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ARTICULO ORIGINAL

Caracterizacion de la transmision de Plasmodium malariae
en cuatro regiones colombianas endémicas de malaria

Juana Vergara ', Silvia Hurtado ', Victor H. Alvarez ?, Myriam Arévalo °, Sécrates Herrera °

" Instituto de Inmunologia, Universidad del Valle, Gali, Colombia.
1 Departamento de Epidemiologia, Ministerio Macional de Salud, Bogetd, D.C., Colombia.
*Escuala de Bactericlogia v Laboratorio Clinico, Universidad del Valle, Cali, Colombia,

En Colombia, la deteccion del nimero de casos de infeccion por Plasmodium malariae
muestra una distribucion porceniual focalizada en la Costa Pacifica, donde alcanza un 95%,
en contraste con el 5% de casos mds esporadicos que se prasentan en ofras regiones. El
departamento del Valle del Cauca aporta el 85% vy el 15% restante corresponde a los
departamentos de Choed y Cauca. La regidn de Zacarias aporta el 70%, seguida por las
regiones de Citronela, Puerlo Merizalde, Anchicaya, Meseta y Boca Dagua, regiones que
conjuntamente contribuyen con el 30%.

En un estudio transversal, realizado en 1997 mediante gota gruesa en la poblacidn de Zacarias,
se encontrd una frecuencia de 9,1% de casos de P malarias. Se usaron muestras de donantes
infectados con gametocitos de P malariae para alimentar mosquitos Anopheles albimanus vy
reproducir exitosameante &l ciclo ex vive. Se analizaron 242 plasmas obtenidos de individuos
de Zacarias y Punta Soldado (Valle) y Pizarro (Chocd) para determinar la presencia de
anfticuerpos especificos para P malariae. Se encontré que el 9,1% contenia anticuerpos
identificables por la técnica de Elisa contra una preparacion cruda de anfigeno y que el 42,1%
presentaba anticuerpos contra el péptido sintético (NAAG),, derivado de la proteina
circumesporozoito (CS). En 50 muestras analizadas de la region del Bajo Guaviare, se encontrd
presencia de anticuerpos confra (NAAG), en el 16%. Los resultades de este estudio muestran
una gran delimitacion de los casos de la Costa Pacifica, al drea de Zacarias, indicando
también la posible presencia de esle parasito en otras regionas dal pais.

Palabras clave: malaria, P malariae, anticuerpos, péptidos, Anopheles.

Characterization of Plasmodium malariae transmission in four malaria endemic
regions in Colombia

The number of cases of Plasmodium malariae in Colombia shows a percent distribution
concentrated in the Pacific Coast where it reaches 95% compared with 5% of casual cases in
other areas of the country. Valle del Cauca region presents 85% of the cases, while 15% of the
remaining cases correspond to Chocéd and Cauca regions. Zacarias has 70% of the cases,
followed by 30% in the areas of Citronela, Puerto Merizalde, Anchicaya, Meseta and Boca
Dagua.

An aclive search for malaria cases in Zacarias (Buenaventura) using thick smears
demonstrated a prevalence of 9.1% of P malariae cases. Blood samples of gamstocyle carriers
were used o feed Angpheles albimanus mosquitoes and the reproduction of the sporogonic
malaria cycle was successfully achieved, The presence of specific antibodies to P malariae
was analyzed in 242 plasma samples obtained from individuals living in Zacarias and Punta
Soldado (Valle), as well as in Pizarro (Chocd). It was found that 8.1% of the samples had
specific antibodies as determined by an Elisa technique using a P malariae crude antigen
preparation, whereas 42.1% of the samples showed specific antibodies when Elisa was
performed using the (NAAG), synthetic peptide derived from the circumsporozoite (CS) protein.
Samples from Bajo Guaviare region displayed a prevalence of 16% of anti-(NAAG), peptide
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antibodies. These results suggest that Zacarias on the Pacific Coast is the main focus of B
malariae cases, but also that transmission of this parasite species coud occur in other regions

of Colombia not yel reported.

Key words: malaria, P malariag, antibody, peptides, Anopheles.

Entre las enfermedades transmitidas por vectores,
la malaria es la principal causa de enfermedad y
muerte a nivel mundial (1}. Cerca de 2.400
millones de personas, 40% del total de la poblacion
mundial, vive en dreas malaricas en riesgo de
contraer la enfermedad. Se estima que
actualmente se producen entre 300 y 500 millones
de casos por ano, los cuales generan de 1,5 a
2,7 millones de casos letales, principalmente entre
nifos menores de 5 afos y mujeres embarazadas
(2). En los altimos 20 anos, en América se ha
registrado un aumento permanente de la malaria.
Mientras en 1974 se informaron cerca de 270 mil
casos en una poblacion expuesta a la malaria
estimada en 721 millones de personas, el nimero
de casos registrados en 1996 fue mas de 1 millon
en 2.400 millones de personas expuestas.
Ademas de este incremento significativo, se
conoce gue existe un importante subregistro de
casos, hecho que implica gue el ndmero real de
Casos es aun mayor.

El pais con mayor prevalencia de malaria en la
region es Brasil, donde anualmente se registran
alrededor de 500 mil casos (3). En Colombia, en
1997, se informaron 180.970 casos de los cuales
63,3% fueron causados por Plasmodium vivax,
36,3% por Plasmodium falciparum, 0,3% se
registraron como infecciones mixtas y solamente
el 0,1% fueron causadas por Plasmodium
malariae. A pesar de su amplia distribucién, en
Colombia la malaria tiene mayor prevalencia en
las regiones de Antioguia y de la Costa Pacifica
(4). Sin embargo, estudios recientes sobre la
transmision de malaria en la Costa Pacifica indican
que la region aporta alrededor del 20% de la
incidencia nacional anual discriminada en 67,4%
por B falciparum, 28,5% por P vivax y 4,1% por
E malariae (5).

Estas cifras revisten gran importancia
epidemioldgica debido a que la poblacion expuesta
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en el Litoral Pacifico representa solamente
alrededor del 2,2% de la poblacion nacional (8), y
a que la proporcion de casos de P malariae, a
pesar de su baja incidencia nacional, representa
en el Pacifico cerca del 85% de los casos. Se
considera que F malariae es el mas antiguo de
los parasitos de la malaria humana (7) y que debido
a la prolongada interaccion pardsito/hospedero,
la adaptacion del parasito al hombre es mas
evolucionada que la de las otras especies, locual
genera un menor dafo y una sintomatologia mas
benigna (fiebre cuartana) (8). Sin embargo, a pesar
de no inducir mortalidad por enfermedad aguda,
la persistencia crénica del parasito en el
organismo causa gradualmente una hipertrofia
esplénica mayor que la producida por las otras
especies de Plasmodium, Luego de varios anos
de infeccion recurrente, esta especie produce un
sindrome conocido como 'necrosis cuartana'
consistente en anemia, leucopenia y deposito de
pigmento malarico en los drganos. Esta condicion
clinica se acompana de dano renal, caracterizado
por albuminuria, nefritis parenquimatosa crénica,
edema generalizado vy, finaimente, cambios
intersticiales con alteracién cardiovascular
asociados con las recrudescencias periodicas de
la enfermedad (9).

La respuesta humoral inducida por F malariae se
caracteriza por una significativa estimulacién
policlonal de linfocitos B con una abundante
produccion de anticuerpos inespecificos, en lanto
gue sélo una pequena parte de ellos tiene alta
especificidad por el parasito (10).

Su baja prevalencia en Colombia vy la localizada
distribucion geografica hacen de la malaria por P
malariae una enlidad a la que se le presta poca
atencién médica y epidemiologica a pesarde gue
podria estar causando patologia renal crénica, no
diagnosticada en las poblaciones endémicas. Ante
la inexistencia de informacion especifica sobre
esta especie en Colombia, se realizo el presenta
trabajo en el cual se describen algunas
caracteristicas epidemiclégicas e inmunoclégicas
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en cuatro poblaciones colombianas: Zacarias y
Punta Soldado (Valle), Pizarro (Choco) y Bajo
Guaviare (Guaviare). Estos resultados sugieren
que la transmision de P malariae podria no ser
tan localizada como se consideraba previamentea.

Materiales y métodos

Areas de estudio, censo de poblacion y
de vivienda

El estudio se realizé en 3 localidades de la Costa
Pacifica (Zacarias, Pizarro y Punta Soldado) y 6
localidades de la region del Bajo Guaviare,
seleccionadas por ser sitios de permanente
transmision malarica, en los cuales el Instiluto de
Inmunologia del Valle adelanta estudios
epidemiolégicos. Las localidades de la Costa
Pacifica tenfan antecedentes de transmision de
F malariae de acuerdo con los registros del
Servicio de Erradicacion de la Malaria, mientras
que ne existen antecedentes de transmision en
el Guaviare, razon por la cual se consideraron
estas comunidades como poblacién control.

La poblacién de Zacarias cuenta con un tolal de
752 habitantes, 43% hombres y 57% mujeres. La
distribucion porcentual de personas por edad es
COmMo sigue: menores de un ano, 5,7%;de1as
anos, 14,7%; de 6 a 15 afos, 28,6%; de 16 a 45
anos, 35%, y mayores de 45 afos, 37%; tiene 82
viviendas con un promedio de 9 personas por
vivienda. Punta Soldado esta compuesto por 432
habitantes, 48% hombres y 52% mujeres,
distribuidos asi: 0 a 5 anos, 25%; 6 a 20 anos,
20%: 21 a 45, 35%, y mayores de 45, 20%; cuenta
con 74 viviendas con un promedio de 6 personas
por casa. Pizarro, drea urbana del municipio del
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Bajo Baudo, consta de 5.017 habitantes, 51%
hombres y 49% mujeres. Su distribucién por
grupos de edad es: 0 a 5 anos, 15%: 6 a 20 afios,
26%; 21 a 45 anos, 42%, y mayores de 45 anos,
17%. Cuenta con 642 viviendas. Bajo Guaviare
consta de 1.859 habitantes divididos en 6 grupos
etnicos diferenciados entre si por rasgos cullurales
y esencialmente porla lengua que hablan: Guahibo
(27,4%), Piapoco (22,7%), Piaroa (20,2%),
Puinave (12,3%), Curripaco (9,4%) y Cubeo
(0,7%). La poblacion mestiza (7,3%) esta
compuesta por colonizadores del interior del pais.

Plasmodium malariae en Colombia
y dreas de esludio

De acuerdo con el registro de casos de infeccion
por F malariae suministrados por el Ministerio de
Salud, durante los afios 1990 a 1997 se observd
un promedio de 53 casos anuales, con un minimo
de 32 y un maximo de 92 casos/ano, de los cuales
aproximadamente 80% fueron informados en e
depariamento del Valle del Cauca y originados
principalmente en el municipio de Buenaveniura
(4)(cuadros 1 y 2). 85% del total de casos anuales
por P mafariae a nivel nacional lo aporta la Costa
Pacifica; de ellos, 85% proviene del departamento
delValle del Cauca, de los cuales Zacarias aporta
alrededor de 70%, Punta Scldado 0 a 3%, Pizarro
0 a 5% y las demas localidades aparecen menos
definidas. Las localidades estudiadas del Bajo
Guaviare no presentan registro de malaria por P
malariae.

Estudio transversal de malaria

Debido a la transmisién continua de malariay a
su cercania a Buenaventura y Cali, Zacarias fue

Cuadro 1. Casos de malaria en Colombia, Comparacion entre el numero total de cazos/ano y |a proporcion de casos de P

malariae en Colombia y en la Costa Pacifica.

Colombla Costa Pacifica
Ano Total casos P malariae Total casos P. malariae
de malaria n % de malaria n W
1980 99.489 B7 0,06 25903 65 0,20
1991 184,156 92 004 40,154 82 020
1952 184.023 37 002 45.955 a7 010
1993 129.377 B3 0,04 23.730 45 020
1994 127,218 40 0,03 16,899 39 020
1995 187.082 41 0,02 22.001 39 020
1996 131.438 46 0,03 14.523 45 0,30
1097 180,970 52 0,03 11.578 52 040




VERGARA J.,, HURTADO S, ALVAREZ VVH,, AREVALC M., HERRERA 5.

Cuadro 2. Distribucion de casos de B mafariae en Colombia.
Casos de F malariae durante los afos 1990-97.

Afno Colombia Costa Pacifica
Valle Chocd Cauca Otros

1990 67 51 B & 2
1991 g2 B4 5] 2 0
16892 ar 27 3 7 0
1983 53 25 168 A 3]
16084 40 a1 7 2 0
1885 41 az 5 a a
1986 4G 45 0 a 1
1997 105 96 0 it 0

* Meta, Guaviare y Tolima

seleccionada hace varios afios como poblacion
estudio. Observaciones preliminares indicaron gue
una alta concentracion de casos de malaria (4,1%)
de esta localidad se debian a P malariae (5); asf,
se realizo 1a revision de registros de malaria del
Ministerio de Salud durante el periodo 1990-12997
y se adelanté un estudio de corle transversal en
la localidad. En octubre de 1997 se realizo un
censo de poblacion y de vivienda y, a la vez, la
busqueda activa de infeccién malérica por la
técnica de gota gruesa (11), casos que fueron
evaluados a través de la observacion microscopica
en 100 o mds campos con 2 lecturas indepen-
dientes. La parasilemia se calculd considerando
el nimero de parasitos contados en presencia de
200 leucocitos y expresados como parasito/ul.
Igualmente, se construyd una base de dalos sobre
los aspectos socioeconomicos de la poblacian.

Obtencidn y procesamiento de las muestras

El célculo del tamano de la muestra se realizd
teniendo en cuenta el tamano de la poblacion de
las dreas de estudio (Zacarias, Punta Soldado,
Pizarro y Bajo Guaviare), la prevalencia esperada
de casos de malaria y el resultado mas alejado
de la prevalencia de malaria por arriba y por abajo
usando el programa Epilnfo 6. El célculo indicd
que, para un nivel de confianza de 99%, conuna
prevalencia de 30%, el tamano de la muestra
minima por estudiar era de 118 en Zacarias, 48 en
Punta Soldado, 50 para Pizarro y 46 para Bajo
Guaviare. El analisis seroldgico se realizd
utilizando 282 muestras de plasma de voluntarios
de las regiones de Zacarias (n=142), Punta
Soldadoe (n=50), Pizarro (n=50) y Bajo Guaviare
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(n=50); las muestras se tomaron por venopuncion
braquial en tubos que contenian heparina como
anticoagulante. Parte de los plasmas utilizados
pertenecen al banco de muestras del Instituto de
Inmunologia, utilizados en otros estudics
(5,13,28). Las muestras se separaron en plasma
v globulos rojos por centrifugacion durante 10
minutos a 1.500 rpm. El plasma obtenido se
mantuvo a -70 °C hasta su evaluacion.

Estudios seroldgicos

Los anticuerpos especificos contra P malariae se
determinaron por una prueba de inmuno-
fluorescencia indirecta (IFl) y por la técnica de
Elisa. Las laminas para IF| se prepararon a partir
de sangre de un paciente infectado con P malariae
con un recuento de 150 parasitos en 200 leuco-
citos (aproximadamente, 6.000 parasitos/pl). La
sangre con 0,2% de parasito/pl se lavd 3 veces
mediante centrifugacicn con bufferfosfato (PBS).
Luego de descartar la capa de leucocitos, los
gldbulos rojos parasilados se resuspendieron en
PBS con 2% de alblimina bovina hasta obtener
un hematocrito de 1%. Cada pozo de la lamina de
fluorescencia se cubrié con 10 pl de la suspension
y 5& almacend a -70 °C hasta el momento de su
utilizacion.

La prueba IFl se realizd con los sueros humanos
diluidos seriadamente en PBS a partir de 1:20.
Como segundo anticuerpo, se utilizd un suero de
conegjo anti-lgG humana, marcada con fluoresesina
(aH-1gG-FITC) y diluida en PBS 1:100, siguiendo
la tecnica descrita previamente (12).

La prueba de Elisa se realizd utilizando como
antigeno el peptido (NAAG), correspondiente a un
epitope B inmunodominante derivado de la region
central repetitiva de la proteina CS de P malariae
{13). Este péptido se sintetizd utilizando la técnica
F-moc (14), en un equipo Advanced Chemtech
396 MBS. El péptido se diluyd a una concentracion
de 1pg/ml v se agregd a las microplacas de 96
pozos (100 pl/pozo) para después incubarlo
durante 16 horas; luego, cada pozo fue saturado
durante 1 hora con una solucion de PBS gque
contenia 0,05% Tween-20 y 5% de leche sin lipidos
(fat free mifk). El plasma diluido 1:200 en PBS se
agregd a cada pozo por 1 hora y se incubd a
temperatura ambiente en camara humeda.
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Después de 4 lavadas con PBS + 0,05% Tween-
20, las microplacas se incubaron una vez mas
por término de 1 hora con anti-lgG humana
marcada con fosfatasa alcalina diluida 1:1000 en
PBS-Tween-leche. Luego de 4 lavadas
adicionales, se agrego una solucion sustrato que
contenia 1 mg/ml de p-nitrofenilfosfato diluido en
bufferde dietanolamina. Luego de una incubacién
de 30 minutos a temperatura ambiente, la
densidad dptica de la reaccion se leyd a 405 nm.
Se establecio un punto de corte sumando 3 veces
la media al valor obtenido de la lectura de cada
muestra sin péptido.

Infectividad de mosquitos
Anopheles albimanus a P. malariae

El mosquito Anopheles albimanus es una de las
especies vectoras de malaria mas ampliamente
distribuidas en el continente americano. Este
maosquito es considerado el vector mas importante
de la Costa Pacifica colombiana. Para determinar
la susceptibilidad de A. albimanus a la infeccion
por P malariae se realizaron experimentos de
infeccion artificial de mosquitos previamente
colonizados (15), utilizando sangre parasitada
proveniente de pacientes de la region de Zacarias.
La alimentacion infectiva se realizo en jaulas con
300 a 500 mosquitos hembra, ulilizando lubos
alimentadores de vidrio cubiertos con membranas
artificiales. Los mosquitos fueron expuestos a
infeccién con muestras de sangre provenientes
de pacientes infectados con P. malariae, las
cuales fueron mantenidas a 37 °C para evitar la
exflagelacion del parasito. Los mosquitos fueron
expuestos durante 20 minutos a infeccién con
muestras de sangre que presentaron rangos entre
4.000 y 6.000 parasito/ml; inmediatamente
después, se retiraron las hembras que no se
alimentaron. Entre 10 y 25 hembras infectadas
de cada lote se disecaron el dia 12 después de la
infeccion para detectar ooquisties en sus
estdmagos. Entre los dias 15 y 20 despues de la
alimentacion, las glandulas salivares se disecaron
para recolectar lcs esporozoitos almacenados en
sus lobulos distales y demostrar asi la
susceptibilidad a la infeccion por £ malariae. El
nimero de esporozoitos se estimo microsco-
picamente, realizando el recuento en un
hemocilomeltro con el objelivo de 40X,

FPLASMODIUM MALARIAE EN COLOMBIA

Resultados
Prevalencia de Plasmodium malariae

La presencia de malaria en la comunidad de
Zacarias se evalud en los meses de febrero, mayo,
agostoy octubre de 1997 mediante una blsqueda
activa por la técnica de gota gruesa. Se
examinaron 206 gotas gruesas, 66 (32%) de las
cuales resultaron positivas. La relacion infeccion/
especie fue de 60,6% para P. falciparum, 30,3%
para P vivaxy 8,1% para P. malariae (cuadro 3).
El rango de parasitemia observada para P
falciparum y P vivax estuvo entre 200 y 11.400
parasitos/pl, mientras que para P malariae fue de
80 a 1.600 parasitos/pl. En estudios previos de
muestreo masivo en poblaciones de la Costa
Pacifica, el nimero de casos de malaria por P
malanae encentrados en estas zonas fue de 4,1%
(5) ¥ en el presente estudio alcanzdé un valor de
9,1% del total de casos informados en Zacarias.

Respuesta humoral a malaria

La presencia de anticuerpos anti-esporozoitos
medidos por la técnica de Elisa, utilizando como
antigeno péptido sintético (NAAG), , demostro una
prevalencia de 62,0% para Zacarias, 12% en
Pizarro, 30% en Punta Soldado vy 16% para la
regién del Bajo Guaviare en la poblacion adulta
estudiada (cuadro 4). Ademas, se determing la
presencia de anticuerpos anti-CS de Bvivax y B
falciparum en 142 plasmas de la region de
Zacarias, de los cuales 3 plasmas respondieron
a multiples péptidos de las diferentes especies
estudiadas, mientras 8 presentaron anticuerpos
dirigidos exclusivamente hacia el péptido (NAAG),.
El 37% vy el 76% de los plasmas respondieron a
P falciparum y B vivax, respectivamente, Los
anticuerpos contra la forma sanguinea se
analizaron solamente para los sueros de Zacarias,
utilizando la técnica IFI. El andlisis demostrd una

Cuadro 3. Distribucion porcentual por especies de
Flasmodium circulantes en Colombia,

Especie Macional Costa Zacarias Bajo
Pacifica Guaviare

P malariae 0,03 03 9.1 =

A vivax 59,85 4.5 30,3 63,9

R falciparum 30,12 65,1 60,6 36,1
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Cuadro 4, Pravalencia de anticuerpos anti-asporozoitos en
adultos de cualro localidades de drea endémica a malaria

Region M Positivas’
# %
Zacarias 76 47 B2
Punta Saldado 50 15 30
Pizarro 50 6 12
Bajo Guaviare 50 8 16

M: ndmero de muestras analizadas
" Muestiras positivas por Elisa

respuesta posiliva en 10,5% de los plasmas
estudiados, con titulos que variaron entre un 1:20
y 1:320, mientras que los anticuerpos medidos
por la técnica de Elisa con antigeno crudo
mostraron una positividad de 9,1% (cuadro 5).

Susceptibilidad de A. albimanus a infeccidn
por P. malariae

Estudios entomolagicos previos (16}, realizados
con especimenes de anofelinos silvestres de la
Costa Pacifica, indican gue el principal vector de
malaria en esta regién es A. albimanus; sin
embargo, los indices esporozoiticos para P
falciparum y P vivax han sido muy bajos. Debido
a la baja incidencia de la infeccion por P malariae
y al limitado nimero de mosquitos utilizado en
dichos estudios no ha sido posible identificar
mosquitos infectados con P malariae en la
naturaleza. Teniendo en cuenta que A. albimanus
es la especie mas abundante en la region y
aprovechando la disponibilidad de esta especie
colonizada, se probd la infectividad de aislados
silvestres de P malariae. Las gotas gruesas de 5

Cuadre 5. Prasencia de anticuerpos anli-F malariae en
Zacarias, Buenaveniura,

Edad.

Poblacion *

GG * Anticuerpos

sz'l FSI
0-1 & 2 0 0
2-5 19 15 3 0
6-15 41 14 8 4
16 - 45 60 23 28 6
=45 16 12 18 3

! Namaro de individuos estudiados por grupo de edad

GG nimere de casos positivos por gota gruesa

! Anticuerpos anti-esporozoito (Spz) medidos por Elisa
usando como antigeno &l péplido (NAAG),

* Anlticuerpos anti-formas sanguineas (FS) medidos por
Elisa con antigeno crudo
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donantes provenientes de Zacarias mostraron
gametocitemias entre 0,1 y 0,2%. La suscep-
tibilidad a la infeccion fue evidenciada por la
presencia de coguistes en los estémagos de los
mosquitos el dia 12 después de la infeccion y
esporozoitos en sus glandulas salivares desde el
dia 15, en todos los lotes expuestos. Los
mosquitos examinados mostraron un ndmero
variable de 152.000 a 1'725.000 esporozoitos en
27,2% de los lotes expuestos, lo cual demuestra
la capacidad de esta especie para el desarrollo
del ciclo esporogénico completo.

Discusidn

El andlisis realizado en esle esludic indica que el
numero de casos de malaria registrados por el
Ministerio de Salud en el pais y en la Costa
Pacifica cada afio es relativamente estable. A
pesar de que F vivax es la especie predominante
a nivel nacional (65%), en la Costa Pacifica el
principal agente causante de morbimortalidad por
malaria es P falciparum. La menor incidencia de
Pvivax se debe probablemente a la alta
prevalencia de individuos portadores del fenotipo
Duffy negativo (Fy-) resistentes a la infeccion por
esta especie. Al igual que en el ceste de Africa,
F malariae es de baja transmision comparada con
F falciparumy F vivax (17). Esta baja transmision
de infeccion en la region puede atribuirse a
cambios climaticos, al desarrollo de la inmunidad
en la poblacion local y a la disponibilidad de drogas
antimalaricas, al igual que en la India y Sur-
america, donde la baja prevalencia de P. malariae
se atribuye a la inmunidad y a cambios climéticos
(18,19). P malariae a nivel nacional presenta un
promedio anual de solamente 0,03%. Sin embargo,
el promedio en la Costa Pacifica se elevaa 0,3 %,
lo que obedece a que esta region aporta cerca
del 85% del total de casos de P malariae del pais.
Se observe una concentracion de los casos en el
departamento del Valle del Cauca, seguido del
Choco, Cauca y algunos casos esporadicos en
otros departamentos. Nuestra blsqueda permitio
identificar a la localidad de Zacarias, ubicada en
la zona rural del municipio de Buenaventura, como
el foco principal de transmision de . malariae en
Colombia con un aporte del 70% de los casos de
P. malariae informacdo por el departamento deal
Valle del Cauca. Esta localidad presenté una
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frecuencia relativa de 9,1% de infeccién por P
malariae y prevalencia de anticuerpos anti-
esporozoitos de 36,6% por IFI, utilizando
esporozoitos, y de 41,5% contra el péptido
(NAAG), por Elisa. Los anticuerpos contra formas
sanguineas del parasito fueron de 10,5% por IFl.
Estos resultados sugieren mas alta
inmunogenicidad del peptido (NAAG),, similar a
la demostrada en ratones de experimentacion
inmunizados con este peptido (20).

La prevalencia de anticuerpos en las diferentes
localidades de la Cosla Pacifica estudiadas
confirma la mayor transmision en la localidad de
Zacarias y una prevalencia de anticuerpos similar
en otras regiones de la Costa Pacifica. Guaviare,
considerado hasta ahora exento de transmision
de P malariae, podria, al igual que otras regiones
del pais, tener transmision de esta especie; sin
embargo, no se puede descartar la existencia de
epitopes compartidos entre B malariae y otros
microorganismos, particularmente de las otras
especies de Plasmodium (21). Alternativamente,
podria haber una reaccion cruzada entre variantes

‘naturales de epilopes CS(21). Algunos

determinantes antigénicos son compartidos por
diferentes moléculas, especialmente si éstas son
moléculas similares de especies relativas. En
eslos casos, algunos anticuerpos son inducidos
en respuesta a un antigeno dado, pero se puede
unir a otros antigenos, presentandose una
reaccién cruzada. Una definicién de reaccidn
cruzada puede tambien ser asignada a la union
del anticuerpo a una molécula diferente al
determinante antigénico que la indujo. Una muy
interesante observacion es la reaccion cruzada
del anticuerpo P malfariae con el esporozoito de
malaria de simio (P brasilianum), la cual indica la
completa o proxima identidad de epitopes de la
proteina CS de las dos especies (22). El trabajo
demuestra que, al igual que en el vigjo mundo, el
F malariae es una especie focalizada y que
posiblemente se transmite fuera de los sitios
registrados por el Ministerio de Salud. Sin
embargo, esta observacion requiere mayor estudio.
Como ocurre con las otras especies de malaria
humana, las personas en edad productiva
presentaron mayor presencia de anticuerpos
probablemente debido a una mayor exposicion al
parasito.

PLASMODIUM MALARIAE EN COLOMBIA

La capacidad de A. albimanus de desarrollar el
ciclo esporogonico completo de P malariae en
condiciones experimentales podria tener gran
importancia epidemiclégica. A. albimanus esuna
especie de gran prevalencia en esta region y ha
sido previamente incriminada como vector de P
falciparum y P vivax. En el Instituto de
Inmunologia se esta evaluando actuaimente la
capacidad veclorial de este mosquito para P
malariae en experimentos con primates del género
Aotus.

Finalmente, el analisis de los registros médicos
del hospital de Buenaventura no evidencid la
presencia de casos de patologia renal que puedan
asociarse con malaria por P. malariae; se plantea
la incégnita de si las patologias renales informadas
son ajenas a P malariae y si los casos de malaria
por P malariae en nifos conllevan las
complicaciones descritas previamente en regicnes
altamente endémicas para este parasito.

Ante la focalizacion de la transmision de esta
especie, podria pensarse en la viabilidad de una
estrategia de erradicacion del foco descrito, cuyo
proposito fundamental sea el de reducir no sélo
la incidencia de malaria, sino principalmente la
remocian de los faclores especificos del riesgo
existente en el drea. Una vez identificado el foco
de transmision, se deben adaptar las estrategias
recomendadas por la OMS en 1998 a las
condiciones locales, entre las cuales cabe senalar
las siguientes: 1) involucrar a la comunidad,
realizando charlas educativas de como prevenir y
tratar la malaria; 2) implementar estrategias de
saneamiento peridomiciliario, realizando limpieza
de la maleza, correcta disposicién de las basuras
y drenaje de lagunas y charcas; 3) realizar
practicas de control biolégico en depositos de agua
con Bacillus (sphearicus o B. thuringiensis) o con
peces; 4) proporcionar un adecuado y oportuno
tratamiento quimioprofildctico con drogas
gameticidas a personas infectadas para controlar
la transmision de la infeccion; 5) fortalecer estas
estrategias mediante el rociamiento y fumigacion
de las viviendas y dreas peridomiciliarias, y 6)
establecer el uso rutinario de toldillos impregnados
coninsecticidas para reducir el riesgo de infeccion,
disminuyende el nimero de picaduras de
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mosquitos infectados v la carga del parasito
asociada con morbilidad y mortalidad por la
infeccion malarica (23).

Las posibles desventajas de esta estrategia son
la aparicion de resistencia a las drogas
antimalaricas en humanos y la resistencia a
insecticidas en mosquitos (24,25). Ademas, la
presencia de la malaria se asocia al deterioro social
y a las precarias condiciones economicas, asi
como a la ausencia de servicios de salud,
migracion humana y deterioro del medio ambiente.
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