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RESUMEN

El paludismo es una enfermedad ocasionada por parasitos del género Plasmodium, que se
trasmite mediante la picadura del mosquito hembra infectado del género Anopheles.
Provoca sintomas febriles, dolor de cabeza, escalofrios. Dependiendo de la complejidad se
clasifica a la enfermedad como leve, moderada o severa, dependiendo de multiples factores
como: cantidad existente en el organismo, tiempo de permanencia y rango adquirido de
inmunidad del tipo de parasito. La investigacion desarrollada es de tipo descriptiva basada
en el analisis de articulos cientificos, mediante una revision bibliografica para poder plasmar
la seleccion mas oportuna del tratamiento, ya que existen tratamientos farmacolégicos y no
farmacoloégicos, que puede partir desde una primera instancia en la prevencién de la
picadura del mosquito. Los indices hematicos sufren cambios al encontrarse expuestos al
Plasmodium falciparum, como hemdlisis y disminucién de la hemoglobina, ocasionando
alteraciones hemodinamicas como, edema, hipotension grave, hipoglicemia y hemorragia.
El tratamiento empleado en el paciente, para contrarrestar la enfermedad del paludismo fue
la Quinina, que de manera combinada con compuestos como la Climdamicina y Doxiclina

lograron efectuar un mejor efecto terapéutico.

Palabras claves: Paludismo, Plasmodium falciparum, cambios hematicos.



ABSTRACT

Malaria is a disease caused by parasites of the genus Plasmodium, which is transmitted
through the bite of an infected female mosquito of the genus Anopheles. Causes feverish
symptoms, headache, chills. Depending on the complexity, the disease is classified as mild,
moderate or severe, depending on multiple factors such as: amount in the body, residence
time and acquired range of immunity of the parasite type. The research developed is
descriptive based on the analysis of scientific articles, by means of a bibliographic review to
be able to capture the most opportune selection of the treatment, since there are
pharmacological and non-pharmacological treatments, which can start from the first instance
in the prevention of mosquito bite. The hematic indices undergo changes when exposed to
Plasmodium falciparum, such as hemolysis and decrease in hemoglobin, causing
hemodynamic alterations such as edema, severe hypotension, hypoglycemia and
hemorrhage. The treatment used in the patient to counteract the disease of malaria was
Quinine, which in combination with compounds such as Climdamycin and Doxycline

achieved a better therapeutic effect.

Key words: Malaria, Plasmodium falciparum, hematic changes.



LISTA DE ABREVIATURAS
OMS: Organizacion Mundial de la Salud
RBC: Rotura de los Glébulos Rojos
PCR: Reaccion en Cadena de la Polimerasa
BUN: Nitrogeno Ureico en la Sangre

SDRA: Sindrome de Dificultad Respiratoria Aguda
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1. INTRODUCCION

El paludismo o malaria es una enfermedad causada por parasitos del género Plasmodium’,
que se transmite a través de la picadura del mosquito hembra infectado del género
Anopheles; también puede contraerse por inoculacion directa de glébulos rojos infectados

por via transfusional o por transmision vertical de una madre infectada al feto?.

Se puede clasificar a la enfermedad como, leve, moderada o severa, dependiendo esto de
multiples factores tales como: tipo de parasito, cantidad existente, tiempo de permanencia

en el organismo y el rango adquirido de inmunidad®.

El paludismo en el afno 2017 fue considerado por la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) como una de las principales causas de muerte, ya que ese afo se reportaron 213
millones de casos que provocaron cerca de 430 000 decesos*, por lo que es importante

tratar la enfermedad de manera oportuna.

Esta es una enfermedad endémica que provoca sintomas febriles, escalofrios y dolor de
cabeza. El paludismo puede desarrollar complicaciones clinicas, propias de cada grupo
etario, presentando alteraciones frecuentes como convulsiones, anemia grave, dafio renal y

edema pulmonar.

El presente estudio trata de explicar la relacion entre la clinica del paciente y los cambios
hematicos generados por el Plasmodium falciparum, y de esta forma seleccionar un

tratamiento adecuado.



2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GENERAL

Explicar el cambio de los indices hematicos que presenta un paciente con paludismo,

mediante una revision bibliografica, para la seleccién de un tratamiento oportuno.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
> Determinar las caracteristicas de desarrollo del Plasmodium falciparum.

> Analizar los cambios en los indices hematicos y sus consecuencias hemodinamicas
en el paciente.

> Seleccionar el tratamiento mas oportuno para pacientes con paludismo.



3. DESARROLLO

PALUDISMO

El paludismo es una enfermedad altamente mortal ocasionada por parasitos del género
Plasmodium, que de forma directa se da por la picadura del mosquito hembra infectado del
género Anopheles; también por inoculacién directa de gldbulos rojos infectados por via

transfusional o por concesion vertical de una madre infectada al embrion?.

Luego de darse la picadura del mosquito infectado se presentan los signos de la
enfermedad a los 7 o 14 dias, en donde la fase intrahepatica es asintomatica'.

Detectandose al parasito dentro de los glébulos rojos del ser humano®.

El paludismo se puede presentar de manera compleja y sin un tratamiento adecuado puede
llegar a ser mortal para la persona infectada, causando anemia grave, coma, ictericia,
acidosis metabdlica, falla renal aguda, choque o hiperparasitemia, edema pulmonar,
hipoglicemia y coagulopatia®. El cuadro clinico se puede agravar presentando como signos
y sintomas que indican la instauracion de la enfermedad; entre los signos frecuentes de
mayor riesgo se puede observar la palidez, ictericia, orina oscura, vomito repetido y como

sintomas la postracion, las alteraciones neuroldgicas e hiperpirexia’.

La reproduccion del mosquito hembra Anopheles se produce con mayor facilidad en climas
tropicales, la combinacion de vegetacion, humedad y rios, crean un ambiente adecuado

para su rapida propagacion, provocando un alto indice de contagio®.

CICLO DE VIDA DEL PARASITO PLASMODIUM

De las cuatro especies de plasmodium que se consideran mas virulentas en el hombre
tenemos P. falciparum®. El ciclo del parasito plasmodium que ocasiona el paludismo
necesita de dos huéspedes, el mosquito hembra del género Anopheles que actia como
hospedador definitivo llevando a cabo la fase sexual del ciclo vital y los seres humanos que

desarrollan el rol de hospedador intermediario en la fase de reproduccion asexuada®.

El mosquito hembra Anopheles en el ser humano inocula esporozoitos al alimentarse de
sangre infectando a los hepatocitos. La etapa hepatica es asintomatica y dura
aproximadamente una semana, el parasito intrahepatico durante este tiempo se multiplica,
luego se convierten en esquizontes los esporozoitos maduros liberando merozoitos al
romperse, esta replicacion inicial que se situa en el higado se menciona como ciclo

exoeritrocitico®.



Los eritrocitos son infectados por merozoitos y se multiplican los parasitos en forma asexual
en el mencionado ciclo eritrocitico. Los merozoitos se transforman en trofozoitos anulares
que luego en su maduracion se convierten a esquizontes, que al romperse liberan

merozoitos.

Se pueden diferenciar en gametocitos algunos trofozoitos y durante una picadura el
mosquito Anopheles introduce los gametocitos machos o también denominados como
microgametocitos y los macrogametocitos como gametocitos hembras, en el ciclo

esporogonico®.

Dentro del eritrocito permanecen los gametocitos, hasta ser absorbidos por el mosquito
Anopheles al momento de alimentarse de sangre en el ser humano, donde el parasito

completa otros pasos de multiplicacion asexual y reproduccion sexual en el ciclo de vida®.
DIAGNOSTICO

Para la determinacion de la enfermedad del paludismo en el laboratorio se pueden emplear
diferentes métodos como la microscopia, las pruebas rapidas y el diagndstico molecular. La
gota gruesa es el método de diagndstico mas extendido, que permite la identificacion de las

especies del Plasmodium spp. que parasitan al ser humano'.

Usando la microscopia, podemos definir al paludismo mediante una muestra de sangre de
la persona infectada a partir de un examen. Existen dos metodologias en la realizacién del
examen: 1) la gota gruesa, se colocan dos gotas de sangre en una misma lamina por
alrededor de 10 yl cada una y, de esta manera, se centran varias capas de sangre, y 2) el
extenso fino, se amplia una cantidad pequena de sangre formando una sola capa en la

lamina®.

EFECTOS A NIVEL SISTEMICO

En el paludismo los parasitos del P. falciparum predominan debido a su citoadherencia
endotelial, provocando el secuestro de glébulos rojos infectados en los érganos vitales
durante su etapa de maduracion. Dando como resultado la disfunciéon de 6rganos y

obstruccién microcirculatoria®.

La infeccion del paludismo esta relacionada con la etapas eritrociticas del Plasmodium, que
comprende la penetracion de la célula huésped, la multiplicacion de parasitos, el consumo

de hemoglobina y la ruptura de los eritrocitos, lo que da una fiebre anémica'2.



El huésped provoca respuestas fisiopatoldgicas que se logran observar durante la
enfermedad, comprendiendo la fuga hematoencefalica, la coagulopatia, edema, y la
acumulacioén de leucocitos en la microcirculacion cerebral. El Plasmodium falciparum genera
una respuesta inflamatoria ante la rotura de los glébulos rojos (RBC) y genera la liberacion
de metabolitos del parasito en el plasma, induciendo a una respuesta inflamatoria

sistémica'?.

TRATAMIENTO

El tratamiento actual del paludismo se basa en gran medida en productos derivados de
plantas, incluida la artemisinina lactona sesquiterpénica y el alcaloide quinina'™. Por lo que
la OMS sugiere la quinina y clindamicina para el tratamiento de paludismo no complicado

por P. falciparum®.

El paludismo presenta como primera linea de tratamiento a la artemisinina en combinacion
con farmacos antimalaricos, ocasionados en casos de Plasmodium falciparaum en la
mayoria de paises endémicos a nivel mundial. Su rapida accién, eficacia y efecto sobre los
gametocitos, en consecuencia, fueron considerados como arma importante en la

erradicacion de esta endemia y transmision del paludismo™.

La quinina se convirti6 en un compuesto esencial para el tratamiento del paludismo y ha
sido situado como modelo para efectuar nuevos agentes antimalaricos por via sintética con

el nucleo quinolinico, como lo son: primaquina, amodiaquina, cloroquina y mefloquina™.

Como medida preventiva se recomienda el uso de mosquiteros tratados con insecticidas’® y
un rociado interno residual de insecticidas con la funcion de diseminar el riesgo de

picaduras por mosquitos infectados*.

4. METODOLOGIA

La metodologia empleada en este trabajo es de tipo descriptiva, con relacion al tema de
estudio de un caso clinico, mediante la recopilacion de articulos cientificos de alto impacto
tomado de bases de datos como Web of Science, Scopus, SciELO y Ebsco Host, las cuales

contribuiran a la resolucién de un caso clinico.



5. CASO PRACTICO

Paciente varon de 54 afios de edad, trabajador de una lavanderia, sin viajes recientes,
fumador habitual y con antecedentes de diabetes mellitus tipo Il, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica de tipo enfisematoso y cardiopatia isquémica que inicid hace 8 afos en
forma de un infarto de miocardio inferior. El paciente fue intervenido y tuvo dificultades para
salir de la circulaciéon extracorpoérea presentando asimismo inestabilidad hemodinamica. Los
datos electrocardiograficos y analiticos fueron diagndsticos de infarto agudo de miocardio
infero-posterior intraoperatorio. Durante las horas siguientes, se objetivd un descenso del
hematocrito (0,22 L/L), del recuento de plaquetas (23 x10%L) y del tiempo de Quick (32%),
con positividad para los productos de degradacion del fibrindgeno, por lo que se le
transfundieron 6 concentrados de hematies, 6 unidades de plaquetas y 2.000 mL de plasma
fresco congelado. La situacion hemodinamica del paciente mejoré progresivamente y pudo
extubarse a los 3 dias de la intervencion quirdrgica. Al dia siguiente el paciente present6 un
sindrome febril de 38,5 °C junto con tos. En la radiografia de térax se observé un patrén
alveolar en la base derecha. Se inicié tratamiento antibidtico y a pesar de ello el paciente
desarrolld una insuficiencia respiratoria con fracaso ventilatorio por lo que tuvo que
intubarse a las 24 h. Presenté ademas oligoanuria con aumento de las cifras de creatinina y
potasio, por lo que inicié tratamiento con hemodialisis el décimo dia tras la intervencion.
Durante los dias siguientes el paciente quedé afebril y pudo extubarse de nuevo a los 17
dias del tratamiento quirurgico. Sin embargo, de nuevo al dia siguiente, transcurridos 18

dias de la intervencion, el paciente reinicio febricula persistente.

Estudio de sangre periférica: El diagndstico se realizé mediante la observacion de la
morfologia eritrocitaria en una analitica de control practicada el dia 29 post cirugia. El
hemograma mostré una cifra de leucocitos de 18,1 x10°L, hematies de 2,87 x10"%/L,
hemoglobina de 85 g/L, hematocrito de 0,25 L/L y plaquetas de 30 x10°%/L. El autoanalizador
(Bayer-Advia 120) dio una alarma de desviacion a la izquierda (++) y un valor de células
grandes no identificadas o LUC de 7,7 (normal < 5) con ausencia de alarmas de morfologia

eritrocitaria.

El recuento leucocitario manual fue el siguiente: 52% neutréfilos segmentados, 33%
bandas, 7% linfocitos, 3% monocitos, 5% células linfoides reactivas y un total de 16
eritroblastos por cada 100 leucocitos. La observacion de la morfologia eritrocitaria puso de
manifiesto la ausencia de esquistocitos y la presencia de hematies parasitados por
Plasmodium (P) falciparum con una o varias formas en anillo (trofozoitos jévenes) en su

interior.
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6. PREGUNTAS A RESOLVER
1. ¢ Cuédles son las caracteristicas de desarrollo de los hemoparasitos?
2. ; Por qué producen un descenso de los indices hematicos?

3. Es adecuada la exanguinacién sanguinea en este paciente. ;De ser positiva su

respuesta por qué?

7. ANALISIS DEL CASO

El paludismo es una enfermedad endémica, ocasionada por el género del Plasmodium
falciparum, con mayor prevalencia en zonas tropicales debido al clima humedo que
presentan. Las estaciones paludicas pueden producir grandes y devastadoras epidemias
cuando la poblacion carece de inmunidad*, en la actualidad no existen medicamentos o
vacunas capaces de prevenirlos*, por lo que se presenta como uno de los problemas de

salud que mas afectan al mundo segun la OMS"".

Kamimura et al. sefiala que las principales causas conocidas de un aumento epidemiologico
en la enfermedad del paludismo son: la densidad de mosquitos en relacion al hombre, la
temperatura adecuada en el desarrollo del Plasmodium, |a fracciéon de mosquitos infectados
en proporcion a la frecuencia que llegan a picar al hombre con relacién a la longevidad del
vector y el tiempo empleado en la recuperacion de la enfermedad en los humanos'’. Cortés
et al. alega que las posibles causas de un incremento de la infeccién por P. falciparum, se

deben a los fendmenos invernales'.

En el ser humano la infeccién empieza con la picadura del mosquito hembra infectada del
género Anopheles, introduciendo sus esporozoitos, que en un corto tiempo circulan e
invaden a las células hepaticas para formar los esquizontes tisulares, estos lisan los

hepatocitos y a los globulos rojos los invaden los merozoitos liberados®.

En el interior del glébulo rojo maduran los merozoitos y se presentan como estadios de
anillo, esquizonte eritrocitico y trofozoitos. El eritrocito se rompe al madurarse el esquizonte
y produce la liberacion de merozoitos, que consecutivamente penetraran en otros glébulos

rojos®.
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Los primeros sintomas comunes del paludismo son fiebre, escalofrios, dolor de cabeza y
vomitos los cuales suelen aparecer entre los 10 a 15 dias después de que se haya

producido la contaminacion®.

Dominguez et al. y Garcia et al. mencionan que el P. falciparum es el trasmisor del
paludismo con los indices mas elevados de complicaciones y mortalidad, en donde la
presencia de signos clinicos o de laboratorio indican la disfuncion de érganos vitales,

sefalandolo como grave'®®,

Para que exista una infeccion en el ser humano ya no es necesario que solo se dé una
transmisién vectorial sino también se puede presentar por medio de las transfusiones
sanguineas, los trasplantes de érganos, las infecciones de madre a hijo. Posiblemente, una
parasitemia baja (menos de un parasito por 20 mL de sangre total), y una representacion
concomitante de anticuerpos en la sangre de los donantes sean los responsables parciales

de la capacidad de infeccion ante este agente®.

Laborde et al. senala que el P. falciparum causante del paludismo, puede diagnosticarse
mediante gota gruesa y en una menor proporcién por reaccion en cadena de la polimerasa

(PCR), inmunofluorescencia indirecta, prueba de diagnoéstico rapido y ELISA?"

Ventura et al. indica que las respuestas fisiopatolégicas del huésped se observan durante la
enfermedad del paludismo comprendiendo la coagulopatia, fuga de la barrera
hematoencefalica, acumulaciéon de leucocitos en la microcirculacion cerebral, edema vy la
vasoconstriccion cerebral, produciendo de esta manera la respuesta inflamatoria asociada a
la rotura de los glébulos rojos y la liberacion de metabolitos del parasito en el plasma

sanguineo, indicando una respuesta inflamatoria sistémica'2.

Barrera et al. menciona que la parasitemia ocasionada por el Plasmodium spp. que se
acompafia de variaciones clinicas o de laboratorio inexplicables por otras derivaciones,
establece un cuadro de paludismo complicado. Entre estas variaciones se incluyen el
sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), convulsiones por mas de dos ocasiones
en 24 horas, hipotensién grave (presion arterial sistélica en nifios <50 mm Hg y en adultos
<70 mm Hg), edema pulmonar, anemia grave presentando una hemoglobina menor a 5
g/dL, acidosis metabdlica, lesion renal aguda (con una creatinina sérica superior a 3 mg/dL
0 nitrégeno ureico en sangre (BUN) por encima de 60 mg%), hiperlactemia, hipoglucemia
contando con una glucemia menor a 40 mg%, ictericia anexada a las lesiones de 6rganos y

coma’.

12



Las complicaciones clinicas que puede desarrollar el paludismo varian segun el grupo etario
que se encuentre expuesto, aunque las alteraciones mas comunes que se presentan son
las convulsiones, la hipoglucemia, la anemia grave y la acidosis en los nifios, mientras que
el dafio renal y el edema pulmonar son mas usuales en pacientes adultos’. La complicacion
principal es de tipo hematoldgica, aunque también se evidenciaron complicaciones renales,

cerebrales, pulmonares y hepaticas?'.

En los casos de malaria se han descrito dificultades hepaticas provocadas por todas las
especies de Plasmodium en humanos, habitualmente asociadas con la ictericia, cuando la
bilirrubina supera los 3 mg/dL, se logra apreciar en las escleréticas y puede obedecer

también a la hemolisis’.

Murillo et al. propone el tratamiento antimalarico en la mayoria de sus casos, a la Quinina
intravenosa mas Clindamicina??. Dominguez et al. indica que el tratamiento aplicado en un
paciente con paludismo no complicado es la combinacion de Sulfato de Quinina (10 mg por

cada Kg, cada ocho horas) y Doxiciclina (100 mg cada doce horas) durante siete dias’®.

8. CONCLUSION

> El Plasmodium falciparum es causante de la enfermedad del paludismo, que para
completar su ciclo infeccioso debe de tener dos huéspedes, el mosquito hembra del
género Anopheles, que actua como hospedador principal llevando en su interior la
fase sexual del ciclo y los humanos, siendo los intermediarios en la fase asexual de
reproduccion.

> Los cambios en los indices hematicos que ocasionan los parasitos del P. falciparum
se presentan mediante la ingesta de las proteinas de los hematies, ocasionando
hemdlisis y disminucidbn en la hemoglobina, presentando consecuencias
hemodinamicas como hipotension grave, hipoglicemia, edema y hemorragia.

> El tratamiento mas oportuno para tratar la enfermedad del paludismo es la Quinina,
que actua de manera combinada para lograr un mejor efecto terapéutico, como lo es

el Sulfato de Quinina mas Doxiclina y la Quinina intravenosa mas Clindamicina.
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