entero y no extractos. Actualmente se sabe que muchas espe­

cies de Plasmodium poseen ant!genos comtines y que todas las· for­

mas evolutivas pueden reaccionar con el anticuerpo fluorescente. 

En el Paludismo provocado en voluntarios por inoculación de -

esporozoitos, la inmunofluorescencia no revela anticuerpos antes­

de la aparición de la parasitemia. Esto parece indicar que, en -

las infecciones naturales, las primeras fases del desarrollo de -

Plasmodium no estimulan la aparición de anticuerpos espec!ficos -

capaces de reaccionar con los parásitos eritroc!ticos (OHS - - -

Irununolog!a del Paludismo, 1968). 

Prueba Indirecta de Anticuerpos Fluorescentes. (IFA) • 

Fué utilizada para detectar la presencia de anticuerpos con--

tra E.! vivax en suero de individuos infectados (Collins y col.!_ 

boradores, 1975), 

Para este prueba, se utilizó un conjugado de Fluoresce!na -­

unida a Anti-Inmunoglobulina G Humana. Este fué estandarizado CO.!!_ 

tra un suero positivo conocido y una dilución 1 :160 se comprobó -

ser comparable con los conjugados usados previamente. 

Para la prueb~ de IFA portaobjetos con ant!geno (frotis de!. 

gados) de las cepas I y Il de El Salvador de !.: vivax, fueron 

preparados de una infección primaria patente y se guardaron a - -

-70ºC hasta que se necesitaron. Antes de usarse se llevaron a -

temperaturas ambiente en un desecador. Después de secarse, cada­

portaboj etos fué marcado con seis c!rculos de aproximadamente ----

5 mm., de diámetro y cada c!rculo fué anillado con una soluci6n -
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de ailicOn. Los portaobjetos fueron fijados y dehemoglobinizados-­

por cinco minutos en· O. 5% de HCL, seguido por lavados de un minu­

to en agua destilada y buffer de fosfato salino (PBS), pH 7 .l. -

Diluciones dobles del suero testigo, empezando en 1:10 fueron ad! 

clonadas al anttgeno y dió reacción a temperatura ambiente por vei.!!_ 

te minutos, segui~ por tres minutos de lavado en PBS. 

El conjugado de fluoresce!na, dilu!do 1: 160 en PBS, fué e!!. 

tonces aplicado al ant!geno y dió una reacción por veinte minutos,­

seguido. por lavados de cinco minutos en PBS. Los portaobjetos fue­

ron entonces montados con una cubierta de glicerina-salina y exa­

minados por fluorescencia. 

El grado de fluorescencia fué l+ a 4+; una lectura de 2+, -

fué considerada positiva y reproducible. 

En la Tabla No. 43 se observa la respuesta a lFA entre los -

dfae once a veinte, la mediana y tttulo medio descienden después.­

Los niveles de respuesta fueron mayores en los individuos infecta-­

dos con cepas de f.! ~ de .intervalos de reca!das largos que -

con los de reca!das tempi:anas. Tabla No. 44 y Tabla No. 45. 

Esta prueba es un procedimiento tedioso y, en el que un peque­

ño número de muestras se puede trabajar. Aunq4e siempre hay una -

respuesta detectable, es a menudo de corta duración (Collins, -

1975). 

4a.- Reacciones _de Aglutinación. 

La aglutinación de las formas eritroclticas maduras y asexua-­

das de. Plasmodium en presencia de suero de. palúdico se conoce de!. 

de hace mucho tiempo; Es una -prueba basada en el fenómeno de la C.!. 

pilaridad, los plasmodios aviares liberados por las células hospe­

deras se aglutinan en el suero de aves infectadas. Más recienteme.!!. 

te, se han empezado a emplear técnicas de hemaglutinació.n pasiva -

en las que se utiliza eritrocitos curtidos de ovejas, sensibiliza-



Tabla No. 43 Prueba de Anticuerpos Fluorescentes. T!tulos en Sueros de Cincuenta y Cinco 
Voluntarios Infectados ·con ·P. vivax, Quienes Presentaron Períodos Cortos -
de Parasitemia Patentes. (Med~aset'enta y Nueve D!as). Collins, 1975. 

oras después· de Número de % de Prueba Indirecta de 
la primera apari Muestras Positivos anticuerpos fluorescentes 
ción de parási--
tos. Rango Mediana Media 

Preinfección 55 00 1:10-1: 10 1:10 1:6 

1 - 10 105 41 1:10-1:1,280 1:10 1 :18 

11 - 20 17 100 1:40-1:2,560 1 :160 1 :202 

21 - 30 26 100 1:40-1:640 1:80 1:109 

31 - 60 34 97 1:10-1:1,280 1:80 1: 94 

61 - 90 17 82 1:10-1 :80 1:20 1: 24 

91 - 120 22 77 1:10-1:40 1:20 l :20 

121 - 180 30 50 1:10-1:40 1:20 1:16 

181 - 240 12 33 1:10-1 :40 l :10 l :13 

.... 
~ 
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Tabla No. 44 .... T:!tulos de Anticuerpos Fluorescentes en Sueros de trece­
voluntarios infectados con P. vivax quienes tuvieron...;. 
intervalos largos entre la párasrtéiñia y la primera rE!in 
cidencia (rango de ciento treinta y dos d:fos a trescieñ 
tos un d!as, media ciento ochenta y nueve días). - - ":' 
Collins, 1975. 

D{as después de Diluciones fina-
la primera rei!!. No. de IFA les del suero 
cidencia de in- muestras Rango 
fección. Mediana Media 

Prereincidencia 13 1:10 - 1:160 1:20 1: 17 

1 - 10 26 1:10 - 1:5,120 1:240 1:176 

11 - 20 06 1:160 - 1:2,560 1:640 1:708 

21 - 30 09 1:160 - 1:1,280 1:640 1:541 

31 - 60 05 1:40 - 1:1,280 1:640 1:417 

61 - 90 13 1:40 - 1:1,280 1:640 1:255 

... 
"' "' 



Tabla No. 45.• T1tulos de Anticuerpos Fluorescentes (I F A), en sueros de 
trece voluntarios infectados con P. vivax quienes tuviet:on 
intervalos cortos entre la porasiteiñ'ia primaria y la primera 
reincidencia, (rango de trece a noventa y un dlas, media -
de cuarenta y tres dtas). Collins, 1975. 

Dlas después de Diluciones fina-
la primera rei.!.1_ No. de I FA les del suero 
cidencia de in- muestras Rango 
fección Mediana Media 

Prereincidencia 13 l :10 - 1:640 1:160 l :104 

l - 10 17 1:40 - 1:1,280 1:320 l: 293 

11 - 20 03 1:40 - 1:320 1:160 l :126 

21 - 30 12 1:160 - 1:640 l :320 1:316 

31 - 60 14 1 :40 - 1:320 1:80 1:124 

61 - 90 07 1:40 - 1:160 1:80 1 :80 

91 - 120 os 1:40 - 1:160 1:80 1:69 

.... 
"' "' 
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dos con extractos plasmódicos. Esos técnicas han permitido locali­

zar anticuerpos del Paludismo en infecciones exper.imentales en el -

breve plazo de dos dtas después del comienzo de la parasitemia. 

Los anticuerpos hemaglutinantes parecen ser espectficos de grupo, -

aunque los t{tulos más elevados, se obtienen en presencia del ant.! 

geno homOlogo. 

Ultimamente se ha descrito una prueba de aglutinación modific!. 

da, utilizando partículas de látex o de bentonita sensibilizadas -

con ant!geno plasmódico. (OMS !nmunolog!n del Paludismo, 1968). 

LB serologta se empezO a usar como un método adjunto para el -

eStudio de la distribución de Paludismo en áreas endémicas del mun­

do. 

El desarrollo y persistencia de anticuerpos del Paludismo si-­

guiendo una infección experimental, fueron estudiados por Collins­

y colaboradores. 

Prueba de Hemaglutinación Indirecta. 

Esta prueba para Paludismo htimano, fué introducida por Stein­

y Desowitz, quienes sensibilizaron, formalinizaron y tamizaron -

eritrocitos de oveja con extractos de f.:. ~- Collins y colabor!!. 

dores encontraron una característica a saber, una incrementada se}! 

sibilidad de ant!geno !!. vivax y E.! falciparum, para .detectar ª.!!.. 
ticuerpos resultantes de respectivas infecciones homólogas. 

En 1982, Henry M. Mathews y Timothy J. Dondero, estudiaron -

· los niveles de anticuerpos en intervalos frecuentes en individuos -

que viven en áreas endémicas, utilizando la prueba de hemaglutina­

ción indirecta. Tabla No. 46 y Tabla No. 4 7. 

Con anterioridad, Henry M. Mathews y Janet A. Fried, en 1975 

mostraron que estos antígenos de .!'..! vivax y !:. falciparum pueden 

ser usados en esta prtieba de hemaglutinación indirecta. El uso si-



Tabla No. 46 Sensibilidad de los Ant!genos, de Acuerdo a los Resultados de los 

Frotis Sangu!neos. (Mathews, Henry, 1982). 

Ant!genos de P. falci2arum Antígenos 
1

de ~ vivax 
Resultados del 
examen de los Número de Tftulo 32 Número de 1 

Tftulo 32 
frotis. 

Exámenes Número % Exámenes Número % 

Negativo 1,604 1,165 72.6 1,595 630 39.5 

l:..~ 186 130 69,8 185 92 49. 7 

!.:._ falciJ:!arum 337 305 90.5 338 181 53,6 

Mezcla f..:. ~ - R.:_ ~ 44 42 95.4 44 22 so.o 

Total positivos 567 477 84 .1 567 295 52.0 

T o t a 1 2,171 1,642 75 .6 2,162 925 42,8 

:;: 
CD 



Tabla No. 47 Efecto de Ataques Previos de Paludismo, sobre Parámetros SerolÓgicos. 

And'.geno P. falci2nrum Ant!geno ~~ 

Edad Número Núl'lero No. 32 % 32 GMT 95% CL NÚtT1ero No. 32 :t 32 GMr 95% CL 

(años) de de (media (llmi- de 
Ataques Pruebas geomé- tes con- Pruebas 
Previos trica- fiables) 

del 
titulo) 

o 35 12 34 .3 57 48-67 28 5 17 .9 97 74-128 

0-9 1 15 12 80,0 228 139-374 14 3 21.4 51 40-164 

06 06 100.0 1,625 735-3,595 14 7 50,0 141 118-169 

o 28 22 78.6 165 128-211 14 6 42.9 72 52-100 

10-19 1 08 08 100 790 390-1, 597 20 13 65,0 371 237-581 

07 07 100 1,248 686-2 ,273 09 3 33,3 64 43-96 

34 34 100 754 551-1,032 34 20 58,8 326 235-452 

20 1 17 17 100 2,615 1,657-4,128 19 15 79,0 813 569-1, 160 

07 07 100 9,986 7. 788-12,804 05 01 20.0 2,048 

.... 
~ 
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multiineo de los ant1genos de ambas especies es necesario para al-­

canzar máxima sensibilidad en la detección de anticuerpos pnlúdi-­

cos en el hombre. 

los parásitos que Henry M. Mathews utilizó en la preparación­

del ant!geno, fueron obtenidos de monos ~ trivirsatus. 

Para la preparación de células fijadas, se utilizó eritroci­

tos humanos tipo 110 11
• 

Finalmente, las células fijadas fueron sensibilizadas con -

ant!genos palúdicos. 

Fuente de suero testigo: para estimar la sensibilidad de an­

t!gcnos espec!ficos, sueros de casos naturalmente adquiridos de -

f! falcipnrum y f! vivax fueron usados. 

Para evaluar la especificidad de la prueba,. se obtuve> suero­

de personas no expuestas a Pnludismo. 

Se usaron controles positivos como negativos, diariamente, -

para asegurar la reproduc ibilidad de la prueba. 

El principio de esta reacción está basado en:. una absorciOn­

ine~pec!fica llamada también covalente, los ant!genos pueden ser­

fijados a la superficie de los eritrocitos (sensibilización de -

los eritrocitos)~ Posteriormente, en presencia del anticuerpo· -

frente a esos ant!genos > se produce la reacción Ag-Ac y ocurte la 

formación de agregados de eritrocitos de soporte (aglutinación). 

Para la interpretación de la prueba se utiliza el siguiente -

criterio, de acuerdo al fundamento: 

Aglutinación completa de los glóbulos rojos - Positiva 

Aglutinación con formación .de un pequeño botón - Positiva 

Débil. 

Sedimentación de las células - Negativa 
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Los resultados de esta pruebn, nos indican lo siguiente: 

Especificidad: 137 de 139 sueros probados, reaccionaron­

en t1tuloa de 8 Ó menos, con cada ant!geno. Considerándose un -

d.tulo de B como el l!:mite superior de reacciones no espectficas, 

el 1.4% de los sueros, mostraron falsos positivos. 

Sensibilidad: el ant'!geno !.! falciparum detectó anticuer-­

pos (títulos mayores o iguales a 16), en 112 sueros (95%) en i!!_ 

fecciones con t:- falciparum y 124 sueros (76Z) de personas con -

infecciones de !,: ~ reaccionó en t!tulos positivos (mayores­

º iguales a 16) en 91% de las infecciones con ~ ~ y 72% -

en infecciones con !..! falciparum. 

Esta prueba se puede potencializar completamente, si los da­

tos se colecten sobre el desarrollo y persistencia de anticuerpos­

espec!ficos y la reactividad de clase de lg,, espectficas y la i!!, 

fluencia en los valores de sensibilidad de la edad espec1fica - -

(Mathews, 1973; Kagan, 1975), 

C,2) Ant{genos de los Parásitos. 

Se han utilizado diversas técnicas para caracterizar y local.!, 

zar los antígenos de los parásitos, principalmente en la fase er.!, 

trocítica, 

a) Aglutinación Directa, 

Los esporozoitos de varias especies de parásitos del -----­

Palud·ismo y los eritrocitos que con tienen esquizontes de f.:.. ----­
·~, se aglutinan en suero inmune, lo cual indica la prese.!!. 

cia de anttgenos en la superficie del esporoz-oito y de anttgenos -

procedentes de los parásitos sobre los eritrocitos que contienen -

esquizontes en desarrollo. Estos últimos son, ante todo, espe­

cíficos de variante, aunque también se advierte la presencia de -

determinantes antigénicos menos específicos, 
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b) Prueba de los Anticuerpos Fluorescentes. 

Los resultados de esta prueba hacen pensar que ciertos antÍg.!:_ 

nos son comunes a todas las fases del ciclo vital. 

La localización precisa de los antígenos se ve complicada por 

los dispositivos de fij':1ci0n. Se han localizado antígenos sobre -

la membrana del eritrocito parasitado, ast como sobre el parási-­

to, pero el pigmento y los núcleos de este Último no reaccionan.­

La película del esporozoito reacciona mientras que las formas pre­

eritroc!ticas se colorean fuertemente en los agregados citoplásmi­

cos y en la película. 

e) Técnicas 'Basadas en el Uso de Parásitos Disgregados. 

Para el análisis y la caracterizaciOn de los ant1genos "solu­

bles", se han aplicado casi exclusivamente a material homogeneiz.!. 

do de eritrocitos perasitados enteros, a parásitos eritroc!ticos­

aislados o fracciones de éstos. Entre los métodos empleados, cabe 

citar el de la difusión en gel, la inmunoelectroforesis en gel de 

acrilamida y una combinaci6n de .cromatograf{a de exclusión y difu­

s iéin en gel • 

-Aplicación de los Métodos Actuales para la Localización de la 

Infección. 

Entre los numerosos problemas que plantea el serodiagnóstico, 

están los que se refieren a: 

1) La disponibilidad de anttgeno, 

2) A la especificidad de las reacciones, y 

3) A los recursos en cuanto a material, reactivos y 

personal técnico capacitado. 
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Reacc iOn de fijación del complemento: se ha utilizado rara -

vez en las encuestas epidemiológicas, por lo que es dif!cil apre­

ciar su utilidad. En el curso de un estudio realizado entre la P!?. 

blación de una zona de Paludismo hipc.rendémico, los sueros del -

98% de los niños menores de 12 años, dieron resultados positivos, 

independientemente de la presencia o de la ausencia de parasitemia 

en el momento de la encuesta. 

Entre los adultos el cuadro era diferente: en los que pade-­

ctan Paludismo, los resultados fueron aproximadamente iguales a -

los obtenidos en la población infantil, pero, entre los indivi-­

duos con buena salud se obtuvo Únicamente un 10% de resultados po­

sitivos. 

Reacción de hemaglutinación pasiva: Esta prueba no se ha ut.!_ 

lizado mucho en la práctica y los resultados obtenidos hasta ahora 

son más bien incoherentes y dif!ciles de interpretar. 

lnmunofluorescencia: Diversos estudios sobre el nivel de an­

ticuerpos fluorescentes en poblaciones expuestas al Paludismo hi-­

perendémico han dado resultados semejantes. Los t!tulos elevados­

observados entre los recién nacidos, debidos sin duda a la prese.!!. 

cia de anticuerpos de origen materno, disminuían en los meses si­

guientes para volver a aumentar gradualmente hasta la edad adulta. 

En los niños de corta edad, el t!tulo de anticuerpos estaba en r!_ 

lació'n directa con el grado de esplecnomegalia. 

Se ha efectuado as! mismo un estudio comparativo de los t!tu­

los de anticuerpos en dos colectividades africanas expuestas, en­

distintas medidas, a la transmisión del Paludismo. La frecuencia 

de las reaccionea positivas y los ·t!tulos correspondientes eran, -

francamente- inferiores en la colee tividad menos palúdica. 
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.En una zona donde se habia i;'terrumpido la transmisión de la­

enfermedad desde hacia dos años, fué imposible encontrar anticue.E_ 

pos en la sangre de los niños de menos de dos años, mientras que 

los adultos posetan todav1a titulas elevados. 

Esas observaciones demuestran que las técnicas de inmunofluo­

rescencia pueden ser Útiles para evaluar los progresos de las cam­

pañas de erradicación del Paludismo. 

Reacciones de precipitación en gel: muestras tomadas entre -

la poblaciOn de una zona de Paludismo hiperendémico en Africa fue­

ron sometidas a la prueba de difusión en gel, en presencia de un 

an~tgeno preparado a partir de esquizontes intraeritroctticos de -

f:_ falciparum. En más de 1,200 muestras examinadas, el 86% die-­

ron reacciones positivas. Los anticuerpos eran apreciables con -

una frecuencia elevada durante el per!odo neonatal; se formaron -

!!neas de precipitación en trece de las quince muestras de suero -

obtenidas en lactantes, en el curso de las primeras semanas de vJ.. 

da. Esa frecuencia disminu!a lentamente en los dos meses siguien­

tes, hasta alcanzar un nivel bajo que se manten!a durante el se-­

gundo año de vida para aumentar luego, lentamente hasta el 89% en 

el quinto año. Entre los adultos, la frecuencia global de los r~ 

sultados positiVos fué del 94%. Se observó que la aparición de l.!. 

neas de precipitación múltiple, en lugar de una sola, se hac!a -

más frecuente con la edad (Inmunología del Paludismo, 1968). 

D.- Cultivos de -~~~ásitos del Paludismo~ 

Treinta y dos años transcurrler'on desde que Laveran descubrió 

los plasmodios en 1880, hasta que Bass y Johns, en 1912, logra­

ron cultivarlos por primera vez; sin· embargo, es dudoso si en -

los cultivos se productan nuevas generaciones. A partir de 1941,­

los trabajos de Trager y los de Geiman condujeron al descubrimien­

to de técnicas de cultivo que permiten la multiplicación in vitro-
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de los plasmodios. Lo mismo ha logrado Hawking en medios tisula-­

res de cultivo. No obstante, los resultados con estas técnicas -

no son satisfactorios como en el caso de los cultivos de bacte----

rias (Carral, 1974). 

El cultivo de estados exoeritroc!ticos de Paludismo humano, -

no ha sido reportado y puede ser difícil de efectuar. Sin embar-­

go, la disponibilidad de varias !!neas celulares de mamtferos y -

la demostración de que formas exoeritroc!ticas de Plasmodium de -­

aves pueden madurar en cultivos de hígado de ratón, puede incre-­

mentar la posibilidad de cultivarse. Los estados eritroc!ticos de 

Plasmodium requieren de células frescas roJas (Krier, 1977). 

Los cultivos ~ de parásitos permiten obtener material 

para vacunaciones y facilitan los estudios sobre la composición ª!!. 

tigénica y el poder inmunógeno. El estudio de los factores que r! 

gen la penetración de los parásitos en las células del hospedero,­

as! como el de la influencia de los anticuerpos y de otros facto-­

res (incluidos los medicamentos), sobre esa penetración ser!an -

mucho ·mas fáciles si se mejoraran las técnicas que actualmente per 

miten ya el cul.tivo ~ durante un tiempo limitado. 

E.- EosiñOfilos. 

En los enfermos con infestación parasitaria la eosinofilia es 

extremadamente variable; pero es máxima en los casos con afección 

hística. El recuento de eosinÓfilos aumenta tras la reinfestación 

cori el mismo parEisito, con recrudescencia después de un tratamie~ 

. to incompleto y con la ·reactivación de las infecciones larvarias -

latentes. La eosinofilia es generalmente leve y continuará mien-­

t ras exista exposición al parásito o a sus productos. La eosinof.! 

lia aparece en las infecciones por protozoos cuando existe destru~ 

ciOn de tejidos epiteliales. 



TECNICA 

A) Frotis Sansu1neos 

Frotis grueso 

Frotis delgado 

Método de concen­
t rae iÓn por hcmo-
1 isis con saponi­
na. 

B) Prueba de Fija--­
ción de 
C'O'ñipieñlen to • 

C) Pruebas de 
Precipitación. 
Doble difusi6n ra 
dial. -

FUNnAMENTO 

Una cantidad de sangre es pues 
ta en una pequeiia área, se t} 
ñe de tnl forma que la hemoglo 
bina es disuelta de las célu-= 
las rojas, dejando libres las 
fases intraeritrocíticas de -
Plnsmodium. 

Se prepara de manera habitual­
una cxtens lÓn ele sangre perifé 
rica. -

A sangre total, se le añade -
solución de saponina al 1% pa­
ra 1 isar los glóbulos rojos y­
liberar las fases intraeritro­
c{ticas de Plasmodium. 

En esta prueba intervienen dos 
reacciones ant!geno-anticucrpo 
que compiten por activar el -
complemento. 

El ant1geno y el ·anticuerpo di 
funden uno hacia el otro• pa[ 
tiendo de los lugares de apli-: 
cación separados. 

VENTAJ'tS 

Revela rápidameE_ 
te las infeccio­
nes dél¡Jiles o -
fuertes. 

Muy utilizado pn 
ra el estudio -: 
morfológico de -
Plasmodium. 

Revela riípidamen 
te la presencia-: 
de Plosmodium. 

Detecta infeccio 
nes palúdicas pO 
ca después de hi 
berse manifesta-: 
do 111 parasite-­
mia. 

Semicuant i f ica-­
c ión de anticue!. 
pos. 

DESVENTAJAS 

Falla a revelar muchas 
iníecciones leves. 

No es tan práctico co­
mo la preparación 
gruesa. 

Es especifica de grupo 
pero no de especie y -
se han obtenido resul­
tados positivos con -
sueros de no palúdicos. 

Poca disponibilidad 
del antígeno. 

e; 
"' 



Inmunodifusión 
Lineal Simple. 

Inmunodifusión 
Radial Simple. 

Reacción de 
Precipitación 
Circum esporo­
zoito. 

Prueba 
Indirecta de 
Anticuerpos 
Fluorescentes 

Aqut sólo uno' de los reactan-­
tes, (generalmente el ant!ge­
no) difunde en el gel, en el 
cual se encuentra embebido el­
otro (generalmente el anti--­
cuerpo). 

El anticuerpo deposita en un -
pozo excavado en una capo de -
gel que cent iene el ontisuero­
corrcspondientc. Desde el co­
mienzo de ln difusión del nntí. 
geno, se (arma el complejo :=­
an t tgcno-an ticuerpo. 

Al incubar esporozoitos incuba 
dos en sueros inmunes, formañ 
una precipitación. 

El conjugado Fluorcsce!na-Anti 
-inmunoglobul ina G humana, eS 
aplicado a frotis preparados -
del ant!gcno para postcriormen 
te examinarse por fluorescen--= 
cia. 

En el estudio de 
poblaciones ex-­
puestas al - - -
Paludismo, es -
sencilla de rea­
l izar. 

Es una técnica -
muy sencilla. 

Util para el es­
tudio de inmuni­
dad antipalúdica, 
en las encuestas 
epidemiológicas. 
Es una técnica -
sene illa. 

Siempre hay una­
respuesta detec­
table. 

Poca disponibilidad -
del antígeno. 

Poca disponibilidad -
del antígeno. 

Poca disponibilidad -
del ant!geno. 

Es un procedimiento -
tedioso y en el que -
pocas muestras se pue 
den trabajar. -

.... .., 
"' 



O) Pruebas de 
Aglutinación. 
He.maglut iruic ión -
Indirecta. 

E) Cultivo de 
Pnrasitos del 
Paludismo. 

F) Eosinófilos. 

Mediante una absorción inespe­
c:f.f ica llamada también covalen 
ta, los ant!genos pueden ser 
fijados a la superficie de los 
eritrocitos {sensibilización -
de los eritrocitos). Poste--­
riormente. en presencia del an­
ticuerpo frente o estos antíge 
nos, se produce la reocció'n ":' 
Ag-Ac y ocurre lf\ formación de 
agregados de eritrocitos de so 
porte (nglutinaci6n). -

Multiplicación in vitre de.1-
Plnsmodium. - --

En enfermedades parasitarias -
es presente casi siempre una -
cosinofilia, lo cual es varia 
ble, · -

Permiten locn.li-­
zar anticuerpos -
de Paludismo en -
el breve plazo de 
dos d{as después­
del comienzo de -
la pnrasitcmia, 

l..os cultivos in -
vitro pcrmlt'Cñ. -
O"b't'Cñer material-

Es un pt'ocedimicmto -
tedioso poco prácti--
co. 

No es tan satisfacto­
rio coino en el caso -
de cultivo de bacte--

para vacunaciones rias. 
y fncil itnn el es 
tudio sobrf' la :­
composición anti-
génica y e:l poder 
inmunógeno. 

Para demostrar la 
presencia de este 
parásito, el re­
cuento de cos inó­
f ilos aumenta - -
tras la reinfesta 
e iOn con el mismO 
parásito. 

No siempre es presen­
te en infecciones le .... 
ves. 

s 
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Eosinofilia (mayor a 450 células-mm3): en infecciones por 

protozoos, ncumocistosis. toxoplasmosis, amibiasis y Paludismo -

(William, 1983). 

TRATAMIENTO 

El tratamiento etiológico del Paludismo se inició con el des­

cubrimiento de la actividad de la corteza lle la quina. Posterior­

mente, la quinina, más tarde Perkin foj.C"iÓ la síntesis de los co­

lorantes, curiosamente reintroducidos cm la terapia dcL Paludismo­

por Erlich al tratar de colorear parásitos· tisulares. El pr.imer -

medicamento antipalúdico sintetizado y utiliz~do fué la pamaquina, 

pero el primero universalmente empleado fué la mepacrina, según -

algunos autores, tan eficaz como la quinina, pero mejor tolerada. 

Durante la Segunda Guerra Mundial. debido a que la mayoría­

de las áreas de operaciones bélicas eran zonas palúdicas, así co­

mo el que las zonas productoras de qu1na como Java, se encontra­

ban ocupadas por los japoneses, se planteó con toda agudeza el -

problema de los antipalúdicos a los países aliados, lo que dió ex­

traordinario impulso al estudio de la s1ntesis dé este tipo de -­

productos en Inglaterra y E.U./';., a tal grado que se estudiaron­

má's de catorce mil preparados, de los cuales, ln cloroquina re-­

sultO la mñs esperanzadora y su uso se inició durante las fases f.! 

nnles de la Guerra. 

Junto con ella fueron desarrollados otros medicamentos como 

la hidrocloroquina, la amodiaquina, la quinacrina, eficaces coE_ 

tra las formas eritroc!ticas, pero ineficaces contra las exoeri--

troc!ticas y los gametocitos (Tay, 1982). 

Antes de que se iniciaran los estudios experimentales sohrc­

el Paludismo humano, algunos cientlficos dedicados al Paludismo, 
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hab{an llegado por razones puramente cl{nicas, a la conclusión de 

que le gravedad de ln enfermedad y, a veces el resultado del tra­

tamiento con quinina· variaban de unos lugares a otros. 

En 1920, la aplicación de la terapéutica antipalúdica permi­

tió por primera vez estudiar en cor:idiciones controladas y bastante 

comparables el comportamiento de cepas de plasmodios procedentes -

de zonas geográficas muy diversas en el. ser humano y, desde en to.!!_ 

ces se .han obtenido indicios más precisos de esas diferencias in-­

traespecíficas. 

El descubrimiento de que en cada especie del parásito hay va­

rias cepas que difieren en virulencia y susceptibilidad a los medi 

cementos, ha influido poderosamente en la orientación de los est!!. 

dios terapéuticos. 

En el Tercer Informe General de la Comisión de Paludismo de -

la Sociedad de Naciones, se señalaba ya la necesidad de determi-­

nar la dosificación Optima del medicamento con arreglo a las cir-­

cunstancias de cada lugar y de cada caso. Las pautas de tratamie.!!. 

to deben d
0

e establecerse teniendo en cuenta los extremos siguien-­

tes: 

a) especie del parásito; 

b) virulencia de la cepa causante de la infección; 

c) intensidad de la infección; 

d) gr~do de inmunidad que puede haber adquirido el enfermo­

en anteriores infecciones, y; 

e) fase en que está la enfermedad cuando se inicia el trat,! 

miento. (OMS Resistencia de los Parásitos del Paludismo 

a los Medicamentos, 1965). 

Estudios Emprendidos en E.U.A. (1948) 

Los extensos programas de investigación iniciados durante la­

Segunda Guerra Mundial, aportaron numerosas observaciones suple--
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mentarias de las variaciones en la acción de los medicamentos so-­

bre diferentes especies de plasmodios y, sobre diferentes cepas -

de una misma especie. Dada la necesidad de perfeccionar las pau-­

tas de administración de. los medicamentos supresivos y el trata--­

miento de los ataques de Paludismo agudo, loe E.U.A., dieron --­

gran importancia en su programa de investigaciones a la experimen­

tación cl!nica cuantitativa de los medicamentos antipalúdicos. En 

estos estudios se utilizaron cepas escogidas de f.! vivax y ~ -

falciparum. 

Muchas de las pautas de administración recomendadas ulterior­

mente para el tratamiento supresivo y para la quimioterapia antiP!, 

lúdica, se han establecido tomando como base los resultados obte­

nidos por los investigadores estadounidenses. Huchas publicacio-­

nes citan esos resultados como valores "normales", por lo cual,­

es conveniente explicar· someramente las condiciones en que se efe_s 

tuaron dichos trabajos de experimentación (Taggar, J. V., y col!_ 

horadares, 1948 ¡ Berliner, R.W., y colaboradores, 1948; F.arle¡ 

D.P., y colaboradores, 1948). Esta tenta por objeto determinar­

cuantitativamente la actividad antipalíÍdica de varios medicamentos, 

tomando como criterio de valoración su eficacia para suprimir los­

ataques de Paludismo agudo, provocados por la inoculación de san­

gre infectada con Y.! vivax y f.: falciparum (Resistencia de -

los Parásitos del Paludismo a los Med_icamentos, OMS, 1965). 

Se utilizaron en total cuatro cepas de parásitos: dos de f.:_­

~ (Me.Coy, aislada en 1931 en un caso de Paludismo indl'.gen·a­

declarado en Florida, Estados Unidos de Norteamérica y la Chesson, 

· aislada en 1944 en un soldado que, probablemente, habta contraí-

do la enfermedad en Nueva Cuinea), y dos de !_:. falciparum (Me.-

Lendon y la Costa, la primera aislada en 1932 y la segunda en 1940). 

·El tratamiento se inició el cuarto y quinto dta después del -

acceso febril en las infecciones por !...: vivax, y en el primero o-
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segundo día de fiebre o, al llegar la parasitemia a 50,000 por -

mm~, si antes no se había declarado la fiebre, en las de !:,. 

falciparum. 

Los medicamentos ensayados se administraron con arreglo a pa.!!_ 

tas de dosificación que permitieron obtener una concentración pln.§_ 

mática bastante estable por espacio de cuatTo, seis u ocho días.­

En todos los casos, el tt"atamiento se inició con una dosis de at!,_ 

que y se continuó con dosis menores, (dosis de mantenimiento) n~ 

ministradas a intervalos de cuatro a seis horas. Las muestras de­

sangre usadas paro dcterminur la concentración del medicamento en­

el plasma sangu!neo, se tomaron a intervalos bastante cortos (v.!. 

rias veces al día), a fin de calcular la media diaria de las con­

centr8cioncs observadas en cada enfermo. 

Según el efecto del tratamiento, en el curso de la parasite­

mia y en la curva de temperaturas, los resultados se clasificaron 

en las tres categor!as siguientes: 

Categor!a 1: efecto nulo (la administración del medicamento 

no surte efectos apreciables en la parasitemia, ni en el curso de 

los accesos febriles). 

Categor!a 11: efecto parcial o transitorio (supresión tran­

sitoria, parcial o completa de la parasitemia, la fiebre o ambas 

manifestaciones). 

Categor!a 111: efecto duradero. Interrupción conlpleta del -

ciclo de reproducción asexual del parásito, es decir, desapari--

. ciOn de la parasitemia, por espacio de catorce dtas (en las in-­

fecciones de .!.!. viVax) contados desde la Última determinación de 

un nivel eficaz de concentración plasmática del medicamento, si -

transcurrido ese plazo, la reinoculac ión de un millOn de pa rási-­

tos da resultado positivo y, permite por tanto, afirmar que, el 

enfermo sigue siendo susceptible a la enfermedad. 
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En la fase inicial del estudio, se investigó la relnción 

existente entre las dosis de admini.stración oral, ln concentra--­

ción plasmática del medicamento y su acción antipalúdica¡ los re­

sultados obtenidos indicaron que no había una correlación muy alta 

entre las dosis de ingestión y la eficacia terapéutica, pues en -

un grupo de enfermos tratados por vta oral con las mismas dosis, -

se obtuvo una gran variedad de concentraciones plasmáticas. En -

cambio, la elevada correlación observada entre el efecto terapéu­

tico y las concentraciones medias de quinina en el plasma, mante­

nidas por espacio de cuatro o seis d!as, permitió determinar el -

nivel de la concentración cri'.tica, por encima de la cual se puede 

predecir la interrupción permanente del ciclo eritroc!tico de una-

cepa dada del parásito (Resistencia de los Parásitos del 

Paludismo a los Medicamentos, OMS, 1965). 

Los resultados de conjunto dieron de manifiesto que la - - -

susceptibilidad de las formas eritroc!ticas del parásito para la -

ac~ión del medicamento dependen en general (pero no siempre) de­

la -concentración media plasmática y del tiempo durante el que esa 

concentración es eficaz. Los resultados obtenidos por los invest_!. 

gadores estadounidenses concuerdan con las observaciones anterio-­

res realizadas en Inglaterra, en Italia y en otros pa!ses y con-­

firman que la concentración plasmática del medicamento y la dura-­

ción del tratamiento necesarias para conseguir un efecto de categ..e_ 

ría III, var!an no sólo de una especie a otra, sino de una cepa 

a otra de la misma especie; por consiguiente, los valores obten_! 

dos por una sola cepa del parásito, no son necesariamente aplica­

bles al tratamiento de las infecciones palúdicas provocadas por -

otras cepas. 

Susceptibilidad a la acción de la quinina. 

Los resultados obtenidos confirmaron las observaciones ante-­

rieres, según las cuales, los casos de Paludismo por!: falcipa-
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!!:!!!!,., responden en general menos 1:Jien a la quinina que las infecciE_ 

nes por !..: ~· En el Cuadro número 48, se resumen los result_!!. 

dos obtenidos con la ádministración de la quinina (Resistencia -

de los Parásitos del Paludismo a los Medicamentos, OMS, 1965). 

Susceptibilidad a la .occlón de mcpacrina. 

La susceptibilidad de ~ vivax y de E_:. falciparum se estu­

dió en las mismas cepas de esas espcc ies y los rcsul tados obten!-­

~ das concordaron con los obtenidos para la quinina; las concentra­

.. e iones plasmáticas de mepacrina y la duración del tratamiento nec~ 

sarias para obtener efectos de categoría III en el Paludismo prov.P_ 

cado par· inoculación de sangre infectada con t: ~ y .!!_ - - -

falciparum variaron según la especie y según las cepas (OMS 

Resistencia de los Parásitos del Paludismo a los Medicamentos, - -

1965). 

Susceptibilidad a la acción del proguanil. 

También se obtuvieron datos sobre el eft!cto supresivo de la -

administración del progua.nil. 

Las infecciones por la cepa Me.Coy de R,: ~' resultaron 

muy susceptibles, pues se obtuvieron regularmente efectos de cat.!:. 

gor!a III con dosis totales de 50 mg., y con niveles plasmáticos­

medios de 10 microgramos/l ó más, mantenidos durante cuatro - -

dtas. La cepa Chesson de !:_ ~ manifestó una susceptibilidad 

ligeramente inferior. 

Susceptibilidad a la acción de las 4-aminoquinolinas. 

En las infecciones por !_: vivax de cepa Me .Coy se obtuvie--

, ron efectos de categod'.a III en los seis casos tratados con una d~ 

sis total de 300 mg., de cloro quina base, que permitió mantener -

concentraciones plasmáticas de 14 a 4~ microgramos/l durante cua­

tro dtas. En los Cuadros 11 y III (Láminas números 49 y 50), se 



Tabla. No. 48 Relaci6n del efecto ternp6utico con la do11i11 de quinina (OMS Resistencia 
de loe parlsitos del Paludiomo o. los m@dicamentoa, 19l5). 

DosiA totn1 (en Rr'i.111.0B dé Concentraci6n media pla3mátioa 

No. Duraci6n base activa). (en "g/lt) mantenida durante el 
tratamiento). 

Sspecie• de del tra-
y Casos taroiento Cntegor!a I Catep;.II Cate¡¡.III Categ. I Catog. II Categ.III 

~opns dosia dooiE m& C.Jncent. Conc.m&xi conc. en dlas m6xima xima y iñl Cona. máx. máxima. ma y m!n! mínima.· 
nim.'l. - lla• 

n. viva> -
Me Coy 54 4 1.2 0.5-2.5 1.2 2.2 2.~-5.0 4.l 

bheason 7 4 - L'•-6.5 6.5 - 5.1-12.8 ~o.4 

10 6 - 2.0-4.5 4.5 - 3.6-6.6 8.o 

h. falcl ~arum 
L. 

.e Lende b 15 4 0.1.1 o.8-8.o 4.o 2.€ 2.1-10.4 9.1 

1) 6 - 2.7-4.7 3.6 - 2.9-r;.4 4.5 

6 ~ - 6.o 6.o - 4.l _1.2 

os ta 16 6 - 3.1-1~.o 8.4 - 3.8-l'•·ª 7.0 

8 8 8.1 7.8-14.3 ·1.~ 2.8 !;.5-13.0 'j.4 

' 
1 
.... 
"' ... 



Tabla 110. lt9 Rllad6a del eteato terap,11ti10 oon la doaie dol ••dioHento, ooa. la 1onHntraoi6n plaa• 
•'ti•• 1 ooa. l• duraei6n del trata•i•nto. (OMS Roai1teneia de loa parbitoa del Paludie•o a loa ••di• 
•••ntoa, 1965)• 

ldilHllltO J:apHi .. llÚOl'o de Duraci6n 
7 lepaa caao• del trat~ Cateir.I Cat. II cat.III cat.1. Cat:eg.II Cai;. 

miento. Doai• mb.Do•h •Ú.Doaia •hi- Conc.Mb.Conc.M'"• Coac.Mf 
tD dfae. 

• YiYUe 
z: •fniaa. ••• z •fni••· 11.f••• 

Me. C07 32 .. 380 300-630 lt70 !I 10-27 21 

epacriH CheHoa 2 4 s.D. S.D. s.o. - 26-29 
P. talai- 3 6 s.D.(ü S.D, S.D. - 14 28 

~ "i• datoa). ··- 2~ 6 - 59<>-930 590 - 9-4? 22 
don 
Coa ta 22 6 - lo50-1,100 890 - 13-61 32 

~-Me Co7 28 " - 12.5-25 12.50 - S.D. 10 
l'OlfllaDil Cbe•eoa 16 " - 25 -100 25.00 - S.D. 17 

P. falai• s j . • 9 6 -
'· •i•••· 

340-7~0 ~~º - ~~106 :z8 

loroquina ~ 25 .. 225 130-225 200 5 2-10 5 
P. falci• 

Pª"[" Mo. eacloa 20 6 - 225-)50 225 - 10-18 11 

~-modiaquiH Me. Co7 7 4 300 220-300 350 5 8 11 
P. falci-
~ 

~-· ~ jí - lí!il!-Z 
::?Ta.w .. 

19 .. - 350.eoo ?00 - 54-81 .81 

25 6 11too 700-_1700_ 900 50 65-197 .u.._ 
;; 
"' 
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'fabla Ro. 50 Doaie total•• aproxiutlaa, conceatracionea udia• pl•••'ti-­
caa, duraci6n del trata•iento y de la concentraci6n pl•••'tiaa efiaaa, ne 
oeaariaa para obtener regularaente efectoa de categoría III ea infeocion9a 
por iaocu.laci6n de naire infectada con P. •i•ax 7 p. falaiparu•. (0118 • •• 
IHhtuo:la de loe parbito• del Paludiamo a loa HdicHntoe, 1965) • 

CepH de ~_n.nu¡ .... ., ..... ~- -
Medic .. Hto ~•. uneaaa- a. 1..enno• cm.a 

Qui aba 

Domie total ( g. 
tha). 

de baae ·~ 2.5 g. 9.0g. ).6 g. 9.)g. 

Coao. aedia plaamAtica. 5.2••·/ a.o mg/l 5.6ag./l 11+.Sag./l 

Dllraci6n del trata•ientc 1 
de la cono. plHdtioa ef! 

4 d!ao 6 d{H 6 d!u 6 diH 

caa. 
Mepacriu 

Doei• total(ag. de bHe a~ 
tha). ?20.g. 1,100 ••• 9)0 .... 11 100 ag. 

Cono. aedla plbHtica. )!!ls/l )0 •g/1 50 Ms/l 65 ffg,/1 

Dllraci6n del tratHleato '1 4 d!a, 6 d!ae 6 d{H 6 d!u. 
de la oonc. plHdtlca •f! 
caz. 

Propaail 

Doeie total (ag. de 
tha). 

baae ac- 50 ag. 150 ag. S.D. ?50 ag. 

Cono. aedia pla11dtioa. 10 Ms/l 30Mg/l S.D. 100Ms/l 

Dllraoi6a del tratamiento 1 
d• la ooac. Dludtica •fl<m " dia• I+ dlas S.D. 6 d{H 

Cloroquiaa 

Doei• total (ag. de bHe ac- 300 ag. S.D. 650 ag. S.D. 
tha). 

Coac. aadia plaaútioa 15 Ms/l S.D. )OMl/l S.D. 

DDraci6a del tratHiHto 1 
la conc. nlbmltica eficu 4 d!ae S.D. 6 d{H S.D. 

soatoquiaa 

Doeh total(ag. de ba .. ac- 1,100ag S.D. 1,?00 ag. S.D. 
tha). 

Coac. aedla pludtica 90 Ms/l s.D. 19?Ms/l S.D. 

Daraoi6a del tratamiento 1 4 d!ae S.D. 6 d{H S.D. 
de la conc. plasdtica •f! 
caz. 
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resumen los resultados obtenidos acerca de la acción supresiva dc­

varios medicamentos antipalúdicos. 

B.- Estudios F.mprendidos en Australia. (1948). 

Se ha observado que las cepas de Nueva Guinea de f.: ~ pr!_ 

sentan, respecto de otras de la misma especi•, aisladas en la z~ 

na del Meditérráneo Oriental, y de las utilizadas en anteriores -

experiencias en Inglaterra y en E.U.A., las dos diferencias si--­

guientes: a) gran regularidad de las recidivas en el transcurso­

de las cuatro a ocho semanas siguientes al ataque primario o a la 

interrupción del tratamiento con mepacrina, y; b) elevada pro-­

porción de recidivas ulteriores, pese a la gran facilidad con que 

se reducen los ataques agudos, mediante la administración de mcd.!. 

camentos. 

La acción sup.resiva de la quinina, de varias sulfonamidas, -

de la mepacrina, del proguanil y de las 4-aminoquinolinas (sontE,. 

quina y cloroqu~na), se ensayó en grupos de voluntarios infecta-­

dos experimentalmente con esp_orozoitos de la cepa Nueva Guinea de 

L ~ y !:, falciparum. 

El sulfato de quinina en la dosis recomendada de 540 mg., -­

diarios de quinina base, no tuvo ninguna eficacia supresiva en -­

las infecciones causadas por la cepa de Nueva Guinea de L falcipa 

_!!!!!!, ni en la mayorta de los casos debidos a !..: ~· 

Una dosis diaria de 1.1 g., de quinina base, tuvo en cambio, 

un efecto supresivo completo .en las infecciones de f.! vivax. Como 

·esta dosis no se tolera en una administración prolongada, la qui­

nina resol ta de escasa utilidad como medicamento supresivo en - -

Nueva Guinea. 

La mepacrina, en la dosis total, inicialmente recomendada,­

de 400 mg., semanales (en dos tomas de 200 mg.), surtió efectos -
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supresivos en las infecciones con cepas de Nueva Guinea de ~ -

vivex, pero no en las de !: falciparum. 

Una investigación muy detenida, permitió comprobar que la rn~ 

pacrina, en dosis de 100 mg., diarios, tenta una acción supres! 

va completa en los casos de infección repetida con esporozoitos de 

!.: ~ y !_:. falciparum, siempre que la administración se ini­

ciara por lo menos cuatro o cinco semanas antes de la primera pie.!. 

dura infectante y se continuara con regularidad, durante todo el­

per!odo de exposición. 

El proguanil resultó muy eficaz contra las cepaS de Nueva -

Guinea de !_: falciparum y de R_: vivax. Mientras se administr.!_ 

ron dosis diarias de 100 mg., de este medicamento a voluntarios­

infectados repetidamente con esporozoitos de Y.: vivax y f:.. - -
falciparum, no se pudieron encontrar parásitos en la sangre de -

los enfermos (Resistencia de los Parásitos del Paludismo a los -

Medicamentos, OMS, 1965). 

C.- Otros Estudios Emprendidos. (1970-1982). 

Susceptibilidad a la acción del Metotrcxato (1970). 

Entr~ los más prometedores grupos de drogas que experimentan­

evaluaciOn como drogas o agentes antipalúdicos, son los antagoni.!_ 

tas del ácido fálico. Estos· agentes destruyen Plasmodium, proba­

blemente por la inhibición competitiva de dihidrofolato reductasa, 

la enzima que cataliza la conversiOn de ácido dihidrofÓlico al --­

ácido tetrahidrofOlico metabólicamente activo. Esta reacciOn es -

. necesaria para la stntesis de ácido ri.ucleico y mitosis celular. 

Pirimetamina (2 ,4-diamino-5-( p-clorofenil) -6-etil pirimidina) 

y Cloroguanida(N-(p-clorofenil)-N
5
-isopropildiguanida), fueron -

usados extensivamente para la q1Jimioprofilaxis y tratamiento dura.!!. 

te los pasados veinte años. Desafortunadamente, estos agentes -
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son de lenta acción para el tratamiento de infecciones establecidas 

con l! falciparum. En adición a estas observaciones, la aparición 

de l.! falciparum resistente a cloroqu ina en muchas ciudades tropi­

cales, condujo a la búsqueda de otros antagonistas del ácido fáli­

co con miís rápida acción esquizontocida. El trimethoprim · (2, 4 -­

diamino-5-(3, 4, 5-trimethoxibencil) pirimidina), es uno de los -

mBs exitosos antagonistas del ácido· fálico. Es un inhibidor de la 

dihidrofolato reductasa, pero su habilidad pare destruir el - - -

Flasmodium resistente a pirimetamina, sugiere que puede inhibir -

la°" enzima paras!tica por un diferente mecanismo. 

El 4-aminofólico análogo, metotrexato, también difiere de pi­

rimetamina. Su afinidad para la dihidrofolato reductasa eritroc'ít.!. 

ca es mil veces mayor que la de pirimetamina. 

En 1970 se realizó un estudio con metotrexato en tres pacien-­

tee con infección de f.: ~ adquirida en el sudeste de Asia, 

Los siguientes estudios de laboratorio fueron realizados antes y -

después de iniciar la terapia con metotrexato: conteo celular san­

guíneo, tiempo de protrombina, fosfatasa alcalina sérica, TGO, -

creatinina, bilirrubinas y ur~a sanguínea. Los valores de estas -

pruebas no fueron alterados significativamente por la terapia con -

metotrexato. 

Estos pacientes, tuvieron rápida respuesta clínica y libres -

de parasitemia microscópica entre las cuarenta y ocho horas. En e.!!.. 

te respecto, metotrexato se compara favorablemente con cloroquina­

y actúa más rápidamente que pirimetamina, La cantidad total de me-

. totrexato requerida para la cura clínica (7 .5 mg., y 17 .5 mg.), es 

con~iderablemente .más bajo que el necesario con pirimetamina (15 -

mg., en tres d!as) ó trimethoprim (2,5 mg., en cinco d1as). 

Metotrexato actúa rápidamente contra la división inmediata de­

tejido humano y probablemente, este destruya los organismos 

Plasmodium en división por interrupciOn en su habilidad para sint,!_ 
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tizar ácidos nucleicos. 

Algunos estudios sugieren que ellos son dependientes del eri-­

trocito por el ácido f6lico. Metotrexato es ideal para entrar a e! 

lulas rojas parasitadas e inactivar dehidrofolato reductasa por en­

lace de la enzima. La rápida liberaciOn de parásitos de la perife­

ria sangutnea, sugiere que la droga también entra a eritrocitos ma­

duros parasitados. Esta observación y la demostración de que meto­

trexato penetra reticulocitos es terapéuticamente. ventajoso, por-­

que L ~ se conoce Que parasíta estas células eñ preferencia. 

(Sheeny, 1970). -

Susceptibilidad a la acción de Terramicina. (1971). 

En 1971, se realizó un estudio con terramicina en un mono in­

fectado de f.:. ~ y un mono infectado con !.: cynornolgi y de-­

mostró anormalidades en los esquizontes exoeritroctticos (escasez, 

corta medida), sobre el octavo dta y un retraso en el perfodo pre­

patente de doce d'las,· en lugar de ocho días. 

El aparente efecto de terramicina sobre los esporozoitos o es­

quizontes exoeritroc{ticos primarios de dos especies fué demastra-­

do: el p!rtodo prepatente fué alargado por doce y cuatro d~as, re,!!_ 

pectivarnente. El daño morfológico que causa el antibiótico a esqu_! 

zontes de !.: cynomolgi fué claro· (Garnham, 1971). 

Sueceptibilidad,a la Primaquina. (1973). 

La eficacia curativa radical del régimen con cinco dtas de pr.!, 

.maquina para !: vivax fué ensayada en voluntarios no inmunes, con 

cepas del Oeste de Pakistán de E.! Y..!Y.!!.• 

La terapia standard recomendada para la cura radical de - - -

Paludismo reincidente (.!'..! ~ y !_: ovale), consiste en la ad­

ministración de un esquizonticida sangu{neo (usna.lmente cloroquina, 

una 4-aminoquinolina) combinado con, o seguido por un esquizonti-
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cida tisular (usualmente primaquina, una 8-aminoquinolina), 

Los resultados de este estudio, confirmaron la opinión de --­

otros investigadores de que un curso con cinco dfas de primaquina -

. es inadecuado como un esquizonticida tisular curativo (Contacos,-

1973). 

Susceptibilidad a la terapia combinada Cloroquina-Primaquina. 

(1973). 

La eficiencia del régimen terapéutico consistente de ocho do-­

sis semanales de cloroquina-primaquina, fué evaluadO en contra de 

la cepa Sur Vietnam y Chesson f..: ~· La cloroquina se dió en -

una dosis de 300 mg,, base y la primaquina en 45 mg., base. Con­

tra la cepa Sur Vietnam, hubo un promedio protectivo de 90% y un 

promedio ·curativo radical de 100'?. para este régimen terapéutico, 

La eficiencia contra la cepa ~ ~ fué más baja. Esto nos 

indica qua la combinación de tales drogas es efectiva para la prof! · 

laxis supresiva y/o cu_ra radical de la cepa Sur de Vietnam, no 

siendo as! para la cepa ~ ~' e~ cuyo caso esta terapia 

fué menos efectiva (Contacos, 1974). 

Dos casos de !! vivax reincidente después del tratamiento -

convencional con primaquina y cloroquina se reportaron en 1973 - -

(Pricha Charoenlarp y col.), en Tailandia. Si ocurren reinciden-­

cias después del tratamiento convencional, una alta dosis de pritn!. 

quina debe considerarse para ser utilizada (Charoenlarp Pricha, -

1973). 

Susceptibilidad a la terapia combinada Pirimetamina-Sulfonami­

da. (Sulformetoxina-pirimetamina o Sulfamonometoxina-primetamina). 

(1974). 

J.a combinación de sulfonamida y pirimetamina es efectiva en la 

liberación de formas asexuales .y sexuales de ~ ~ en el flujo 

sanguíneo y causa rápida disminución de la parasitemia (Isao - -
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Ebisawa y col.). 

Ambas combinaciones causaron esquizogonia defectuosa y retra6!_ 

da, indicada por la aparición de abundantes precsquizontes defec-­

tuosos con una gran matriz de cromatina pobremente teñida en el -­

tiempo de la próxima csquizogonia. Defectuosos y desordenados seg­

mentos de cromatina fueron vistos doce horas más tarde. pero desa­

parecen completamente en uno o dos dtas. Los cambios morfológicos­

eon indicativos de la inhibición del ordenamiento de la cariogéne-­

sis, debido a la acción de la sulfonamida y pirimetamina inhibidor 

de la enzima dihidrofolato reductasa. 

La sulfonamida compite con PABA en la s{ntesis de ácido fólico 

y pirimetamina es un potente inhibidor de la dihidrofolato reducta­

sa, la cual cambia dehidrofolato a tetrahidrofolato; una forma a_s 

tiva del ácido fálico, necesario para la s!ntesis del nucleótido-­

pirimidina que conduce a DNA. 

Jeffrey y col. 1 clasificaron los cambios morfológicos de par.[ 

sitos del Paludismo, en cuatro tipos, de acuerdo al tratamiento:­

a) trofozoitos tardtos; b) preesquizontes defectuosos; c) el -

tercer tipo de cambio morfológico a saber, interfiere con la pro-­

pia maduración de esquizontes con falta de ordenamiento en la divi­

sión nuclear, y d} casi total desaparición de citoplasma. 

Los cambios morfológicos inducidos por las combinaciones de -

sulfonamida y pirimetamina caen dentro de la cuarta categorta cita-

da (Ebisawa, 1974). 

Susceptibilidad de infecciones L vivax a Pirimetamina, 

Cloroquina y Primaquina. (1975). 

Estos compuestos antipalúdicos fueron probados contra infecci~ 

nes inducidas· por trofozoitos o esporozoitos de L vivax (cepa -

Panamá Achiote) en monos Saimiri ~ y ~ trivirgatus -

(Rossan, 1975). 
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Pirimetamina (dosis simÍ>les de 1 mg/Kg.), curó infecciones -

inducidas por trofozoitos en los cinco hospederos Saimiri ~· 

Curación radiC:al de infecciones inducidas por esporozoitos en seis 

hospederos Aótus trivirgatus con cloroquina (25 mg. • base/ Kg.), 

más primaquina (1 mg/Kg., por catorce dtas). 

Los objetivos de este estudio, incorporando modelos nuevos, -

fueron usados para establecer lo siguiente: 

a) Actividad curativa de los esquizonticidas sangutneos, clE._ 

roquina o pirimetamina, contra infecciones inducidas por trofozoi­

tos; b) respuesta de infecciones inducidas por esporozoitos a el~ 

roquina sola, y, e) propiedades curativas radicales de cloroqui­

na más un esquizonticida de tejido; primaquina contra infecciones-

inducidas por esporozoitos (Ros san, 1975). 

Los resultados obtenidos con cloroquina y pirimetamina, corre!_ 

ponden a estos obtenidos en hombre. Primaquina, en cuatro veces -

la dosis usual en hombre, radicalmente cura las infecciones - - -

(Rossan, 1975) • 

. Susceptibilidad de Paludismo a Clindamicina. (1975). 

La clindamicina en una dosis de li50 mg. 1 cada ocho horas, por 

tres d!as, alivió a tres pacientes no inmunes de !.: falciparum, 

aunque la respuesta fué lenta (Clyde, 1975). 

En el caso de la cepa Kesson ~ reincidente en hombre, no 

fué inhibida por la ingestión de 450 mg. 1 de clindamicina cada seis 

horas por catorce d!as. Estas infecciones fueron curadas con clor~ 

quina y primaquina. 

A pesar de la eficiencia de clindamicina para el tratamiento -

de ~ falciparum, es poco recomendable, dado sus efectos secund,! 

rios tan serios como son colitis pseudomembranosa y S!ndrome de - -

Stevens-Johnson (Clydc, 1975). 
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Modo de acción de Cloroquina contra Paludismo. 

Eritrocitos infectados con parásitos susceptibles a cloroquina 

degradan hemoglobina y almacena~ f erriprotoporfirina IX en forma -

del pign¡;ento de Plasmodium, también acumulan cloroquina, en forma 

de un complejo cloroquina-ferriprotoporfirina. En adición, ferri­

protoporfirina (FP) y complejo cloroquina FP, son tóxicos por -

aislarse de f.:. berghei y f.!_ falciparum. Estos hechos son las b!_ 

ses de esta hipótesis, que la selecti!'a acción antimalárica de el~. 

roquina', es debido n la ecumulaci.Qn de un complejo tóxico cloroqu_!. 

na-FP. (llarjeet, S. Banyal y col., 1982). Estos autores sugieren 

que los parásitos del Pal~dismo poseen uno o más sustancias solu­

bles 1 con las cuales enlazan a la ferriprotoporfirina y se previe­

nen de un daño celular (en la membrana). A este respecto, se sa­

be que la albúmina se enlaza a la FP y la albúmina imita el efec­

to protectivo de las sustancias intracelulares. Tales sustancias,­

pueden tener valor de supervivencia para un organismo que degrada -

hemoglobina y libera, excepcionalmente, grandes caritidades de -

FP intrncelularmente. 

Las sustancias enlazadas a FP intracelulannente, no salame.!!. 

te pueden proteger a los pariÍsitos del Paludismo por reducción de -

la concentración de FP libre; ellos sirven como precursores para 

'el pigmento palúdico. En adición, estos datos indican afinidad P!. 

ra enlazarse a cloroquina. En forma transitoria de FP, la cual -

permite una alta afinidad enlazante a cloroquina, se habta propue!. 

to previamente. Además, la existencia de una forma transitoria de 

FP esté de acuerdo con el hecho de que la alta afinidad enlazante­

a cloroquina ocurre solamente en parásitos del Paludismo en activi­

dad metabólica. De este modo, en condiciones comunes, la concen­

tración intracelular de FP libre, puede mantenerse abajo de ser -

tóxico, pero en un parásito activamente degradando hemoglobina en 
preseni::ia de cloroquina, un complejo FP-cloroquiOa, puede acumu-

larse en suficientes cantidades y ser tóxico (Banyal, 1982). 
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La infección se presentó en una niña con marcada caquexia pal.!!, 

dice e hiperesplenismo secundario. Esta infeccii'ln fué resistente a 

cloroquina, una caracter1stica poco común de f.: vivax, y respon­

dió a una combinación tetraciclina-quinina. (Gupta, 1978). 

Los signos y e!ntomas presentados por la paciente, fueron t1-

. picos de Paludismo crónico. La biopsia de higado, mostró desorden 

en su arquitectura, células obscurecidas con cambios grasos, áreas 

de necrosis y fibra.sis periPortal. El aspirante esplénico, reveló 

un gran número de células reticulares con pigmento de Plasmodium y 

células rojas con parásitos. El Paludismo crónico ocurre en áreas-

endémicas (Gupta, 1978). 

Susceptibilidad a Pirimetamina-sulfadoxina en infecciones 

.!'.!.~· (1982). 

La sulfadoxina-pirimetamina sola o en combinación con cloroqu!, 

na, fué comparada con cloroquina para el tratamiento de Paludismo-

agudo por f.! ~ en niños (Darlow, 1982). 

La resolución de la fiebre fué más lenta en el grupo tratado -

con el primero y el tiempo de liberación de parasitemia fué signif.!. 

cativamente mayor. en este grupo (P 0.001), con respecto a los·- -

otros dos grupos (Darlow, 1982). 
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Resolución de la fiebre en infecciones tradadas de !.,: ~· 

Datos sobre: Fandar Fandar + cloro quina Cloroquina 

(Sul fadoxina-Pirime tamina) 

No. de lecturas 

Tiempo medio (hrs.) 

a resolución de fiebre 

Rango (hrs.) 

12 

25.7 

12-43 

20 .s 13.0 

9-40 2-28 

Liberación de parasitemia en infecciones !..!_ vivax tratadas. 

Fandar Fandar + cloroquina Cloro Total 

( Sul f adoxina-P ir ime tamina) 

Menores que la media 

Maybres que la media 

Total: 

11 

14 

13 

13 

26 

La sulfadoxina-pirimetamina sola, no es satisfactoria como 

tratamiento en comparación con cloro quina. Parece no haber ventaja 

en la combinación de drogas (Darlow y cols. 1982). 

Susceptibilidad a fenantrenometanol halofantrina. (1982). 

La halofantr_ina fue administrada a sujetos no· inmunes, infec­

tados con cepas de !_:. falcipnrum resistente a varias drogas. Ta~ 

bién se administró a sujetos infectados con la cepa Camboyana - - -

Buchanan de f.: falcirarum y dos infectados con la cepa de ~ 

~ (Cosgriff, 1982.). 

La infección producida por la cepa Smith fue curada con un si~ 

ple régimen diario. La droga fue bien tolerada y produjo una rápi­

da liberación de parasitemia en cada caso y baja temperatura corpo­

ral. 

Esta droga fue elegida por su buena actividad, comparada con­

mefloquina en varios sistemas de prueba. La droga rnostr6 ser efec­

tiva para el tratamiento y profilaxis supresiva. 

La droga fue administrada ·en cantidades decrecientes para de-- · 
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terminar la dosis m!nima efectiva. 

Estudios definitivos de biodisponibilidad y farmacocinética -­

clf.nica de halofantrina se han considerado. El mecanismo de acción 

de halofantrina como droga antipalúdica no se conoce. Pero, al - -

igual que la mefloquina, es un aminoalcohol (Cosgriff y cols. -

1982). 

Susceptibilidad comparativa de f.! vivax a Cloroquina 

oral y Cotrimoxazol. (1982). 

La respuesta de parasitemia y fiebre en P. vivax a dosis es­

tándar de ... cloroquina y diferentes dosis regist~das de co~rimoxasol 
fueron comparadas en niños. Aunque ambas drogas fueron efectivas,­

la cloroquina fue significativamente más rápida en la desaparic!Ón­

de la parasitemia y disminución de fiebre que con todas las dosis -

probadas de cotrimoxazol (Harbans, 1982) • 

lntoleranc.13 gastrointestinal fue persistentemente alta con -

cloroquina. Cristal u ria por sulfonamida asintomática fue vista en­

un gran número de cnsos que recibieron dos al tas dosis de cotrimox!!_ 

zol ( trimetoprim-sulf ametoxazol) • 

En el caso de adultos, usando dosis estándares diarias de cu~ 

tro tabletas (trimetoprim 80 mg., y sulfametoxazol 400 mg.). por 

cinco d1'.as, hay liberación de parásitos en cuarenta y ocho horas,­

en un 88% de los casos, 

La posible baja inmunidad a Paludismo en los niños de este es­

. tudio, puede contribuir a la baja respuesta a cotrimoxazol, en -

comparación a los pacientes adultos (Lal Harbans, 1982). 

Tratamientos y Empleo de Medicamentos Antipalúdicos. 

Los parásitos del Paludismo se encuentran en el hombre en dos­

clases de células: en los glóbulos rojos, donde realizan el llam!_ 
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do ciclo eritroc!tico y en las células del parénquima hepático, --­

efectuando el ciclo cxoeritroc!tico. 

Cuando los plasmodios se encuentran en el tejido sancu!neo (c.!_ 

clo eritroc!tico) 1 producen la sintomatolog!a propia del Paludismo. 

Hasta la fecha 1 no se conocen s!ntomas producidos por los plasmo-­

dios en el ciclo exoeritroc!tico, pero estos son los que mantienen 

la infección a través del tiempo y pasan periódicamente a la san--­

gre, produciendo la sintomatolog!a ya descrita. 

Los conocimientos anteriores 1 tienen una gran importancia cn­

el tratamiento del Paludismo, ya que las drogas con que actualmen­

te se cuenta, sólo atacan al plasmodio en uno de estos ciclos. No 

hay, hasta la fecha, una droga que actúe eficazmente sobre los -

plasmodios en los dos ciclos simultáneamente, por lo que es conve­

niente administrar asociaciones medicamentosas, para lograr la cu­

ra radical (Lámina No. 51) (S.S.A. Dirección de Lucha contra el -

Paludismo, 1983). 

En general, existen fármacos supresivos, que son aquellos -

que actúan sobre las formas eritrocfticas y suprimen el cuadro clf­

nico, los más importantes de este grupo, comprenden a la quinina, 

cloroquina, hidrocloroquina, la amodiaquina, la quinacrina, el~ 

roguanida, pirimetamina, sulfonamida y sulfonas. 

Las formas exoeritroc!ticas responden bien al tratamiento con­

pirimetamina, prima quina y clorogunnida. As! mismo, la primaqui­

na es el gametocida más efectivo. 

En el tratamiento radical del Paludismo, los medicamentos más 

utilizados son aquellos que actúan sobre el ciclo exoeritrocítico:-

primaquina, pirimetamina y cloroguanida (Tay Zavala, 1982). 

El medicamento más antiguo es la quinina. En el presente si-­

glo se han logrado sintetizar medicamentos más efectivos y menos t-ª. 

xicos para .el hombre. 



Lámina No. 51 Clasificación de drogas antipalúdicas en rclaciéin con las diferentes 
fases del ciclo vital del parásito. (S.S.A. Dirección de Lucha 
contra el Paludismo, 1983). 

Nombre de la dro&a en rela­
ción con la fase del ciclo­
vital del parásito. 

Drogas profilácticas 
causales, 

Drogas esquizonticidas. 

Drogas anti reca!da. 

Drogas gametocitocidas. 

Drogas esporonticidas. 

Fase del ciclo vital del 
pnrásito en que actúa, 

Esquizontes tisulares prima 
rios en las células hepáti::' 
cae. 

Act!vas en la fase eritroc! 
tica. -

Esquizontes tisulares secu.!!. 
dnrios en las células hepá­
ticas. 

Activas para todas las for­
mas scJ-:uadas de todo parási 
to palúd leo, -

Activas para los parásitos":" 
desarrollándose en el mes--
quito. ' 

Nombre de las drogas. 

Proguanil, pirimctamina, 
pamaquina y primaquina. 

Acción potente: quini-­
na, mcpacrina y cloroqu,! 
na, 
Acción limitada: progua 
nil. -

Pamaquina, primaquina y­
qu lnocida. 

Pamaquina, primaquina y­
quinocida. 

Proguanil, pirimetamina, 
primaquina y quinocida. 

.... 
"' "' 
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D.- DirecciOn de Lucha contra el Paludismo. 

La Dirección de Lucha contra el Paludi.smo, utiliza la cloro­

quina y la primaquina. 

Con la cloroquina se destruyen los parásitos en el torrente -

sanguf.neo y se hacen desaparecer los s!ntomas de la enfermedad, ob­

teniéndose la llamada cura eupresiva, pero no tiene acción sobre -

los plasmodios del ciclo exoeritroc1tico, que se encuentran en las 

células del parénquima hepático. 

La combinnción de un tratamiento con cloroquina y primaquina­

logran la cura radical de las iilfecc iones causadas por !.:, vivax y 

!J. malariae. La cloroquina actúa sobre los plasmodios de la san-­

gre, en el ciclo eritroc!tico y la primaquina, sobre los del ci-­

clo exoeritroc!tico en el htgado, 

La DCLP (Dirección de Lucha contra el Paludismo) de la - -

S.S., en la República Mexicana, emplea los medicamentos antipalú­

dicos bajo las siguientes modalidades: 

1.- Tratamiento presuntivo. 

2.- Tratamiento de cura radical individual. 

3.- Tratamiento de cura radical en masa. 

4 .- Tratamiento colectivo. 

1.- El tratamiento presuntivo, consiste en la administración 

de cloroquina o de cualquier otro medicamento del grupo de las 4 

aminoquinoleínas, inmediatamente después de las muestras de san---

. gre. Este tratamiento tiene por objeta: a) aliviar los s!ntomas­

febriles, si éstos son debidos al Paludismo; b) lograr que, al­

abatir la parasitemia, el enfermo deje de ser infectante para los 

anofelinos y, c) facilitar la toma de la muestra de sangre, em--­

pleándolo como incentivo. 

La cloroquina se administra de acuerdo con la dosificación por 
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grupos de edad . (Lámina No. 52). Para evitar intolerancias gástr.!,. 

cas, debe procurarst! no administrar la cloroquina en ayunas. Para 

facilitar la administración de cloroquina a los niños, conviene r!. 

ducirla a polvo y mezclarla con miel o azúcar. 

2.- El tratamiento de cura radical individual, consiste en -

la administración de medicamentos que desu:uyan las formas parasit!. 

rias circulantes en la sangre y las alojadas en otros tejidos, ev!, 

tanda ast, la posibilidad de sufrir reca!das. Este tratamiento se 

administra a los casos convincentes y sospechosos cl!nicos y/o ep.!, 

demiológicos; utilizando cloroquina y primaquina (Lámina No. 53). 

3.- Los tratamientos de cura radicBl en masa y los colecti-­

vos, son utilizados por la DCLP como apoyo a las medidas básicas­

de ataque, en áreas o localidades de alta positividad y en determ! 

nadas situaciones epidemiológicas, administrados y/o vigilados por 

personal propio de la campaña (S.S. Dirección de Lucha contra -

el Paludismo. 1983) 

E.- Terapéutica Ideal. 

Empleo de medicamentos antipalúdicos, bajo las siguientes mo­

dalidades. 

La terapéutica ideal del Paludismo, debe: 1) matar rápida-­

mente todas las formas asexuadas del parásito en el torrente c ircu­

latorio, para curar las manifestaciones clínicas del ataque; 

2) hacer lo mismo con las formas exoeritrocf.ticas para evitar las­

recidivas, y, 3) acabar con los gametocitos para prevenir la in-­

.fecciOn de los insectos vectores. Ninguna sustancia, por sí sola, 

puede satisfacer estos requisitos, pero como se explica más abajo, 

con la administración sucesiva de dos medicamentos, se obtienen a 

menudo los efectos deseados. 



Lámina No. 52.- TRATAMIENTO PRESUNTIVO.- Administración de 
cloroquina, de acuerdo a la dosificación -
por grupos de edad. (S,S,A. Dirección de 
Lucha contra el Paludismo, 1983). 

CLOROQUINA 

Menores de seis meses 

De· seis meses cumplidos 

a un año y once meses 

De dos años cumplidos a 

cinco aiios y once meses 

De seis años cumplidos a 

doce años y once meses 

De trece años cumplidos 

o mayores. 

Menores de sesenta kilos 

De sesenta kilos y más 

COMPRIMIDOS 

1/4 

1/2 

1/2 

MILIGRAMOS 
BASE 

37 .5 

75 

225 

300 

450 

450 

600 

N 
o 
N 



J,&aiaa 10. 53 ••queaa de trataaiento de oura radiaal •• iafeooioae• aaueada• por P. TiT&JE, P ... iartae, 
!• talciparH 7 aixtaa. (s.s,A. Direcc16a da Lucha coatra el Paludbao, 1983). - -- - -

Meaor•• de 
DIAS !;IS 6 ••••• 1/ 

ADMIUS'?IACIOll Cloroc¡•iaa 
1 coap. 
1o;o ••· 

111 1/lo 

211 1/li 
111 1/lo 
loa . ,,, 

11 o 
~SIS 5 DIAS 1 ooap. 
O'?AL 150 .... 

·~ ....... "" 1 oaap. 
150 ••• 

Da " a 1<: ano• 
DIAS DS 7 11 ..... 

ADMillIS'?RACIOll 
Cloroquba Priaoquiaa 

1 OO•P• 1 coap. 
150 .,. 5 .,. 

,. • 2 
211 l 2 
111 l 2 

"' 
, , 

11 o 2 

~SIS 3 dfH 'ooap. 10 coap. 
50 m ... o;ou. 

iro'l'AL ooap. zo coap. 
1ii df.H ~~º ... 140 ... 

Deb••••aauaafto7 1.,. I! a' añoe 1 1/ la •l gnpo 
11 ••••• 11 ••••• 

Cloroqdaa Pri .. quiaa Cloroc¡uiaa Priaaquiaa 
de ••norea de 6 
••••• ao eata ia 
diceda la adaialii 
traoi6a da priÜ 
quina. -

1 co•P• 1 coap. 
1'ID .... o; .... 

1/2 1/2 

112 1/2 

º' . ,, . ,,,. 1/2 
o .,, 

2 oo•P• 2 1/2 coa 
300 .... 12.5 .... 

z coap. 7 coap. 
300 .... 3; ••• 

De 1\ ailoa • ab 
fttDor•a ae OU ULOa 

1 coap. 
150 ... 

1 

1 
41> 
., . 
o 

3 OO•P• 
1t50 .... 
' ooap. 
4~0 .... 

1 OO•P• 
o; .... 

1 

1 

• 
• 
1 

5 coap. 
25 .... 

... .. ooap. 
70 .... 

2/ In ••qutH da 
1li d!aa ad•inh­
tra uaicaHata -
priaaquina an l•• •ia••• cantidad•• 
del 611 al 1411 -­
dfo. 

u• ou r.1.1.oa '1 ••• 
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· I.- Tratamiento Curativo. 

a) Hay cuatro métodos para tratar un ataque franco de - -

Paludismo en individuos no inmunes; es decir, en pacientes de la 

primera o segunda infección. 'En orden de preferencia son los si--­

guientes: 

Sulfato o fosfato de cloroquina. La dosis corresponde a-

600 mg., de base, seguidos de 300 mg., de base a las seis horas­

y después 300 mg., diarios, durante dos d!as. 

Biclorhidrato de amodiaquina dihidratado. 600 mg., de b!,. 

se seguidos de 400 mg., diarios de base, durante dos d!as. 

Clorhidrato de quinacrina. 300 mg. • tres veces al dta -

el primer dta; 300 mg., dos veces al d!a el segundo d1'.a 1 y, de.!_ 

pués 100 mg., tres veces al d!a, durante siete a diez d!as. 

b) En pacientes parcialmente inmunes por ataqurs anteriores, 

el tratamiento se puede modificar de esta manera: 

Fosfato o sulfato de cloroquina. 600 mg., en una sola -

dosis. 

Biclorhidrato de amodiaquina dihidratado. 600 mg., de -

base en una sola dosis. 

Biclorhidrato de quinacrina. 300 a 500 mg., en una -

sola dosis. 

Sulfato o clorhidrato de quinina. 1 a 1.5 g., dia--­

rios, durante dos a cinco dtas. 

c) Pacientes que necesitan tratamiento de urgencia porque no 

es posible medicarlos por vta bucal. Para estos casos, hay tres -

métodos terapéuticos, que se enumeran en orden de preferencia: 
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Biclorhidrato de quinina. 650 mg., en solución isotóni­

ca estéril de Cloruro de sodio, que se inyectan por vía intraveno­

sa y se repiten a las seis horas, si es necesario. No se adminis­

tren más de tres dosis de 650 mg,, en veinticuatro horas. 

Clorhidrato de cloroquina. 200 a 300 mg., de base por -

v!a intramuscular, dosis que se repite a las seis horas, si es n~ 

ceeario, ó 400 mg., de base en 500 ml., de solución salina isot.§. 

nic:a, por gota a gota intravenosa en una hora. 

Metilsulfonato de mecaprina. 375 mg. • o clorhidrato de­

mecaprina, 300 mg., por v!a intramuscular, repetidos a las seis 

horas, si es necesario. 

d) Los métodos de tratamiento enumerados más arriba, suelen 

curar de manera radical las infecciones de ~ falciparum; pero es­

frecuente que no den el mismo resultado en el Paludismo por !.:,_ - -

~ o f.: malariae. La mejor terapéutica para la erradicación -

de estos dos y de .f.: ~ es la siguiente: 

Difosfato de primaquina. 15 mg., de base, durante catorce -

d!as. 

Menos apropiada por su mayor toxicidad es otra, 8-aminoquino­

lina, la plasmoquina, que se administra por lo común a la dosis -

de B a 10 mg., de has.e, tres veces al día, durante diez a cator-

ce dtas (S.S.A. Dirección de Lucha contra el Paludismo, 1983). 

II.- Tratamiento Supresivo. 

El tratamiento supresivo se emplea para prevenir los accesos -

francos, cuando es inevitable la exposiciOn frecuente a los mosqu! 

tos infect!vos. Para este fin se usan varios medicamentos, los -

cuales se enumeran en orden de preferencia: 

Difosfato o clorhidrato de cloroquina. Una dosis a la S!_ 
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mana de 300 mg., de base. 

Diclorhidrato de amodiaquina dihidratado. Una dosis a la 

semana de 400 mg., de base. 

Monoclorhidrato de cloroguanida. 100 a 200 mg., diarios. 

En adultos parcialmente inmunes, puede bastar 300 mg., una sola -

vez a la semana. 

Pirimetamina. 200 mg. • de base a la semana. 

Clorhidrato de· quinacrina. 100 mg., diarios. 

Sulfato o biclorhidrato de quinina. 650 mg., diarios -

(S.S. Dirección de Lucha contra el Paludismo, 1983). 

DescripciOn de los Medicamentos Antipalúdicos. 

1.- La cloroquina (7-cloro-4 1 4 dimetilamino-1 metilbutil- -

aminoquinolina). ~s menos tóxica que la quinacrina y no se colorea­

la piel. En ciertos casos, produce algunas molestias gástricas, -

pero son raras las manifestaciones graves de toxicidad. Es un ené!.. 

gico esquizonticida que limpia riípidamente la sangre de les formas­

.asexuadas de plasmodios y termina ast con el ·ataque cl!nico. 

2. - Amodiaquinn (biclorhidrato de camoqu ina, bicloihidrato­

de flavoquina, biclorhidrato de miaquina). Esta sustancia es muy -

semejante a la cloroquinn; tiene casi la misma acción sobre los P.!. 

rásitos y también es poco tóxica para el hombre. 

3 .- Clorogunnide (N-P-clorofenil-N-5-isopropilbiguanida), es 

relativamente atáxica para el hombre. En ciertas zonas, los plas­

modios han adquirido gran tolerancia a la cloroguanida y esta resi.!_ 

tencia al medicamento, se transmite a través de los mosquitos ves 

torea. La cloroguanida tiene la ventajá como agente supreSivo de -

ser más barata y menos tOxicn. 
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4 .- Pirimetamina (2.,4-diamino-5-.(p-c~orofenil)-6-etil-pirim!_ 

dina). Al igual que ha sucedido con la cloroguanida, los plasmo­

dios se han hecho resistentes a la pirirnetamina; además, hay re­

sistencia cruzada para estos dos medicamentos, 

5 ·-: Clorhidrato de quinacrina. Aunque carece de acción sobre 

las formas preeritrocíticas, la quinacrina, biclorhidrato de - -

2-cloro-5-dietilamino-isopentilamino-7-me toxiacr idina, ~e túa ráp_! 

demente sobre los esquizontcs eritroc{ticos; y por esto, no solo 

es eficaz para el tratamiento de los accesos, sino tambtén como -

medicación supresiva en todas las formas de Paludismo. Es más tóx_!. 

ca que la cloroquina y a veces colorea temporalmente la piel de am.!. 

rillo. No es raro que produzca ligeros trastornos gastrointestina­

les, y cuandO se ingiere durante mucho tiempo, puede causar lesi~ 

nes cutáneas, como por ejemplo, dermatitis liquenoide (afección­

de· la lengua en los niños pequeños, que consiste en placas blanqu!_ 

cinas, rodeadas de anillos amarillos). 

6.- Primaquina. Esta sustancia, 8-(4-amino-l-metilbutilami­

no)-6-metoxiquinoliTta, actúa sobre las formas preeritrocíticas y -

las posteriores exoeritrocfticas del parásito. También mata los &!. 

metocitos. Pero su efecto sobre los trofozoitos eritroc{ticos no­

es rápido y es un medicamento que hay que utilizar con cierta pre-­

caución. Los s{ntomas de toxicidad var{an desde ligeras molestiae­

gásti'icas, hasta graves reacciones hemol!ticas; pero la intoxica­

ción grave es rara, tanto en blancos como en negros, con dosis -

que no sobrepasan de los 15 mg., diarios, durante dos semanas. 

7 .- Pamaquina. Esta sustancia, 6-metoxi-8-(4-dietilamino-l­

metilbutilamino)-quinolina, tiene sobre los plasmodios la misma -

acción que la primaquina ¡ pero es mucho más tóxica y ya no debe -

usarse porque con la primaquina se obtiene la misma cura radical -

con menor pE>ligro para el paciente. 

B.- Quinina. La quinina, 6-metoxi-alfa-CS-vinil-2-quinucli-
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dil-4-quinolina-metanol), .posee largo historial de eficacia contra 

el Paludismo. La quinina no tiene efecto sobre las formas exoeri-­

trocític:as de los plasmodios¡ la acción tOxica de la quinina da -

origen al denominado cinconismo y parece que este alcaloide inter--

vienf" en la patogenia de la fiebre hemoglobinúrica (O.M.S. 

Resistencia de los Parásitos al Paludismo a los Medicamentos, 1965). 

III.- Tratamiento de Sostén. 

Aunque muchos palúdicos no necesitan ser hospitalizados, si se 

someten p.ronto- a la terapéutica específica, la mayor parte de - -

ellos necesitan reposo y tal vez, algunas medidas de tratamiento -

sintomático para combatir la cefalea, la intranquilidad y el estr!_ 

ñimiento. Lo mejor contra la fiebre alta, son los medicamentos ª!!.. 

tipalúdicos; pero a veces también se mitiga con corr.presas frías. -

Hay que proteger a los pacientes delirantes para que no se lesionen. 

En las formas cerebrales de Paludismo, está indicada en ocasiones­

la punción lumbar para extraer el l!quido cefalorraqutdco, hasta -

que se normalice su presión. En la convalecencia, la alimentación 

debe ser rica en vitaminas y proteínas y se complementará con sulf!!_ 

to ferroso a la dosis de 0.6 gramos, después de cada comida, du-­

rante un mes, o más, según esté indicado (Carral Faust, 1974). 

Efectos Secundarios de los Medicamentos Antipalúdicos. 

En particular, las 4-aminoquinoletnas, pueden producir náu-­

seas, dolores abdominales y vómitos, espec talmente en niños y - -

cuando se administra en ayunas. 

Un efecto secundario importante de la cloroquina y de otras -

4-aminoquinole!nas es la posibilidad de que se produzca una rinopa­

tta cuando se administran diariamente varios centenares de miligra­

mos de esos medicamentos durante largos per!odos. Afortunadamente, 

esas cantidades son muy superiores a las dosis necesarias en cual-­

quier tratamiento antipalúdico. 
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Los efectos secundarios de las 8-aminoquinoletnas (primaquina­

y quinocida), .. son de particular atención, ya que estos medicamen­

tos pueden provocar una hemolisis intravascular aguda en ciertas -

personas sensibles a la primaquina, sobre todo en las razas de - -

piel oscura. Hay, por otra parte, abundantes pruebas de que, a~ 

ministradas a las dosis recomendadas, las 8-aminoquinole!nas, rara 

vez provocan s{ntomas de intoxicación. De ordinario, cuando las -

dosis diarias respetidas son fuertes (30 mg., de base)', los fenó­

menos tóxicos pueden manifestarse en forma de náuseas, cianosis iE, 

tensa, debida a una hemoglobinemia, dolores abdominales y debili­

dad· general. El medicamento puede ejercer efectos muy acusados so­

bre los elementos de la sangre y de la médula ósea, seguidos de -

hemOlis is y eliminación subsiguiente de orina oscura. Una cienos is 

grave indica la necesidad de suspender la administración diaria de­

primaquina; la eliminación de orina oscura exige la suspensión in­

mediata del tratamiento. 

La mepacrina refuerza el efecto tóxico de la primaquina, al -

impedir su degradación metabólica. 

Los individuos de raza cBucásica de la región mediterránea, -­

griegos. jud!.os, sefarditas, árabes, persas sensibles a la pri­

maquina, pueden presentar reacciones hemol!ticas más graves que -

' los africanos o los indios sensibles al mismo medicamento. 

La aplicación de las técnicas hematolÓgicas modernas del estu­

dio a la sensibilidad hacia la primaquina, ha permitido descubrir­

una deficiencia metabólica hereditaria. Los eritrocitos de los in­

. dividuos que presentan esa anomalta son sensibles a la hemólisis -

por las aminoquinole!.nas. Se ha observado que los hemat!.es sensi-­

bles a la primaquina lo son también a la glucosa 6-fosfato dehidro­

genasa, enzima que interviene en el metabolismo oxidativo de la -

glucosa por intermedio del ácido pentosafosfórico. Esta deficien-­

cla se traduce en unn disminución de la concentración del producto­

de reducción del glutation en los hematíes y en una inestabilidad -
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del glutation en presencia de ciertas sustancias como varias aminas 

aromáticas, entre las que se cuentan la primaquina y otras 8-nmin~ 

q~inole1nas (O.M.S. Quimioterapia del Paludismo, 1961). 

Adaptación de las Dosis de Medicamentos Antipalúdicos. 

Para adaptar las dosis de un medicamento a la corpulencia del­

enfermo, cuando se está investigando la susceptibilidad de una ce­

pa del parásito, parece preferible tener en cuenta la superficie -

corporal, en vez del peso. Según ciertos autores, la experiencia 

cH'..nica confirma l~ conveniencia de ajustar los dosis en función de 

la superficie corporal, pues si la dosis normal para adultOs se -

ajusta para los niños en proporción al peso, resultará insuficien­

te. 

La conveniencia de que todos los enfermos; cualquiera que sea 

su edad, reciban dosis farmacológicamente equivalente, no puede -

ponerse en duda, pero los datos conocidos sobre la tolerancia de -

la cloroquina no permiten afirmar que el aumento absoluto de las d~ 

sis que habr!an de administrarse a los niños de poca edad si se - -

adoptara el ajuste en función de la superficie corporal, estar!a -

exento de riesgo. No es posible, por tanto, recomendar con cará=.. 

ter general ese aumento de la dosis, pero convendr!a, en extremo, 

seguir investigando las ventajas terapéuticas y los even~uales efe.!:_ 

tos secundarios de las pautas de administración de cloroquina en d~ 

sis relacionadas con la superficie corporal (O.M.S. Quimioterapia 

del Paludismo, 1961). 

Posibilidades de Prolongar la Acción dt! los Hedicamentos 

Antipalúdi~os. 

Para que la medicamentación antipalúdica permita interrumpir -

la transmisión y eliminar definitivamente la enfermedad, es ante -

todo, necesario mantener constantemente el medicamento en la san-­

gre de ca.da individuo de la colectividad a una concentración esqui-
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zonticida eficaz. 

Un medicamento que después de una sola dosis se mantuviese en­

la sangre a una concentración eficaz, durante un mes como mfoimo,­

ser!a de una enorme utilidad, pues permitiría espaciar suficiente­

mente las tomas. 

La duración del efecto de un medicamento, depende de la rapi­

dez con que se verifican sucesivamente en el organismo su absorción, 

su degradación y su eliminación. En consecuencia, la actividad de 

un medicamento puede prolongarse: 

1.- Retardando su degradación; 

2.- Retardando su eliminación; y, 

3.- Haciendo más lenta su absorción. 

En el caso de los medicamentos antipalúdicos, los resultados­

obtenidos hasta ahora, por cualquiera de estos métodos, han sido­

en general, desalentadores. (O.M.S. Quimioterapia del Paludismo 1 

196l). 

Susceptibilidad de los Parásitos del Paludismo al Tratamiento. 

1.- Resistencia de los medicamentos.- Es la aptitud de los -

parásitos de una cep~ para sobrevivir y multiplicarse en presencia­

de una concentración de un medicamento, que normalmente destruye -

los organismos de la misma' especie o impide su multiplicación, La 

resistencia puede ser relativa cuando Cede a la administración de -

·dosis mayores del medicamento, toleradas por el hospedero. 

2.- Evaluación de los efectos del tratamiento sobre los pará- · 

sitos del Paludismo.- Al determinar la acción de los medicamentos­

aobre los parásitos del Paludismo, hay que tener en cuenta la exi~ 

tencia de numerosas variables y de posibles causas de er~or. Entre 
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los factores que deben tomarse en consideración, están los rclati-, 

vos él: a) medicamento¡, b) a l_a forma de administración; e) al -

grado de ahsorciOn de los medicamentos que se administran por v!a -

oral; y, d) los efectos que tiene el medicamento sobre el par8s.! 

to én el enfermo tratado. 

a) Factores relacionados con el medicamento. El preparado -

que se administre debe ser estable, de calidad satisfactoria y su 

composición qu!mica y dosific~ción han de corresponder a las indic!!. 

cienes da.das en la etiqueta. 

b) AdministreciOn del medicamento. La dosis se fijará con -

arreglo S;l peso del enfermo y la administración se hará bjo vigilaE_ 

cia estreche y directa pare cerciorarse de que la ingestión y la r~ 

tención se hacen debidamente. 

e) Grado de absorción. Los análisis de orina y de plasma -

son Útiles en extremo para comprobar si el medicamento ·se ha tomado 

y en que proporción se ha absorbido. 

d) Evaluación de los ·efectos sobre el parásito. La presi---

ción de los análisis microbiológicos es muy importante. Los erro-­

res se deben, por lo general, al empleo de técnicas de tinción d!,. 

fectuosas o condiciones deficientes de conservación de los coloran­

tes. Conviene tener muy presente que las causas principales de los 

errores cometidos en el estudio de la resistencia a los medicamen-­

tos, han sido los artefactos y la confusiOn entre plaquetas y par!_ 

sitos (O.M.S. Resistencia de los Parásitos del Paludismo a los -

Medicamentos, 1965). 

Variaciones de la Sensibilidad a los Medicamentos. 

Cepas de ~ ~· 

Desde ba'ce muchos años se sabe que las infecciones por !:_ - -

~. pueden presentar diferencias en la duración de sus perfodos 
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de int;ubació'n, la gravedad de los &tntomas cllnicos que provocan y 

sobre todo, las caractertsticas de sus reactivaciones. 

La duraciGn del tratamiento esquizonticida y, el momento en -

que éste se aplica, pueden modificar considerablemente el cuadro -

cl'tnico. 

Desde hace unos treinta años, se sabe que las cepas de !.:...­
~ del Sur de Italia, son más resistentes a la quinina que -

l~e del ~arte y del Centro del Pat~ •. 

La cepa McCoy de- FÍ.otida y la cepa Kesson de Nueva Guinea, se 

han empleado mucho en los Estados Unidos de Norteamérica, para ev.!. 

luar los medicamentos antipalúdicos. Las diferencias de sensibili­

dad a la quinina y a la mepacrina de las cepas McCoy y l<esson, se -

pueden resumir del siguiente modo: la cepa Kesson necesitó m5s del 

doble de quinina base que la McCoy, y resultó de dos a tres veces 

menos sensible a la mepacrina y al proguanil. 

En los estudios realizados en Australia, las ·cepas de ~ - -

~ de Nueva Guinea'· dieron lugar a recaídas rápidas y frecuen­

tes, semi?jantes a las provocadas por la cepa Kesson y, se mostra­

ron menos sensibles al tratamiento supresor con quinina que ciertas 

cepas indias. 

En el Reino Unido, los estudios sobre el Paludismo provocado, 

han puesto de manifiesto considerables diferencias en la respuesta­

ª los medicamentos de las cepas de !:_ ~· También, un estudio 

realizado recientemente en la U.R.S.S., ha revelado diferencias de 

·respuesta a las 8-aminoquinoletnas aparentemente relacionadas con -

la cepa: las infecciones por .!.! ~ de largo per{odo de incub.!. 

ción, · resultaron más sei:isibles a la quinocida, que las infeccio-­

nes de incubación corta (O.M.S. Parasitolog!a del Paludismo, - -

1969). 
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SINONIMOS DE LOS PRINCIPALES MEDICAMENTOS ANTIPALUDICOS 

NATURALES 4-AMINOQUINO! !NAS DIGUANlDAS 
9-AMINOACRIDlNAS 8-AMINOOUINOLINAS DIAMINA 

PíRfiññINAS 

QUININA QU!NACRINA CLOROQUINA PANAQUINA CLOROGUANlDA PIR!ME-
TA.'IINA 

Sulfato Atebrina Aralen Pamaquine Paludrine Pyrime-
en com- Atcbrine Acloclor Quipenyl Proguanil thamine 
primidos Atebrín Nivaquina B Pl asmoquina Diguanil Daraprim 

Arichin Resochin Plasmochin Drinopal sw 50-68 
Metoquina Tanakan Plosmoquine Guanotol Nalocida 
ltetoquine SN 7618 Aminoquin Palusil 

Clorhi- Acriquina 3377 R.P. Plasmocide Bigunal 
dra.to Ariquina Win-244 Reprochin Tirian 
inyect.! Mepaquina Cama far N-4888 
ble Chemioquín OXICLOR09UINA Praequín Cloroguanida 

SN 8137 SN 12887 
Chinancrtn 
Crinodora Rourneau 710 
Erión Al!ODIA~U!NA Rhodoquine 
Italchine Camaqu n 

Cama qui 
Malaricida PENTA9UINA 
Palusan Flavoquina SN 13276 

Miaquf.n 

~ SN 10751 lSOPENTAQUINA 
SN 13274 

SONTOgUINA PRU!AgUINA 
Nivaquina A Primaquina 

SN 13272 
Santoch!n 
Sontochtn 
Sontoquine Weo-quipenyl 
Santoquine 
SN 6912 
3038 R.P. 

HIDROXICLORO 
gUINA 
Win 1288 
Plaquinol 
Plaquen U 
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PROFILAXIS 

Aunque se ha real izado una amplia labor y hasta la fecha se -­

han obtenido resultados innegables, es preciso proseguir las inve_! 

tigaciones sobre Paludismo. Sólo as! se podrán comprender las numE_ 

rosas caracteristicas desconocidas de la vida parasitaria de los -

plasmodios, como asimismo idear medios más eficaces de control de­

la enfermedad. 

En los Últimos quince años, se ha analizado la investigaciéln­

sobre el Paludismo en diversas reuniones nacionales e internaciona­

les. En 1968, el Colegio Médico Americano, dedicó su sesión - -

anual al problema de esta enfermedad, su erradicación y necesida-­

des de investigación, de la misma manera que la Sociedad Americana 

de Medicina Tropical en su Sesión de 1969 (Lepes Tibor, 1978). 

Aunque los logros pasados son dignos de atención, varios pro­

blemas tienden a disminuir el progreso de los programas de erradic!,_ 

ción. En años recientes, se incrementó el énfasis dado al concep­

to de control de soporte de Paludismo, en comunidades donde la - -

erradicación de la enfermedad todav:!a no es factible. Esto es de -

grado considerable por la falta de progreso en algunos programas de 

erradicación de Paludismo y en la realización de i?ste en los servi­

cios de salud básica de muchas ciudades. El principal objetivo de­

los programas de control, es reducir la mortalidad palúdica, asi­

como también la morbilidad, por los medios m.ás eficientes y econó­

micos posibles a una comunidad particular, área o ciudad (Krier, 

.1977). 

A.- Aspectos Bionómic~s del Vector y Comportamiento de 

la Población Humana. 

El Programa Mundial de Erradicación de Paludismo, se inició -

con la suposición de que el rociamiento con insecticidas de acción-
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residual, acortar ta la vida del vector, sin considerar las carac­

ter!sticas bionómicas especfficas de una especie determinada. La -

erradicación se logra una vez que se interrumpe la transmisión, se 

localiza y, por Último, se agota el vector del parásito. La po-­

blación sobreviviente de anofelinos, podrta desempeñar la función­

de insectos molestos, estado conocido como "anofelismo sin - - -

Paludismo". 

Desde que se inició dicho programa, en las revistas de salud­

pública y especializadas, ocuparon lugar destacado cuatrq grupos -

de temas referentes al vector: 1) susceptibilidad de distintas C!_ 

pecies de anofelinos a los plaguicidas aplicados por diversos me--­

dios; 2) preparación de agentes biológicos para controlar los ve~ 

toree; 3) posibles métodos para el control genético de los mosqu..!. 

tos anófeles, y¡ 4) función que desempeñan ciertas especies de -­

anofelinos en la transmisión del Paludismo (Hamon Jacques, 1978). 

1) Susceptibilidad de distintas especies de anofelinos a los 

pJ.aguicidas aplicados por diversos medios. 

En la fase de.ataque, se tiende sobre todo a suprimir le - -

transmisión de la enfermedad, aplicando insecticidas de a~ción re­

sidual contra el mosquito vector. Se aprovechan para tal ·efecto, -

dos puntos vulnerables en el ciclo de transmisión: la imposibili-­

dad de que el mosquito transmita la infección mientras dura el pe-­

ríodo de incubación del parásito que ha ingerido al alimentarse con 

sangre, es decir 1 durante diez, doce o más d!.es y la circunstan-­

cia de que casi todos los mosquitos se posan en las paredes de las­

cases y demás locales, donde entran para alimentarse. Un ataque -

sistemático consistente en aplicar insecticidas a esas paredes, r~ 

duce mucho las posibilidades de que el mosquito sobreviva el tiempo 

suficiente p~ra transmitir la ·enfermedad. 

Si .La campaña se lleva a cabo de manera metódica t eficaz, 

esas probabilidades son insignificantes y la transmisión se inte---
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rrumpc. Cuando los procedimientos no son tan eficaces, algunos i.!!, 

sectas pueden sobrevivir hasta hacerse infecciosos, pera la veloc! 

dad de propagación de la enfermedad, suele disminuir hasta que pa.!!_ 

latinamente desaparece. 

\lay tres insecticidas de uso corrientes en la lucha contra los 

anófeles adultos: el DDT (l,l,1-tricloro-2-2-bis(p-clorofenil)et_I!. 

no; el nen (hexaclorociclohexano); y el dieldrin (3,4,S,6,9,9-­

hexac~oro-la,l, 2a, 3,6,6a, 7, 7a,octahidro-2, 7: 3,6-dimetanonapto 2,3-­

b oxireno;l, 2 ,3,4,10 ,10-hexacloro-6, 7-epoxl-l, 4,4a, 5, 6, 7 ,B, Ba-oc--­

tahidroendo, exo, 1,4 :5 1 8-dimetano-naftaleno). Pertenecen a un mis­

mo grupo qutmico, los hidrocarburos clorados y, tienen en común -

muchas propiedades, aún cuando difieren en algunos aspectos de de­

talle, circunstancia que determina su utilidad respectiva en di~ 

tintas condiciones (O.M.S. Paludismo, 1957). 

Se ha comprobado en algunos casos y, probablemente es regla -

general que se puede establecer una distinción entre grupos de hi-­

drocarburos clorados, según la resistencia que suscitan en los an~ 

feles. El DDT y el metoxicloro forman un grupo; el clordano, el­

eldrin 3-( 6-0-(6-deoxi- -L-manopiranosil)- -0-glucopiranosil 

oxi -2-(3 ,4-dihid roxif enil) -5, 7-dihidroxi-4H-l-benzop irano-4 -ona).­

el dieldt'in y el HCH integran el otro. Cuando aparece la resisten­

cia, se extiende a todos los productos del mismo gt'upo y pocas ve­

ces a los demás. 

El DDT, una vez aplicado, tarda eD desaparecer y conserva -

su actividad durante mucho tiempo, salvo cuando se producen des--­

prendimientos mecánicos, o, se cubre el insecticida con ott'os mat~ 

rieles o, en caso de absot'ción por las paredes. Por regla general, 

una dosis de 2 gr./m2, conserva su eficacia durante cuatro meses y, 

si las condiciones son favorables, incluso durante un año entero -

(O.M.S. Paludismo, 1957). 

El dieldrin también ·es muy persistente y la duración de su - -
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efecto está limitada por los mismos factores que intervienen en el-

' caso del DDT. En la mayod'.a de los casos, una dosis de 0.6 gr. /m: 

basta durante seis meses y o veces continúa siendo mucho más tiem-­

po. 

El ltCH ea volátil y muy resistente a los fenómenos de absor­

ción o de adsorción que p11edcn incluso prolongar su eficacia. Su -

actividad, muy intensa al principio, disminuye inevitablemente a­

medida que el producto va evaporándose. A razón de O .4 gr. , de -

isómero gamtna por m~, puede durar hasta seis meses o más. 

La elección del insecticida al comicOzo de las campañas es, 6,!!_ 

bre todo, una cuestión de precio, que ha de resolver~e teniendo -

en cuenta la dosis y el número de aplicaciones anuales que exige C!!_ 

da una, los gastos de transporte y el costo de la aplicación 

(O.M.S. Paludismo, 1957). 

B.- Dosis y Ciclos Recomendados. 

Las dosis y ciclos que a continuación se indican, han result!_ 

do útiles en numerosos patses y pueden considerarse apropiados mie!!_ 

tras las condiciones locales no indiquen lo contrario. Conviene -

efectuar las aplicaciones de manera que, antes de empezar el ped~ 

do de transmisión, todas las viviendas de la zona palúdica, hayan 

recibido las dosis recomendadas y que las pulverizaciones continúen 

durante el per!odo prescrito hasta que haya desaparecido el peligro 

de transmisión. 

DDT 2.0 g/m2 6 a 12 meses 

HCH (isómero gamma) 0.4 g/m2 meses 

0.2 g/m
2 

meses 

Dieldrin o.6 s/r.2 meses hasta-
un per{odo -
mucho mayor. 
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Estas dosis o ciclos han de ser considerablemente modificados­

en algunas localidades. 

El número de aplicaciones al año, depende de la duración del­

per!'.odo, sin perder de vista que, cuando no es posible efectuar-­

las todas el primer d!a, la práctica aconseja mantener los depósi­

tos durante un tiempo algo mayor. 

C.- Mecnnismo de la Resistencia. 

La aparición de la resistencia en los mosquitos depende de la­

composición genética de la población primitiva, del potencial bió­

tico (Número de generaciones, intensidad de la multiplicación, 

grado de tolerancia a las condiciones del medio, etc.), y de la -

acción de los procesos selectivos. 

En ciertas especies, los genes favorables a una resistencia -

fisiológica espec!fica ~ determinados insecticidas, están presen-­

tes en algunos individuos, o pueden formarse por mutación. Cuando 

. una gran población de insectos contenga una cierta proporción de -

esos individuos, está expuesta a un intenso proceso de selección -

por efecto de la aplicación de insecticidas, la proporción de los­

genes inductores de la resistencia, aumenta mucho más de prisa en­

la población superviviente y, el grupo en su ~onjunto, se hace, 

por lo tanto, más resistente al insecticida. 

Las condiciones más propicias para desarrollar la resistencia­

ª los insecticidas, consisten probablemente en acelerar moderada-­

mente los procesos de selección durante un largo per!odo. Cuando -

·la parte de la población expuesta a un proceso lento de selección -

es pequeña, los supervivientes capaces de transmitir la resisten-­

cía, se cruzan con el resto ~e la población y, probablemente, se 

diluyen o se retrasan los procesos selectivos que tienden a facili­

tar la :iparición de un grupo resistente. 
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L- Localización y Determinación de la Resistencia. 

Recientemente se ha propuesto el empleo de las larvas de mas-­

quitos para determinar la resistencia a los insecticidas, pero, 

en general, es preferible localizar y medir la resistencia por me­

dio de mosquitos adultos. 

De los, dos métodos que pueden utilizarse, la aplicación local 

y la exposición a los residuos en condiciones normales, el prime­

ro, es seguramente un instrumento de investigación muy preciso, p~ 

ro el segundo, si.gue siendo más práctico en la generalidad de las-

encuestas (O.M.S. Paludismo, 1957). 

2.- Preparación de Agentes Biológicos para Controlar 

los Vectores. 

En materia de control biológico, mediante la aplicación masi­

va de microorganismos, las investigaciones han estado semiparali­

zadas durante largo tiempo. 

Se han realizado algunas investigaciones en Diptera Nemato­

cera en general y de algunas especies de anofel inos en particular,­

con respecto a su control biológico y genético. 

Se han ensayado algunos gérmenes, virus, protozoos, hongos­

y ciertos nematodos, para determinar su eficacia contra las fa--

ses acuáticas de mosquitos (Lepes, 1978). 

Utilización de Peces Larvtvoros. 

Desde hace algunos años, ha aumentado el interés por utili-­

zar peces y se han reanudado los estudios que hablan sido abandona­

dos. Entre las numerosas especies citadas en la literatura, - - -

Gambusia ~' es la Única de eficacia comprobada en casi toda­

clase de condiciones de trabajo, si bien es cierto que sólo en - -

unas pocas ocasiones se evaluó epidemiológicarnente su efecto sobre-
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la transmisión del. Paludismo. Para ser agente eficaz de control de 

mosquitos se requerirán densidades adecu~das por metro cuadrado y -

una continua inspección de las regiones tratadas. 

En realidad, se trata simplemente de otro larvicida biológico, 

de más del !cado manejo que el promedio, pero que se au to_reproduce­

en ciertas condiciones. Esto podr!a acarrear ventajas incalcula--­

bles en los criaderos permanentes, aunque a Veces constituyen un -

peligro grave para otros organismos. S affinis es relativamente­

resistente a la contaminación qu!mica y puede utilizarse con efica­

cia justamente con larvicidas qutmicos. 

Se han realizado algunos intentos para utilizar peces larv!vo­

ros autóctonos en la lucha contra el Paludismo, con resultados po­

co satisfactorios. Una de las mayores dificultades radica en que­

la dinámica de población de casi todas las especies de peces es re­

gulada por poderosos mecanismos relacionados con la densidad. Es -

por ello que resulta dif!cil producirlos en masa y mantenerlos na­

turalmente en número bastante elevado para garantizar un control -

adecuado de larvas de los vectores de Paludismo. A pesar de todo,­

deberán estimularse dichas investigaciones, dondequiera que sea p~ 

sible, ya que los peces nativos. son menos objetables desde el -

punt_o de vista del ambiente que .!!.!. affinis en los países donde é.!_ 

te no ha sido introducido. Por las razones antes mencionadas, es­

poco probable que otros peces sean más eficaces que f.: affinis -­

aunque, actualmente habr!a que prestar más atención al uso combin!. 

do· de especies de peces herbtvoros y larvívoros (Hamon Jacques, -

1978). 

3.- Estudios Genéticos. 

En la actualidad, el Centro para el Contrál de Enfermedades -

(CDC/EVA) y la Agencia para el Desarrollo Internacional (AID/EVA)­

han realizado progresos asombrosos en el control genético de ~ -

albimanus en una región en la que ofrece resistencia a casi toda -
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clase de pl~guicidas disponibles. 

Los estudios sobre la relación entre complejos de especies--­

vectoriales y el parásito transmitior del Paludismo han pr,,gresado -

bastante bien desde hace algunos años. Dichos estudios son de gran 

utilidad para interpretar mejor las observaciones hechas sobre el -

terreno. 

Cuando los recursos profesionales y financieros lo han permit!. 

do, algunos pa1'.ses han continuado realizando estudios biológicos -

sobre vectores, baja la acción de insecticidas o en condiciones -

normales. Algunos de estos estudios podr1'.an coni:ribuir, en medida 

considerable al mejoramiento de los métodos de control (Hamon, -

1978). 

Los estudios genéticos han contribuido .a identificar, no sólo 

especies. hermanas, sino también variantes genéticas, lo que es de­

part~cular importancia e interés, en relación con la capacidad ve.s 

•torisl de varios complejos de especies vectoras. A este respecto,­

habta motivos para esperar que l:a variante actual, d!?ntro de la p~ 

blación natural de una especie de anofelinos, permitirte obtener­

más conocimientos acerca del mec'anismo que rige el contacto del ~º!. 
quito con el hombre. Sin embargo, por la experiencia adquirida -

hasta ahora, no se pueden formular conclusiones de gran alcance so 

bre el particular. En realidad, las fluctuaciones estacionales y 

las variaciones geográficas, podr!an interpretarse solo como un m!,_ 

canismo genético innato, que permite la supervivencia de una espe­

cie en condiciones ecológicas ambientales dif{ciles. 

Se ha estudiado la posibilidad de lograr el control genético -

de ~ gembiae y ~ ~· 

Los resultados de estps estudios indican que eran válidos los 

principios aplicados, pero que es preciso contar con otras invest! 

gaciones. 
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Además, según la experiencia adqufrida, para obtener result_! 

dos perceptibles, ticOe que estimarse matemáticamente el número de 

machos estériles que deben ser liberados en el ambiente. Si bien,­

en. teoría, no se podrta eliminar la posibilidad de establecer mét~ 

dos genéticos para controlar los anofelinos, ésta no es precisame.!!. 

te una técnica de la que se podr!a disponer a corto plazo, a fin 

de utilizarla en la práctica (Lepes, 1978). 

Medio Ambiente. 

La funciOn del medio ambiente, en lo que respecta a l.a lati-­

tud, topografta, tipo de vegetación, cantidad de lluvia durante­

un tiempo determinado, etc., es bien conocida en la epidemiologta 

del Paludismo. No obstante, los adelantos tecnológicos en este -

campo, no se han aplicado en los programas para control de - - - -

Paludismo. En vista del creciente interés, de casi todos los pa1-

ses de las zonas tropicales y subtropicales, por establecer méto-­

dos de administración de sistemas de agua con fines agr!colas y - -

energéticos, los ingenieros hidrólogos participan en lo etapa de -. 

planiUcacién, a fin de garantizar que los trabajos realizados, r!:. 

duzcan la cr!a de mosquitos en lugar de aumentarla. Al mismo tiem­

po, deben llevarse a cabo los estudios prácticos sobre el posible­

ma.nejo de técnicas conocidas en hidrolog1a, que impedir1an el au-­

mento de 'la densidad del vector, (construcción de canales para -

drenajes de terrenos pantanosos por ejemplo) (Lepes, 1978). 

D.- Aplicaci6n -Práctica de los Medicamentos Antipalúdicos 

en las Diversas Fases de los Programas de Erradicaci6n 

del Paludismo. 

Cuando la aplicación de insecticidas basta por st sola para i_!l 

terrumpir po~ completo la transmisión, la quimioterapia no es in-­

dispensable durante el primer año de la fase de ataque, aunque la 

administración suplementaria de medicamentos, puede acelerar el -

éxito de la campaña de rociamiento. Durante el segundo o tet"cer -
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año de la fase de ataque, tan pronto como se inician las activida­

des de vigilancia, el empleo de medicamentos adquiere cada vez -­

más importancia. En esta fase, el objetivo primordial de la qui-­

mioterapia es interrumpir la transmisión y eliminar rápidamente las 

infecciones residuales, evitando así, la aparición de nuevos fo-­

coa de transmisión. 

En algunas regiones del mundo, la administración de medica­

mentos antipalúdicos a los individuos con fiebre, localizados por 

los agentes de vigilancia, puede contribuir a reforzar la colabo­

ración de la población. Parece, sin embargo, que el empleo de -

medicamentos con ese objeto, sólo está plenamente justificado al­

firial de la fase de ataque y en la fase de consolidación. 

Durante la fase de consolidación, una vez terminadas las op!_ 

raciones de cobertura total con insecticidas, la utilización de -

medicamentos antipalúdicos, reviste una importancia decisiva. El 

tratamiento de dosis única de todos los casos sospechosos de 

Paludismo y el tratamiento radical subsiguiente de los casos con­

firmados, son las principales medidas que deben adoptarse para -

eliminar .todas las fnfecciones subsiguientes e impedir la forma-­

ción de nu~vos focos. de trans~isión. 

Por Último, durante la ~ase de mantenimiento, la quimioter!_ 

pia es indispensable para la cura radical rápida de cualquier ca­

so de Paludiomo importado, a fin de impedir la reaparición de la­

enfermedad. 

a) Tratamiento Supresivo. 

Se designa con esta expi:-esiOn general la prevenciOn o supre­

si_ón de los .s!ntomas clt'.nicos, mediante· la administración de med!. 

cementos que actúan contra las formas hemáticas asexuadas del par.!, 

sito. Los problemas·de la profilaxis individual, caen más bien,-
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fuera del ámbito de los programas de erradicación del Paludismo, y, 

sólo se han tenido en cuenta, dos tipos especiales de tratamiento­

presuntivo y la quimioterapia colectiva. 

1) Tratamiento Presuntivo. 

Es la administración de una dosis única de un medicamento a -

una persona sospechosa de padecer Paludismo, antes de conocer el -

resultado del análisis de sangre. 

2) Quimioterapia Colectiva. 

La administración general de medicamentos antipalúdicos, pue­

de efectuarse como medida Única o, lo que es preferible, puede ir 

acompañada del rociamiento de insecticidas de acción residual. 

b) Tratamiento Radical. 

Tiene por objeto la curación radical de los casos confirmados­

de Paludismo, cualquiera que sea la especie de parásito responsa-­

ble y existan o no síntomas cU'.nicos. 

e) Medicamentos Gametociticidas y Esporanticidas Para 

la Prevención de la Transmisión. 

·Las 8-aminoquinolefnas, la pirimetamina y el cloroproguanil,­

están indicados para completar el tratamiento presunr ivo en la fase 

de consolidación, cuando se trata de suprimir la infecciosidad de­

los posibles portadores de gametocitos y, en el curso de la quimiS!,_ 

terapia colectiva destinada a interrumpir la transmisión del - - -

· Paludismo. 

En las infecciones de f.! vivax, rara vez es necesario em---­

plear gametociticidas más eficaces que las 4-arninoquinoleínas. 
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Medidas que se Proponen Para Combatir los Casos de 

Resistencia Confirmados. 
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a) Limitar la difusión de los parásitos resistentes con toda 

la rapidez y toda la eficacia posibles. 

b) Eliminar los parásitos resistentes en el hospedero y en -

el .vector, para que el foco no siga poniendo en peligro la erradi­

cación del Paludismo. 

e) Organizar las actividades ulteriores en la zona de manera 

que siempre se disponga de esquizonticidas eficaces para el trata--

miento de las infecciones agudas (O.M.S. Paludismo, 1957). 
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dos · 

-Conoc imicnto­
de los princi 
pales s{nto-= 
mas palúdicos, 
compl icac io-­
nes del - -
Paludismo gr.!!. 
ve y conse--­
cuenc ias. 

-Conocimiento­
de la disponi 
bilidad y em":" 
plazamiento -
de los servi­
cios de salud. 

-Capacidad pa­
ra idcntifi-­
car los s!nto 
mas del - ":' 
Paludismo y -
las consecuen 
cias socialeS 
y sanitarias. 

Suministros 
y equipo 

-Material de 
información 
apropiado -
(folletos,­
etc .) 

-Como arriba. 
-Lista de -
comproba--­
c ión y/o ma 
nual sobre':' 
las tareas. 

-Medicamen­
tos esencia 
les. -

Apoyo 
· log!stico 

-Adquisición 
de medica-­
mentes y su 
ministro a::. 
agentes do­
miciliarios 
y de salud­
de la comu­
nidad. 

-Medios de -
educación -
sanitaria. 

-Supervisión 
por otros -
niveles de­
los servi-­
cios de sa­
lud. 

-Como arriba. 
-Transportes 

para visi-­
tas domici­
liarias. 

-Inventario/ 
mapas de al 
deas y v1-=­
viendas. 

Apoyo de 
la comuni­
dad 

-Apoyo gene 
rado por la 
comunidad, 
por ejem--­
plo, comi-­
tés y volun 
tarios de -:" 
salud. 

-Apoyo y edu 
cación snni 
tnria en eS 
cuelas, - ":' 
iglesias, -
mezquitas, -
etc. 

-Instalacio­
nes para -­
agentes de­
salud de la 
comunidad. 

-Apoyp finan 
ciero para:=­
la adquisi­
ción de me­
dicamentos. 

N 

!:\ 



Continuaci6n ANEXO 1 

Actividades Nivel l'areas co­
rrespondientes 

f) Administrn-­
ción de tra­
tnmien to nor 
malizado. -

g) Registro de­
pacien tes y­
tratamien to­
administrado. 

h) Dirigir a -­
los pacieh-­
tes a los -
servicios de 
envío de en­
fermos cuan­
do sea nece­
sario. 

i) Mantenimien­
to de un su­
ministro re­
gular de me­
dicamentos, 

rersoha(s) 
responsable 
(s) 

Competencia Suministros 
y conoc imien- y equipo 
tos requeri--
dos 

-Recogido de -
extensiones,­
empaquetado y 
envío de las­
mismas al la­
boratorio• 

-Conocimiento­
de la dosifi­
cación tera-­
péu ti ca para­
diferentes -
grupos de - -
edad Y de las 
contraindica-
cienes, 

-Conocimiento­
de los servi­
cios de envro 
de enfermos. 

-Formación bó­
sica en la -
práctica de -
la educación­
sanitarin. 

-Capacidad pa­
ra comunicar 
se con el ": 
nivel de su-­
pervisión. 

-Es tuche con 
formularios 
de regis--­
tro, mate-­
ria! de es­
critorio, -
portaobje­
tos, agujas, 
algodón, -
alcohol, -
etc. 

Apoyo 
log!stico 

-Acceso a -­
formación -
de repaso y 
consulta. 

-Espacio de­
almacén pa­
ra medica-­
mentas Y. -
otros sumi­
nistros. 

Apoyo de 
la comuni­
dad 

-Coopera--­
ción y a-­
ceptación­
por la co­
munidad. 

-Apoyo de -
comités de 
desarrollo 
de la comu 
nidad u or 
ganos s!mi 
lares. -

-Medios de-
almacena-­
miento. 

-Herbola---
rios y cu­
randeros -
locales. 

-Identifica 
ción, se-:' 
leccióri y­
formación­
de agentes 
de salud -
de la com!!.. 

N 

si 



Continuac ién 

Actividades 

ANEXO 1 

Nivel 

l. 2 Primer 
servicio -
de salud. 

Tareas co­
rrespondieni:es 

al -j) en 1.1 -
arriba. 

k) obtensión de 
cxtensiones­
de sangre, -
examen micros 
cópico o en-­
v!o a un hos 
pi tal. -

1) Registro y co 
municoción d0 
datos sobre­
morbilidad y 
mortal id ad -
por - - - -
Paludismo. 

m) Supervisión­
de los ngen-· 
tC'R de salud 
de la comuni 
dad. -

Persona(s) 
responso ble 
(e) 

Enfermeras, 
porteras, y 
auxiliares 
médicos. 

Competencia 
y conocimien­
tos requeri­
dos 

-Suficiente co 
nacimiento _:; 
teórico y ca­
p&cidndes -:­
prácticas en­
moteri8 de -
Paludismo 1 -

con elementos 
biísicos de -
epidemiología, 
parasitología, 
entomolog:fa y 
métodos de .lu 
cha nntipnlú":' 
dica. 

·Suministros 
y equipo 

-Medicamcn-­
tos esencia 
les. -

-Manuales. 
-Equipo y su 
ministros ":' 
de laborato 
ria. -

-Medios de - ' 
transporte­
para la su­
-pervisión. 

Apoyo 
log!stico 

-Registros. 
-Almacenes. 
-Sistema dc-

env!o de en 
fermos. -

-Supervisión. 

Apoyo de 
la comuni­
dad 

nidad en -
lo que se­
refiere a­
cooperac ión 
con las au 
toridadcs-:­
sanitarias. 

-Apoyo finan 
ciero para­
la adquisi 
ción de me 
dicamentoS. 

-Ayuda con­
medios de­
transpor-­
te. 

-Ayuda con­
terrenoa y 
edificios. 

-Sistema de 
comunica-­
ción apro­
piado, por 
ejemplo, -
transporte 
público, -
telecomuni 
caciones.- "' ¡;:: 



Continuación 

Actividades 

ANEXO l 

Nivel Tareas co­
'rrespondientes 

n) Formac iÓn de 
miembros de­
la comunidad 
y agentes de 
salud de la­
comunidad -­
cuando sea -
uosible. 

l. 3 P-r-imer a) Tratamiento-
nivel de - adecuado de-
env!o. casos graves 

o enviados. 
b) Supervisión y 

formaciOn -­
continua de­
voluntarios y 
agentes de -
salud de la 
comunidad. 

Persona(s) 
responsal~le 

(s) 

Enfermeras• 
médicos. 

Competencia 
y conocimien­
tos requeri-­
dos 

-Adecuado cono 
cimiento y c8 
pacidades --= 
prácticas en­
relación con­
los aspectos­
cl!nico y pre 
ventivo del :: 
Paludismo. 

-Capacidad pa­
ra tratar ca­
sos graves de 
Paludismo y -
administrar -
tratamiento -
radical. 

-Conocimiento­
de la estrate 
gia nacional':' 
de lucha anti 
palúdica. -

Suministros 
y equipo 

-Manuales 

-Medicamentos 
esenciales y 
otros medica 
mentas anti':' 
palúdicos¡ -
servicios P.!. 
ra casos gr!!_ 
ves. 

-;-Suministros­
dc laborato­
rio. 

Apoyo 
log!stico 

-Material de 
escritorio. 

-Gestión de­
suministros. 

-Almacenes. 
-Transporte. 

Apoyo de 
la comuni­
dad 

-Transporte 
público. 

-Sistema de 
comunica-­
ción apro­
piado, por 
ejemplo, -
transporte 
público, -
telecomuni · 
caciones.-

t¡ 
o 



Continuación • • • ANEXO 

Actividades 

2. Tra tamien 
to pre--­
ventlvo­
a: 
embaraza 
dns y liE,. 
tantee. 

Nivel Tareas co­
rrespondientes 

2,1 Hogar. a) Adopción dc­
mcdidas pro­
tectoras 1 in 
cluso la ta-: 
ma con regu­
laridad de -
las medica-­
mentes pres­
critos. 

b) Identifica--
ción de las-
personas que 
han de ser -
protegidas, 

c) Visitas dom,! 
ciliarias, 

Persona(s) 
responsable 
(s) 

Embarazndas 1 

madre/padre, 
personas en 
riesgo. 

Agentes de -
salud de la-
comunidad 1 -

voluntarios, 
parteras tr!!.. 
dicionales. 

Competencia 
y conocimien­
tos requeri--
4os 

-Conoc imicnto­
de las conse­
cuencias sani 
tarias y so--: 
ciales, servi 
cios prevcnti 
vas y disponT 
bil idad de me 
d icamentos ':' 
normales, 

-Como arriba. 
-Identificn---
ción de los -
grupos elegi­
dos para la -
protección, 

Suministros 
equi~o 

-Material de 
información 
apropiado -
(folletos, -
etc,). 

-Med icamen ...... 
tos, 

-Med icamen-­
tos adecua­
dos, 

-Estuche con 
formularios 
de informa­
ción y mate 
rial de es':" 
criterio. 

Apoyo 
log!stico 

-Servicios -
para educa­
ción sanita 
ria. -

-Abasteci--­
miento regu 
lar de medT 
camentos, -

-Medios para 
educación -
sanitaria. 

-Traneporte­
para visi­
tas domici­
liarias, 

-Manuales. 
-Supervisión, 

Apoyo de 
la comuni­
dad 

-Apoyo gene 
rado por ':' 
la comuni­
dad,. por e 
jemplo, cO 
mités sanI 
tarias y -: 
volunta--­
rios. 

-Apoyo y e­
ducación -
sanitaria­
cn igle--­
sias '· es-­
cuelas, -
mezquitas, 
etc, 

-Apoyo finan 
ciero para­
la adquisi 
ción de me 
dicamentoS. 

-Inetalaci,2_ 
nea para a 
gentes de:: 
salud de la 
comunidad, 
vivienda,­
etc. 

~ .... 



Continuación 

Actividades 

ANEXO 1 

Nivel 

2. 2 Primer 
servicio -
d~ salud. 

Tareas co­
rrespondientes 

d) Distribución 
de med icarnc!! 
tos. 

e) Sistema de -
registro e -
información. 

f) Mantenimlcn-
to de una re 
serva sufi-:' 
ciente de m!:_ 
dicamcntos. 

g) Supervisión-
de 1 as tn---
reas domici-
1 inrins. 

a) Como nrriba­
en 2.1, pet"o 
aqut, los t"e 
ceptores de:: 
medicamentos 
van al servi 
cio de salud. 

-Supcrvis ión­
d" agentes -
de salud de­
la comunidad. 

-Evaluación -
operaciOnal. 

Persona(s) 
responsable 
(s) 

Compentcnc:.ia Suministros 
y conocimien- y equipa 
tos requeri--
dos 

-Conoc imienco­
de la acción­
preventiva de 
los medicamen 
tos y dos1r1Ca 
ción por gru-­
pos de edad •. 

-Conocimiento­
de almaccma-­
miento de me­
dicamnntos y­
de la manera.;, 
de llevar los 
registros. 

-íftlfermer.-ls-,-- -Como arriba -
enfermeras/ en 2.1. · 
parteras 1 -

auxiliares­
médicos, 
médicos. 

-Conoc !miento-
de elementoe­
básicos de e­
pidemiologÍl\, 
paras itolog1'.a, 
entomolog{a y 
métodos de lu 
cha antipnlú= 
dica. 

-Capac. idad dc­
pa rtic ipac ión 
en la forma­
ción de age~t­
tes de salud­
dc ln comuni-· 
dad. 

··Material de 
información 
pertinente, 
(follctos,­
etc .) • 

-Mciiicnmcntos 
apropiados, 

-Material de­
información­
pertinente -
(folletos, -
etc.). 

-Material y -
equipo pat"a­
formación. 

Apoyo 
logístico 

-Inventario/ 
mapas de al 
deas y vi-:: 
viendas. 

-Instala.e io­
nes para e­
ducación ea 
nitarin. -

-Manuales. 
-Supervisión. 
-Preparación 

para l.n for 
mación de :­
agentes dc­
salud de: la 
comunidad. 

-servicios -
de transpo.r. 
te, 

-Inventai:io/ 
mapas de al 
deas y vi-: 
vicndas. 

Apoyo de 
la comuni ... 
dad 

-LOcales pa 
ro loa a. ... :­
gentes de­
salud de -
la comuni­
dad en for 
mación. -

-TransportC!. 

~ 



Continuación , • ANEXO 1 

Actividades Nivel Tareas co- Persona(s) Competencia Suministros Apoyo Apoyo de 
rrespondientes responsable y conocimien- y equipo log!stico la comuni-

(s) toe rcqueri-- dad 
dos 

2.3 Primer a) Supervisión- -Enfermeras, -Como arriba - -Como arriba -Servicios pa -Sistema a-
nivel de - de los agen- médicos. en 2.2. en 2.2. ra educacióñ propiado -
env{o de - tes de salud -Conocimientos sanitaria. de comuni-
enfermos. de la comun·i básicos de - -Participa--- cación, -

dad y prime':' Paludismo y - ción en la - por ejem--
ros servicios de estrategia formación de plo, trans 
de salud. nacional de - agentes de - porte pú-':° 

b) Forma e ión de lucha antipa- salud de la- blico, te-
agentes de - lúdica. comunidad y- lecom1mic!!: 
salud de la- -Capacidad de- personal del ción. 
comunidad y- planificación, primer servi 
de personal- supervisión y cio de salud. 
del primer - eva 1 uac ión. -Supervisión. 
servicio de- -Capacidad de- -Servicios de 
salud. fomación. transporte y 

c) Evaluación - comunicació'n. 
epidemiológ! 
ca, 

3.; Re-duce ión 
de la. pr~ 
valencia-
del - - -
Paludismo. 

3 .1 Reduc--- 3.1.1. a) Aceptación - Miembros de -Conocimiento- -Folletos de -Servicios pa -Coopera---
ción de la Hogar de las oper.!. la familia. de la impar-- educación - ra educacióñ' ción de la 
longevidad cienes de ro tancia de las sanitaria. sanitaria. comunidad. 
del vec-- ciamiento, ':: operaciones - -Elaboración- -Educación-
tor. etc., y ceo- de rocinmien- y produce iÓn sanitaria-

peración en to para la S.!. de material- al nivel -
las mismas. lud, de educación de la com~ ·t: sanitaria, nidad, 



Continuación ANEXO i 
Actividades Nivel Tareas co­

rrespond ientee 

b) .Información y 
motivación de 
las personas­
pnra las ope­
raciones de -
rociamiento. 

c) EjccuciOn clel 
rociamiento,­
si se ha pro­
gramado, 

d) Inventario/ma 
pas de aldeaS, 
viviendas, -­
etc, 

e) Rociamiento de 
edificios con 
insecticidas­
de acc iOn re­
sidual. 

Persona(s) 
responsable 
(s) 

-Agentes de­
salud de la 
comunidad, -
dirigentes­
voluntarios 
de la comu­
nidad, 

-Jefes de -
eqúipos de­
roc iamien to, 

Competencia 
y conoc imien­
tos requeri-­
dos · 

-Conocimientos 
de la transmi 
sión del _:: 
Paludismo por 
los mosquitos 
y de la nece­
sidad del ro-
ciamiento. 

-Conocimientos 
de 108 méto-­
dos empleados 
en las opera­
ciones de ro­
ciamiento y -
de su impor-­
tanc in para -
la salud de -
la población. 

-Mareo socio-­
cul tural con 
vistas n la a 
plicación de": 
principios a­
propiados de 
educación sa­
nitaria. 

-Conocimiento-
de los métodos 
de las opera­
ciones de ro­
ciamiento y -
evaluación. 

Suministros 
y equipo 

-Como arriba. 
-Suministros 
pertinentes, 
eqtlipo Y -
piezas de -
repuesto, -
inscctici-­
dar., ropns­
protec.toras 
y estuche -
de emergen­
cia para -
accidentes­
t6xicos, 

Apoyo 
log!atico 

-Supervisión. 
-servicios -

de transpo!_ 
te, 

Apoyo de 
la comuni­
dad 

-Como arri­
ba. 

-Servicios­
para aloja 
miento del 
personal -
de ro.eta-­
miento; -
agua pa.ra­
diluir el 
insectici­
da, 

-Instalaci,S?. 
nes para -
el almace­
namiento -
de los in­
secticidas 
y el equipo, 

"' \'.! 



Continuación 

Actividades 

ANEXO 1 

Nivel 

3.1.2 
\lrimer ser 
vicio de ': 
salud. 

3 .1.3 
Primer ni­
vel de en­
v!o de en­
fermos. 

Tareas co­
rrespondientes 

O Registro y comu 
nicación de ne-:' 
tividades. 

g) Formación y su­
pervisión de -
personal de ro­
ciamiento. 

h) Comprobación de 
la cobertura, -
dos if icoc ión y­
f echn de apllc!!,. 
ciOn del insec­
ticida de - - -
acción residual. 

Persona(s) 
responsable 
(s) 

Competencia Suministros 
y conocimien- y equipo 
tos requeri--
dos 

-Formación y -
readiestra-­
miento de per 
son al de ro-= 
ciamiento, 

Apoyo 
log!.stico 

Apoyo de 
la comuni­
dad 

a)-lW-alUaCiOn-op-e.:... ---rns-peCfo_r_..; ..;como art1oa-en- --------- --~omoari"ifüi - --.;.:s-ervTclos-
racional. sanitario, 3.1.1. en 3-.1.1. de almace-

b) Supervisión de 1 namiento. 
los agentes de-
salud de la co 
munidad. -

c) Promoc iÓn de la 
educación sani-
ta ria. 

a) Ev8.lu-aci6n epi- Funcionario 
demiolÓgica y - médico de -
operacional, salud públi 

b) Supervisión de-· ca. -
niveles inferi2,. 
res. 

-Conocimiento - -Material per 
de las opera-- tinente par& 
cienes de ro-- ln evalua--­
ciamiento y de. ci~n. 
lucha antipalú 
dice. -

-Servicios de 
transporte. 

-Servicio con 
sultivo de :: 
un epidemió­
logo• según­
proceda. t:l 

"' 



Continuación ••• ANEXO 

Actividades Nivel 

3.2 Reducción 3.2.1 
del con-- Hogar, 
tacto hom 
bre-vec--= 
tOl, 

Tareas co­
rrespondientes 

a) Empleo de re 
pelentes, -= 
mosquiteros, 
rejillas en 
las ventanas 1 

elecciOn de 
sitios apro­
piados para­
las vivien­
das. 

b) Rociamiento­
de acción re 
sidual como':' 
en 3.1.1. 

e) Elección de­
lugares de -
construcción 
y fomcmto de 
las tareas -
mene ionadas­
más arriba. 

3. 2-.-2 a) Pr-o-mociOn ___ de 
Primer ser la educación 
vicio de -:" sanitaria. 
salud. b) Supervisión-

de los agen­
tes de salud 
de la comuni 
dad. -

Persona(s) 
responsable 
(s) 

Competencia Suministros 
y conocimien- y equipo 
tos requeri--
dos 

Miembros res -Conocimiento - -Las necesa-­
ponsabl es dC de la transmi- rias rej i--­
la familia,- si6n del - - llas y repe­
agentes de - Paludismo y C.!, lentes, cua!!.. 
salud de ln pacidad para - do sea facti 
comunidad/di aplicar medi-- ble. -
rigentes d"é das prcventi-- -Como en - -
la comunidad 1 vas. 3 .1.1, si -
servicios - -Conocimiento - está progra-
técnicos. de los e rite-- mado, 

Enfermera,­
auxiliar mé 
dice. -

rios relativos 
a los emplaza­
mientos adecua 
dos de las vi": 
viendas. 

-~~n~~i=~~::e: -~:r:!~!:~1~i 
dad y de las - sanitaria. 
medidas preven 
tivas. -

-Conocimi.entos­
básicos de pa­
ras itologta y 
en tomolog!a. 

Apoyo 
log{stico 

-Disponibil.! 
dad de mate 
riel. -

-Documentos­
acerca del 
Paludismo y 
protecci5n­
individual. 

-Asesoramien 
to de eervT 
cica técni:' 
coa. 

-Servicios -
de transpo.r 
te, 

Apoyo de 
la comuni­
dad 

-Motivación 
mediante -
educación­
sanitaria­
de la comu 
nidad. -

-Formación­
de agentes 
de salud -
de la comu 
nidad. -

-Coordina-­
ci5n y coo 
peración -: 
intersecto 
rial (di:: 
ferentes -
ministe-­
rios, etc.) 

t:: 
"' 



Continuación , • ANEXO 

Actividades Nivel Tat'eas co- l1 et'sona(s) Competencia Suministt'OS Apoyo Apoyo de 
rrespondientes H!Bponsable y conoc imien- y equipo logtstico la comuni ... 

(s) tos i:equeri-- dad 
dos 

3 .2.3 a) Evaluac Hin- Médico de sn - -Como arriba - -Servicios - -Servicios- -Coordina-
Pi:imer ni- epldemioló- lud públ lea, en J.2.2. pai:a educa- de transpo.!. ción y coo 
vel de en- gica y ope- técnico cnto -Métodos de lu ción sanita te. peración :: 
vlo. rae ionnl. m0logci. - cha antipalÚ:: ria. - intersect,S!_ 

b) Fomento de- dicn. -Servicios - rial. 
la edura--- pnra cvalua 
ción i>'unita ción. -
l:-ia. -

e} Supervia Ión 
de nivel es-
inferiores. 

3-~-J- Reduccion 3 .3.1 a) Saneamiento H icmbros de- -Conocimiento- -Documentos- -Aportacion- -Educación-
do la po- Hogar. peridoméRti ln fnmi lia. de la transm.!, sobre el t.=,. individual- sanitaria-
blación - co. Di r lgentes - sión del - - mn. y de la co- al nivel -
de vec to- b) Vac iumicnto de la comuni Paludismo por -Suministros munidad. de la com~ 
t'eS, intermiten- dad 1 volunt~ ciertos mas-- y equipos - -Herramien-- nidod. 

te de los - rios 1 agen-- quitos. adaptados - tas. -Programas-
recipentes- tes tlc salud -Conocimiento- a las cond i -Servicios - educativos 
de agua, t~ de la comun_!. del ciclo del e iones loe!, para educa- para adul-
rraplenado- dad. mosquito. les. ción eanit!_ tos. 
de charcas, -Identifica-- ria. -Formación-
desagüe de- ción de los - -Formación e de agentes 
pozos, plan ci:iaderos de información. de salud -
tación de -: mosquitos --- -Supervisión. de la com~ 
árboles, - transmisores- nidad. 
etc. del Paludismo, -Educación-

e) Prevención- sanitaria-
del ------ sobre el -
Paludismo - tema. N 

provocndo - ~ 
por el hom-
bre (es de-
cir, ciste.r '' 



Continuación ••• ANEXO l' 

Ac t iv ida des Nivel 

3.3 .2 
Primer ser 
vicio de ": 
salud. 

Tareas co­
rrespondientes 

nas. pozos­
en desuso,­
zanjas pro­
ducidas por 
trabajos de 
construcción, 
desagües -­
obstruidos, 
etc.). 

Pereona(s) 
responsable 
(a) 

Competencia Suministros 
y conocimien- y equipo 
tos requeri--
dos. 

Apoyo 
log!etico 

a) -AplicaCióii- - A-gentes de- -e-o-no-Cimrento_---_-sUnl:i.OiStro-¡¡;--_-FormaciOn. 
de larvici- la comuni-- de los mosqui equipo y tec -Medios de-
des (zonas- dad o de le toa, ciclo de nologta ade": transporte. 
urbanas y - lucha anti- larvas y cri!_ cuados. -Supervi---
rurales se- palúdica, - deros. -Larvicidas. siOn. 
leccionadas 1 jefes de - -Conocimiento-
proyectos de operaciones, de los méto-
desarrollo). técnicos en dos de aplica 

b) Aplicaciones tomólogos,- ciÓn de lorv! -Suministros- -Transporte 
de insecti- Técnicos, cidas. y equipo ad_! y gasolina. 
cides di? vo­
lumen ultra 
reducido ..:= 
(VUR) (en -
caso de epi 
demia sola-= 
mente). 

-Conocimiento­
técnico del -
equipo de VUR. 

-Conocimiento .. 
de la ecolo-­
g!a de los -
vectores. 

-Ca pac id ad pa 
ra establecer 
con tac toe con 
las personas. 

cundo. 
-Insectici---
das. 

Apoyo de 
la comuni­
dad 

-Coopera-­
c.ión de -
la comuni 
dad. -

-Servicios 
para agen 
tes sobre 
el terre­
no y alma 
c.enamien= 
to, 

-Coopera-­
c.ión de -
la comuni 
dad. -

!:: 
"' 



Continuación 

Actividades 

4. In terrup­
ción de -
la trans­
misión del 
Paludismo. 

ANEXO l. 

Nivel 

3 .3 ,3 
Primer ni­
vel de en­
vro de en­
fermos. 

Tareas co­
rrespondientes 

a) Evaluación­
epidemioló­
gica y ope­
racional. 

Personafs) 
responsable 

Epidemiólo­
go. 

Competencia 
y conocimien­
tos requeri-­
dos 

-Métodos de lu 
cha antipalú:" 
dica. 

. Suministros 
y equipo 

-Servicios -
Para evalua 
ción. -

Apoyo 
logístico 

-Medios de 
transpor­
te, 

Apoyo de 
la comuni­
dad 

Como en 3, pero con adaptación a las estructuras y estrategias de erradicación 
del Paludismo. 

N 

~ 
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ANEXO 2 

IDENTIFICACION PROVISIONAL DE LAS ACTIVIDADES DE APOYO PARA EL EMPLEO DE 
MEDICAMENTOS ANTIPALUDICOS 

Distintas Tareas Actividades de apoyo 

1) Diagnóstico y tratamiento de ca&os febriles que se presentan espont! 
neamente. 

t} Tratamiento por motivos cl{nicos solamente. 

a) Formulación del diagn6stico y 
administración del tratamien­
to, 

b) Comprobación de la respuesta­
al tratamiento. 

c) Env!o al siguiente nivel si -
la respuesta al tratamiento -
no es satisfactoria. 

d) Observación ulterior después­
de la acción prescrita tras -
el envto, 

e) Inventario de las reservas de 
medicamentos y nuevos pedidos, 
según proceda, 

f) Registro y comunicación de ac 
tividades, según proceda. -

g) Posiblemente obtención de ex­
tensiones de sangre en una -
muestra de casos. 

-Elaboración de normas prácticas -
para el diagnóstico y el trata--­
miento y fomento de su empleo por 
todos los encargados de prestar a 
sistencia. -

-Elaboración de criterios prácti-­
cos de la respuesta medicamcnto-­
sa. 

-Diagnóstico adicional (incluido -
examen microscópico) y acción e-­
propiadn (tratamiento, nueva in-­
vestigeción, etc,), e informe al 
nivel de la comunidad. 

-Reposición de las reservas al ni­
vel de la comunidad, inventario -
de las propias reservas (incluso­
medicamentos sustitutivos) y nue-
vos pedidos, según proceda. 

-Acuse de recibo, reacción, orien­
tación (además de consolidación y 
comunicación al nivel superior). 

-Examen de las extensiones e infor 
mes sobre las mismas (además de ": 
informar al nivel superior). 

-Visitas periódicas. 

-Nueva informaci6n periódica (o -
cuando sea necesario). 

¡ 1) Tratamiento por motivos clínicos y por el examen microscópico inme­
diato, 

Formulación del diagnóstico,­
incluso examen microscópico -
inmediato. 

-Inspecc!Ón de la calidad del exa­
men microscópico, 

-suministro de e:¡uipo y suminis--­
tros para examen microscópico. 
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Distintas tareas 

Actividades (b) - (f) como en 
( 1) arriba. 

Detección precoz y comunica­
ción de brotes de Paludismo. 
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Actividades de apoyo 

-Véase apoyo a las actividades (b) 
-(f) en ( ¡) arriba. 

-Acuse de· recibo, reacción, orien-
tación (además de consolidación e 
información al nivel superior). 

l ¡¡)Detección tradicional pasiva de casos (con modificaciones). 

Formulación del diagnóstico -
presuntivo y administración -
del tratamiento presuntivo. 

Obtención y env!o de exten--­
sión de sangre. 

Administración de tratamiento 
radical. 

Actividades (b)-(f) como en­
( 1) arriba. 

Pronta detección e informa-­
ción de brotes de supuesto -
Paludismo 

-Rápido examen e informaciOn al r.!:. 
mitente (además de consolidación­
e información al nivel superior). 

-Véase apoyo a las actividades -­
(b)-(f) en (1) arriba. 

-Acuse de recibo, confirmación, -­
reacción, orientación, (además -
de consolidación e información al 
nivel superior). 

-Visitas periódicas. 

-Nueva información periódica (o -
cuando sea necesario). 

2) Detección tradicional activa de casos; decisión: hacerla o no ha-­
cerla. 

Véase estrategia de erradica­
ción del Paludismo. 

3) Quimioprof ilaxis. 

-Véase estiategia de err;:idicación­
del Paludismo. 

1) Embarazadas; decisión: practicarla o no practicarla. 

Promoción a través de la edu­
cación sanitaria. 

Identificación de embarazadas. 

Asistencia prenatal ordinaria 
con inclusión de quimioprofi­
laxis del Paludismo. 

-Facilitar información pertinente­
(y medios auxiliares educativos,­
si son necesarios). 

-Elaboración de normas prácticas -
para la asistencia prenatal (in­
cluso criterios para envto a otro 
nivel, incluyendo evaluación de -
aparente irrupción de la enferme­
dad). 
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Distintas tareas 

Env!o al siguiente ·nivel en -
condiciones especificas (in­
cluyendo aparente irrupción -
de la enfermedad) • 

Observación ulterior de la -
acción prescrita después del­
envío. 

Actividades (e)-(f) como en 
( ¡) arriba. 
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Actividades de apoyo 

-Rápida exploración, acción apro­
piada e informe al nivel de la c~ 
munidad. 

-Visitas periódicas. 

-Nueva formación periódica (o cua.!!. 
do sea necesario). 

·ti) Lactantes y niños en edad pree.scolar; decisión: practicarla o n·o -
p_!;acticarla .• 

11 J)Perso'nas no inmunes, temporalmente expuestas (en particular ((acu 
mulación tropical de mano de obra)); decisión: practicarla o no ":­
practicarla. 

Distribución regular de medi­
camentos, 

Comprobación de casos de apa­
rente irrupción de la enferme 
dad. -

Posiblemente obtención de ex­
tensiones de sangre de casos­
de aparente irrupción de la -
enfermedad. 

Envio de los casos de aparen­
te irrupción de la enferme---. 
dad. 

Observación ulterior de la -
acción prescrita tras el en­
vío. 

Inventario de la reserva de -
medicamentos y nuevos pedidos, 
aegún proceda. 

P.egietro y comunicación de ªE.. 
tividades, según proceda. 

-Rápido examen e informe al remi­
tente. 

-Diagn6stico adicional, acción -
apropiada e informe al remitente. 

-Reposición de las reservas a ni-­
vel de la comunidad, inventario -
de las propias reservas y nuevos­
ped idos, según proceda. 

-Acuse de recibo, reacción, orie!!. 
tación. 

4) Administración en masa de medicamentos¡ decisión: hacerlo o no ha­
cerlo. 
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F.- La Lucha Antipalúdica en México. 

Independientemente de que ya, desde 1903, se ven!'an haciendo­

trabajos en forma más o menos Ot'ganizada de lucha antipalúdica, pa­

ra 1936, se declara de interés público la CampaF.a contra el 

Paludismo, creándose la Oficina de la Campaña contra el Paludismo. 

No obstante la sostenida labor organizada por la Campaña, para 

el quinquenio 1948-1952, se registraban anualmente unos 2.5 millo-­

nea de casos; de los que fallec!an unos 25,000 enfermos, afectando 

el problema, en mayor o menor grado, a todas las entidades federa­

tivas del Pal.s. 

Con base a las recomendaciones de la bPS/OMS (Oficina Sanitaria 

Panamericana, Organización Mundial de la Salud), en la XIV 

Conferencia Sanitaria Pannmerknna y en la Vlll Asamblea Mundial de­

la Salud, el Gobierno de México consideró la gravedad del problema, 

tanto en el campo de la salud como en el socio-económico y, por - -

Decreto Presidencial Constitutivo del 17 de diciembre de 1955, crea 

la Comisión ~;acional para la Erradicación del Paludismo (CNEP), CE_ 

mo una dependencia directa del propio Secretariado de Salubridad y -

Asistencia. 

A partir del mes de diciembre de 1955, la CN'EP; comenzó forma~ 

mente sus trabajos. Por tanto, ya en 1956, se procedió a reali-­

zar la fase preparatoria, estableciendo err el Pa!'.s catorce zonas -­

CNEP. En esta fase, se determinó el área palúdica de México, que­

comprendta l' 150, 000 Km; 1 equivalente a~ 58 .2% del Tenitorio - - -

Nacional, con 64 ,252 localidades y una población que representaba -

el 53. U: del total en ese año. 

De manera experimental, a partir de 1962, en iíreas circunscr,!. 

tas y con miras a encontrar la solución de la pet:sistencia de la - -

transmisión, se efectuaron diversos planes experimentales de campo, 

con duración aproximada de dos años cada uno, en áreas selecciona--
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das por sus altos niveles de transmisión, en los que, como prome­

dio, viv!an entre cien mil y doscientos mil habitantes. As:l, se­

ensayaron en forma aislada y combinada, medidas tales como: 

a) Aplicación de DDT, con periodicidad trimestral, en do-

sis de 2 gr., por metro cuadrado. 

b) Aplicación de DDT, con periodicidad cuatrimestral, en 

diferentes dosis, por metro cuadrado. 

e) F:l suministro colectivo de medicamentos antipalúdicos en 

dosis quincenales. 

d) AplicaciOn de Baytex (O,O-dimetil...0-4-(metil mercapto)-

3-metil fenil tiofosfato), como larvicida a razón de 25 gr./hect.ii-

rea de cri~dero, con periodicidad semanal. 

e) Aplicación de HCH como sustituto de DDT. 

f) Aplicación de nebulizaciones imagocidas con DDT y HCH. 

g) Aplicación cuatrimestral de DDT, en dosis de 2g./m~, -

complementada con la pesquisa domiciliaria bimestral o mensual de -

enfermos febriles y el suministro de tratamientos de cura radical a 

los enfermos palúdicos con cloroquina y primaquina durante cinco -

dtas y, 

h) La ejecución de un rociado domiciliario con DDT, mante-

niendo su efectividad por medio de aplicación mensual de insectici­

das en superficies nuevas o deterioradas, de la pesquisa domicili!!_ 

ria de febriles y el tratamiento oportuno de los enfermos, como ac­

. tividades encomendadas a un trabajador responsable de ellas en un -

área limitada. 

Al finalizar 1969 se registró u~ mayor número de casos en el­

área de ataque de los esperados con base en los datos de los años -

anteriores y por otro, se des~rrollaban brotes de alguna considera­

ci6n o· el restablecimiento de la transmisión, en diferentes partes 
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del área que aún estaba clasificada en fase de consolidación. Esa -

reintroducción del Paludismo se originó como consecuencia de la vul­

nerabilidad propiciada por los movimientos migratorios de carácter -

principalmente agr!cola, con fines de colonización y recolección de 

cosechas, hacia áreas de alta receptividad para el padecimiento, 

ubicadas en su mayor parte. en los estados de Veracruz, Tabasco, -

Campeche, Yucatán, Quintana Roo, Michoacán, Sinalon y naja - -

California Sur. 

Al iniciarse 1970, las autoridades superiores, conscientes de 

la situación que habla venido prevaleciendo en el rrograma y, con -

miras a aliviarla en la medida de lo posible, acordaron que se in-­

crementaran los trabajos en un área seleccionada del Pa!s, para lo 

cual, primeramente se regionalizó el Territorio Nacional, estable­

ciéndose tres regiones, a saber: 

-Región de la Vertiente del Golfo de México y Pen!nsula de 

Yucatán; con los estados de Quintana Roo, Yucatiín, Campeche, 

Tabasco, Vera cruz, Hidalgo, San Luis Po tos!, Querétaro; 

Tamaulipas, Nuevo León y Coahuila, as! como parte de los estados -

de Chiapas, Oaxaca, Puebla y Guanajuato. 

-Región de la Vertiente Sur del Oceáno Pacifico; con los esta­

dos de Michoacán, Guerrero, Morelos, México y Tlaxcala, así. como 

gran parte de Chiapas, Oaxaca, Guanajuato y Puebla, incluyendo -­

además, al Distrito Federal. 

Región Noroeste del Pa!s. Esta quedó conformada por los esta-­

dos de Jalisco, Colima, Aguascalientes, Zacatccas, Nayarit, 

Sinaloa, Durango, Chihuahua, Sonora, Baja California Norte y - -

Baja California Sur. 

La lucha que México ha emprendido a partir de 1956, contra el­

Paludismo, se erigió sobre una doctrina integrada por cuatro puntos 

esenciales: 
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l.- Agot8:~i~~o ·esPon~áneo de las infecciones palúdicas. 

La. ~p.er~e~ia,-_·_ 1.8: obeiervación cl:!nica y los estudios d~ labo­

.ra~orio han de~stt'ado que, las 'infecciones producidas por L., - -

· falciparum. se· _agotan espontáneamente, sin tratamiento, en un lal!, 

so de nueve a doce meses. Para f.!. ~. este lapso es de dos a -

tres años, siendo extremadamente rat'ae las infecciones que duran -

más. Las debidas a !:_ ~ s\Jelen durar hasta por tndnta o -

cuarenta años, pero al cabo de tres años, aproximadamente del pri!!,_ 

cipio de la infección, el parásito pierde la propiedad de transmi-­

tirse por medios naturales, al dejar de ser infectante para el mos­

quito. 

Estos hechos, permiten esperar que, cuando un mecanismo cual 

quiera impida la transmisión de parásitos de enfermos a persona e sa­

nas durante el tiempo suficiente para que las infecciones palúdicas­

ya resistentes, se agoten o pierdan su capacidad de transmitirse, -

el Paludismo se habrá eliminado por no haber más plasmodios infecta!!, 

tes. 

2.- Endofilia de los anofelinos transmisores. 

Otro hecho de observación general es que, con excepción de po­

cas regiones, la transmisión del ·Paludismo la efectúan los anofeli­

noe que tienen el hábito de picar frecuentemente al ser humano y re­

posar en el interior de su vivienda, es decir, que son endófilos. 

3 .- Ac.ción persistente de ciertos insecticidas. 

Algunos insecticidas, una vez aplicados en el interior de lns­

viviendas humanas, mantienen su acción letal persistente hacia los 

· anofelinos vectores del Paludismo, durante largo tiempo. 

La aplicación periódica de estos insecticidas en las paredes i,!!. 

ternas de las habitaciones humanas y otros sitios convenientes, CO,!!. 

vierten a dichas viviendas en "trampas mortales" para los anofeli­

nos transmisores del:- Paludismo, por la endofilia citada. 
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4 .- Acción eficaz de las drogas antipalúdicas. 

El empleo [utinario de drogas antipalúdicas profilácticas, su­

presoras y de curación radical, según la etapa del Programa y las -

circunstancias del problema, al destruir los plasmodios en el ser -

humano, logran la erradicación del Paludismo, solas o asociadas a• 

otras medidas de lucha antipalúdica. 

Estrategia Clásica. 

En los inicios del Programa (1956-1960) la CNEP, se apegó a­

la estrategia clásica, sustentada por la Organización Mundial de la 

Salud (OMS), basada en el agotamiento natural de infecciones palú­

dicas, la aplicación domiciliaria de insecticidas de acción persis­

tente. 

Para llevar a efecto la estrategia antes citada, se estructuró 

el Programa Nacional, con tres niveles jerárquicos: 

-Nivel Central; correspondiente a la Vocal ta Ejecutiva, en -­

México, D. F., encargada de marcar pol!ticas y técnicas • 

.:.Nivel Zonal; de cor8cter ejecutivo, configurado por catorce -

zonas en las que se dividió el área palúdica del Pats. 

-Nivel de Campo; de tipo aplicativo, conformado por los dis-­

tintos sectores y brigadas de rociado y búsqueda de enfermos; l~s -

cuales, a partir de 1966, se agruparon en setenta y siete distri-­

tos. 

La utilización del DDT, como Única medida básica de ataque, 

· dió resultados notables, ya que al finalizar la cobertura integral­

llevada a cabo durante cuatro años consecutivos¡ para 1961, el 75% 

del área palúdica del País, pasó a fase de consolidación, es. decir, 

en la que la transmisión natural ael Paludismo se habta interrumpido. 

En el 25~ restante,. el Paludismo residual, fue objeto de estudios­

especiales, tendientes a conocer las causas de su persistencia, 
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para. poder establecer las medidas más apropiadas, con miras a su -

resolución. 

A partir de 1976,. la endemia palúdica, no obstante permane­

cer focalizada en ciertas áreas, principalmente de la RegiGn de la­

Vertiente Sur del Océano Pa.c!fico, presentó un recr~decimiento y­

una dispersión, afectando, sobre todo, e.l área limitante con l~­

República de Guatemala y con Belice, por la intensa inmigración -

de centroamericanos¡ aunados a la aparición de brotes epidémicoe­

en distintos lugares de las tres regiones mencionadas. 

Sifl: embargo, para 1983 1 ante la dif!cil situación económica­

por la que atraviesa el Pat:s, por acuerdo superior y acorde con -

la pol!tica gubernamental, se llevó a cabo la reestructuración del­

Programa. De tal suerte, la Comisión Nacional para la Erradicación 

del Paludismo, se transformó en una Dirección de Lucha contra el -

Paludismo, la que, además de introducir loa cambios para raciona=. 

lizar las actividades de acuerdo a la situación epidemiológica del -

padecimiento de cada región, área y localidad,.· ha establecido las 

prioridades de atención a las mismas, para el logro de los obje­

tivos. 

Por lo tanto y como consecuencia de lo antes mencionado, la e!. 

trategia se enfoca actualmente hacia los siguientes postulados: 

-Intensificar las actividades antipalúdicas en las localidades­

de mayor incidencia, ubicadas en los estados de: Campeche, Chiapas, 

Guerrero, Michoacán, Nayarit, Oaxaca, Sinaloa, Tabasco, - - - -

Quintana Roo, Chihuahua, Veracruz, Jalisco, Durango y Sonora. 

-Promover principalmente, a través del Subcomité de Salud de­

los Comités de Planeación y Desarrollo Estatal (COPLADE), la par­

ticipación coordinada de las instituciones del Sector Salud y - - -

Seguridad Social. 
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-Promover la organización de la comunidad y capacitarla para o!?_ 

tener su participación activa y consciente en la notificación y tra­

tamiento de casos. 

-Basar la búsqueda de enfermos fundamentalmente en la notifica­

ción. El pe~sonal que actualmente realiza la pesquisa domiciliaria­

de febriles, orientará su trabajo principalmente a la promoción de 

la notificncidn. 

-Promover mecanismos para el control de loa movimientos de po-­

blació'n y establece-r la debida coordinación con los centros de pro-­

ducción que contratan trabajadores eventuales; con las dependencias 

que realizan obras de desarrollo y con las autoridades de migración­

en el área fronteriza del sur. 

-Organizar los distritos prioritarios, proporcionandoles, en­

la medida de lo posible, los recursos que requieren para su correc­

to funcionamiento. 

-Impulsar las actividades de saneamiento antipalúdico de acuer­

do a las caracter!sticas ecológicas de las localidades prioritarias. 

-Orientar al personal de los SerVicios Coordinados 'de Salud - -

Pública de los Estados y de Paludismo, con el propósito de lograr -

una adecuada integración del Programa. 

-Promover investigaciones relacionadas con el problema de 

Paludismo, encaminadas a mejorar la efectividad del Programa.. 

-Integrar el Programa de los Servicios Coordinados de Salud 

Pública p~r etapas sucesivas, es decir, de acuerdo con la magnitud 

del problema, o sea, iniciar en los estados que se encuentran en -

fase de mantenimiento, continuar el proceso en los que están en fa­

se de <::onsalidación y terminarlo en los que tengan áreas en fase de 

ataque. 
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RESULTADOS 

Las publicaciones que se utilizaron, fueron setenta y cuatro -

en su totalidad, entre las que se encuentran cincuenta y dos arttc~ 

los de diversas revistas: American Journal Pathology, American - -

Society Clinical Pathology, Life Sciences,· Transactions Royal - -

Society Tropical Medicine and Hygiene, Southeast Asian Journal - -

Tropical Medicine Pub. Hlth., American J. Trap. Med. Hyg., Journal 

of Parasitology, Japan Journal Experimental Medicine, lndian - - -

Journal Medicine Research, Acta Haematology, Journal Tropical - -

Medicine and Hygiene, Bulletin World Health Organization, Indian -

Pediatrics, The American Journal Medicine Sciences, Experimental -

Parasitology, JAMA, The Journal Infectious Diseaees. 

También se utilizaron libros de Parasitologta: Introducción a-' 

la Parasitolog!a, Textbook of Parasitology, dos de Pareeitologta -

Cl!nica, Paraeitolog!a General, Advances in Experimental Medicine­

and Biology Inrounity to Blood Parasites of Animals and Man, 

Parasitologta del Paludismo, Parasitolog!a Médica. 

Igualmente, se consultó un Manuat' de Parasitolog!a,' un Manual 

de Diagnóstico Microscópico de Paludismo, un Libro de Heµiatologta,­

un Libro de Medicina Interna, cinco Informes Técnicos de la O.M.S., 

referentes al Paludismo y, un Infame General para Person81 Médiéo, 

Paramédico, Magisterio y Técnico en Salud Pública de la· S.S.A. 
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DISCUSION 

El Paludismo, que ocupaba uno de los primeros lugares a prin­

cipios de siglo, como enfermedad causante .de una gran tasa de mort.!. 

lidad en la población mundial 1 ha sido casi erradicada en varios -­

pa!ses, principalmente desarrollados y,. en loe paises subdesarro­

llados, se ha controlado efectivamente, sin llegar aún a su to-­

tal erradicación. 

En México, hasta hace dos años, el Paludismo se habh contro­

lado en varias zonas del Pa!'.s, por ejemplo, en Acapulco hasta un 

92 - 94% 1 debido a que la anterior Dirección de Luc~a contra el -

Paludismo se hacta cargo de la compra y distribución de insectici­

das y me~icamentos para toda la población de la República. Pero, a 

causa de la descentralización gubernamental, esta l>irección desapa­

reció .Y actualmente, cada estado se hace cargo de su propio control 

viéndose gravemente afectada ln población. 

El control de Paludismo en México1 se efectúa considerando -

principalmente al vector y parásito. F.n. lo. que respecta a los vec­

tores1 se han efectuado varias medidas de control f!sicas, biolé&!. 

cae y quhiicas 1 como son, relleno de pantanos, drenado de r{os y­

pantanos 1 promociones poblacionales para que cooperen en dichas -

obras. El rociado de insecticidas como el DDT1 en per!odos de - -

seis meses. Se han aplicado antilarvarios, principalmente en r!os­

y pantanos, por medio de nebulizaciones con Tenefox (0,0-dimetil -

fosforotioato 0 1 0-diester con 4 14-tiodifenol) y Fenthion (O,O-di­

.metil-0-4-(metil mercapto)-3-metil fenil tiofosfato). En caso de -

brotes epidémicos, se hacen rociados domiciliarios. También la -

utilización de mosquitos del género Toxorenguitis uno de los mejo­

res predadores del mosquito Anopheles. 

El control larv!:voro, se efectúa mediante el uso de peces del­

género !lli.!!!!, y la utilización de bacterias patógenas, como son 
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~ turigienaes, de este género,. existen catorce serotipos,­

de los cuales, solamente ea utilizado el H-14, por ser el más -

efectivo. 

El pará'sito ee controlado mediante. el uso de medicamentos. -

La quimioterapia común, ea la administración de cloroquina 150 mg., 

y/o p't'imaquina 15 mg. 1 dependiendo de la. edad es la dosis y la -

utilización de uno y otro o ambos, va de acuerdo al curso de la e.!!. 

fermedad. Tauibién se dan pláticas y proya.cc.iones sobre educación -

sanitaria a la población en z.onae endémicas. 

Hoy en d!a, la Dirección de Control de Enfermedades - - ... -

Transmisibles por Vector y Zoonosis, se hace cargo de las funcio·­

nes antes mencionadas, además de dedicarse a la constante búsqueda 

de enfermos por redes de notificación ubicadas en las catorce 1onas­

endémicas pi;eestablecidas, para dar un tratamiento, lo más adecua­

do posible. 

En México no se puede hablar de una erradicación, sino de un -

control de Paludismo, debido a varios factores como son: 

l) Falta de participación de la población. 

2) Factores migratorios. 

3) Resistencia de los parásitos a los medicamentos. 

4) Factores administrativos: falta de recursos 

econOmicos. 

5) Falta de personal capacitado. 

6) Problemas pollticos y laborales. 

7) Descentr~lizac:ión gubernamental, desapsr~ciendo 
la Dirección de Lucha contra el Paludisoo. Ac.-­

tualmente, la Dirección de Control de 

Enfermedades Transmisibles por; Vector y - -

Zoonosis, se dedica a las enfermedades siguien­

tes: Paludismo, oncocercoeis, cisticercosis y 

dengue. 
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La información que se tiene en México respecto al Paludismo, -

es muy restringida, ya que difícilmente se puede adquirir, sola-· 

mente se obtienen entrevistas con los empleados de la Dependencia -

que se hace cargo del control de esa enfermedad. 

El estudio del Paludismo a nivel mundial es muy extenso y por­

tento, la información ea amplia en todos aspectos (historia epid.!, 

miológica, nombre de la enfermedad, diagnóstico, tratamiento, -

profilaxis, etc.). 

Con respecto a México, los estudios efectuados, han sido re-­

gistrados por la OMS/OPS (Organización Mundial de la Salud/--­

Organizaci6n Panamericana de la Salud) y de esta fuente, fueron -

obtenidos. 
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CONCLUSIONES 

El estudio bibliog~iifico realizado en torno al parásito - - - -

!:. ~. causante del Paludismo terciana, da a conocer la evolu­

ción de esta enfermedad, desde que el Paludismo ocupaba uno de los 

primeros lugares como causa importante de mortalidad a nivel mun­

dial, hasta hoy en d!a, que casi ha sido erradicada en los paf.ses 

desarrollados y controlada en los subdesarrollados. Lo anterior i~ 

fotma la importancia de la enfermedad a través de los años, tante­

a nivel social como econ6mico en la República Mexicana y demás pa:f.-

ses. 

El Paludismo producido por h ~ es el que· en mayor porcen­

taje se encuentra en el Pa!s, de acuerdo a estadleticaa de la ant.!:_ 

rior DirecciOn de Lucha contra el Paludismo (DCLP). 

La información que hay de Paludismo terciana en México, es -

extensa, dados los estudios poblacionales efectuados desde el nac,!. 

miento de la Campaña de Lucha contra el Paludismo por los años de 

1960 haeta 19BS, en que desapareció la DCLP. 

Actualmente no se puede hablar de una erradicación total de e.!!. 

ta enfermedad en México, dados los múltiples problemas que se han 

presentado por la descentrali21:ación gubernamental que causó la des.!. 

parición de varias dependencias, entre las cuales se encontraba -

la DCLP y esto tuvo como efecto una reducción notoria en el con­

ti:ol de esta enfermedad, que se ve reflejado en un deterioro de la 

econom!a y progreso nacional. 
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