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INTRODUCCION

A pesar de los éxitos obtenidos en el control de la malaria entre las décadas de los afios cuarenta
a los setenta del presente siglo, la malaria continlda siendo uno de los principales problemas de
salud en el mundo. De hecho, a nivel mundial, es la tercera enfermedad en importancia por su
elevada morbimortalidad, después de las infecciones respiratorias agudas ocasionadas por
neumococos Yy la tuberculosis (TDR - WHO 1997). En la actualidad se estima, entre 300 a 500
millones de casos anuales y diariamente mueren de 3000 a 5000 personas, la mayoria de ellos
ninos menores de cinco anos del Africa sub-sahariano.

ANTECEDENTES
y 0.0 9.09 % Se ha especulado sobre el origen de la malaria en América. Algunos
N \ .ﬁt“ I autores postulan que Plasmodium vivax, fue introducida por
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P. vivax en tierras bajas de centroamérica, probablemente no
hubiera permitido el florecimiento de algunas culturas indigenas como la Maya (Gabaldén A.
1972). En el caso de Plasmodium falciparum, existe consenso en la introduccion de esta especie, a
través del trafico de esclavos desde el Africa ecuatorial occidental a partir del siglo XVI (Knell A..
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1999). En relacidn a P. malariae, existe la controversia si esta especie corresponde a P. brasilianum,
una especie de malaria de primates americanos y por lo tanto ésta, podria ser la Unica especie
autdctona, de no haber sido introducida como ocurrié con P. falciparum. La aplicacion de las
modernas técnicas de biologia molecular, permitiran dilucidar la mayoria de estas incognitas,
particularmente el origen y dispersion de las distintas especies de plasmodios.

A partir del siglo XVI, la malaria se extendié desde los estados surefos de los Estados Unidos
hasta el norte de Argentina, incluidas algunas islas del Caribe (Fig. 1A).

Las distintas especies de plasmodios en América, no sélo han tenido un origen distinto, sino que
encontraron un gran espectro de especies de anofelinos susceptibles desde los Estados Unidos
de Norteamérica hasta el norte de Argentina, conjuntamente con el hecho de afectar al
continente mas heterégeneo desde el punto de vista genético, al estar conformado por
amerindios (indoasiaticos), caucasicos-mediterraneos y poblacion negro-africana. Este proceso
es completamente diferente al del continente africano, donde la larga coevolucion de los
parasitos malaricos con una poblacidn etnicamente mas homogénea, permitid la induccion y
expresion de fenotipos condicionantes de la resistencia a la infeccidon por estos hemoparasitos
(hemoglobinopatias tales como la presencia de hemoglobina S, enzimopatias como la
deficiencia de la glucosa-6-fosfato deshidrogenasa, ausencia del grupo Duffy, mutaciones como
la de la banda 3 que ocasiona ovalocitosis). En otras palabras, los parasitos malaricos actuaron
como una fuerza selectiva, la cual si bien indujo la aparicidn de genes perjudiciales, éstos, le han
dado ventaja selectiva a las poblaciones de origen africano. (Miller, L. 1994). La ausencia del grupo
Duffy, receptor eritrocitico de los merozoitos de P. vivax ha limitado la dispersion de esta especie
en Africa, al contrario de lo ocurrido en el continente americano.

Probablemente, el incremento de la densidad poblacional en areas por debajo de 1000 mts en
Ameérica, condiciond la progresiva aparicion de epidemias, siendo la mas severa la causada por la
introduccion del principal vector africano, Anopheles gambiae en Brasil en 1939, cuando se
registraron mas de 100.000 casos y al menos 14.000 muertos en un periodo de sdlo ocho meses (
Russell P. et al 1963).

En el control de la malaria los logros mas resaltantes fueron, en primer lugar el descubrimiento
en el siglo XVII del efecto antimalarico de la corteza de la quina (Cinchona succirubra) utilizada
por los indigenas peruanos como antipirético. (Knell A.1991; Zerpa N. 1993). En segundo lugar, los
éxitos obtenidos por Gorgas en Cuba y Panamad a comienzos de este siglo, con obras de
ingenieria sanitaria y el uso de larvicidas como Verde de Paris y aceite de petrdleo, estableciendo
las bases del control de la malaria mediante el saneamiento ambiental. (Russell, et al). Y en tercer
lugar, la aplicacion y demostracion del concepto de interceptacion de los anofelinos, al aparecer
el DDT, primer insecticida de accion residual. (Chagas C.1900) .

Con estas herramientas, se inicia la estructuracion de los primeros programas de control de
malaria en el continente a comienzos de siglo, pero con mayor énfasis a partir de las décadas de
los anos 30 a los 50. La eficacia de estos programas, permitié una notable disminucion de las
tasas de morbilidad y mortalidad en toda América. Desaparecid la transmision en los Estados
Unidos, en algunas islas del Caribe, el norte de Argentina y algunas areas de los paises centro y



suramericanos, de los cuales la mas importante correspondid a Venezuela, donde se logrd
erradicarla de un tercio del territorio (Fig.1b). De hecho fue el primer pais del tropico en decretar
un area de malaria erradicada y certificada por la OPS. (Gabalddn A. 1949 y Gabaldon and Berti.
A, 1954).

EVOLUCION

La estructuracion de programas verticales de control de malaria en las
distintas republicas latinoamericanas fueron exitosos hasta comienzos
de la década de los 70. Particularmente, en Venezuela luego de la
introduccion del DDT en 1945, se logrd disminuir las altas tasas de
mortalidad de mas de 200 muertes x 100.000 hab. antes de 1936, a
menos de 0,2%. Sin embargo, notables éxitos se habian ya logrado
antes de la aplicacion del DDT con tratamientos masivos con quinina,
obras de ingenieria sanitaria y el uso de insecticidas de corta duracion como los piretroides
(CGabalddn A. and Berti. A. L. 1954) (Pereira C.1985).

El rdpido avance en el saneamiento de grandes areas geograficas en Estados Unidos, Venezuela,
Argentina y Ecuador, estimuld a que la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)
estableciera, la estrategia de erradicacion de la malaria en la XIV Conferencia Panamericana de la
Salud celebrada en 1954 (Litsios S. 1998). Esta estrategia fue revertida hacia el control de la
malaria y su integraciéon a los programas de atencién primaria de salud, en sucesivas Asambleas
de la Organizacion Mundial de la Salud, celebradas en 1969, 1973, 1985 y 1992. (Litsios S. 1998;
Roberts D. 1997). Ecuador y México son los Unicos paises en América que siguen implementando
programas de control que no siguen los principios de la estrategia global para el control de la
Malaria (OPS, 1997) y que por cierto, son de los paises con menor Incidencia Parasitaria Anual
(IPA). Venezuela, es uno de los paises en el continente, que asumid parcialmente los postulados
de la OMS, contradiciendo los postulados de Arnoldo Gabaldén quien mantuvo un rumbo
distinto al recomendado por la OPSy la OMS (Litsios S 1998).

Es preciso, evaluar y comparar las estrategias adoptadas por paises como Colombia y Brasil,
quienes eliminaron sus respectivos programas de control de la malaria, el SEM y la SUCAM, con
aguellos de la regidon donde todavia persisten estructuras sanitarias especializadas en el control
de enfermedades metaxénicas como en el caso de Venezuela, la Direccion General Sectorial de
Malariologia y Saneamiento Ambiental.

Los cambios organizativos de los ministerios de la salud regionales, coincidieron con el proceso
de descentralizacion en algunos paises, o cual afectd la eficiencia de los programas de control, al
transferirse recursos econdmicos sin previamente valorar las capacidades regionales. En el caso
de Venezuela, se agravo el problema malarico en algunos estados y en consecuencia, fueron
intervenidos por el gobierno central, como es el caso del estado Bolivar en 1998.

Para 1996, se estimaba que de los 786 millones de habitantes de todo el continente, 298 millones
(37,9 %), todavia residian en zonas bajo riesgo malarico (OPS, 1997).



Se observa un lento pero sostenido deterioro de la situacion
| maldrica en América desde 1970, (Eigura 1) pues el IPA (Incidencia
Parasitaria Anual x 1000 habitantes) se ha duplicado en este
periodo (1,89 en 1970 vs 3,82 en 1996) (OPS, 1997). El indice de
ldminas positivas (ILP) casi se ha cuadruplicado en el mismo
periodo, debido no sdélo al incremento de la transmisiéon, sino
también al incremento de la busqueda pasiva al cambiar la
estrategia de control de la malaria. La Tabla | muestra algunos indicadores malariométricos

medidos en este Ultimo cuarto de siglo. Aproximadamente se diagnostica un promedio de un
millén de casos de malaria por ano, si bien se desconoce actualmente el grado de subregistro. A
diferencia de lo observado en el continente africano, los portadores asintomaticos en Ameérica
son poco frecuentes (Prata, A. et al, 1988), aunque los nuevos métodos de diagndstico con
técnicas de biologia molecular parecieran indicar lo contrario en algunas areas geograficas
(Pérez, H. et al 1998).

Brasil notificd en 1996, 455.194 casos que corresponden al 39,1% de todos los casos del continente
seguido de Peru, Honduras y Nicaragua_(Figura. 2). El niumero de casos notificados por estos
paises corresponde al 83, 7% del total de casos del continente. Sin embargo, en relacion al riesgo,
los paises con mayores cifras de incidencia malarica son la Guyana Francesa (IPA = 309),
Suriname, Brasil, Perl y Belize (Fig. 3) (OPS, 1997).

La féormula parasitaria muestra predominio de Pvivax, especie que para 1996 representd el 75,5%
de los casos, seguido por P.falciparum con el 24,3% y P.malariae 0,17%.

Existe una clara periodicidad anual de la transmisidon malarica asociada con la entrada y salida de
las lluvias (estacional) la cual condiciona un incremento de la densidad de los vectores.
Adicionalmente a ello, Gabaldoén describid por vez primera la existencia de una periodicidad
interanual cada cinco anos, la cual denomind paraguinquenal (Gabaldon A. 1949). Esta
periodicidad no pudo ser nunca explicada por Gabalddn. No fue sino recientemente que Bouma
y col. (Bouma et al, 1997a; Bouma et al 1997b) lograron asociarla con el fendmeno de El Nifo, que
afecta con mayor intensidad a Centro y Sur América. En el caso de Venezuela y Colombia, la
incidencia malarica se incrementa al afno siguiente del fendmeno de El Nifo, sugiriendo que este
fenédmeno pudiera servir como predictor de epidemias. No obstante, las variaciones pudieran
asociarse a otros factores, como los de tipo administrativo, pues, existe una relacion inversamente
proporcional entre inversion en salud y los indicadores malariométricos._(Eigura 3). El deterioro
progresivo de la situacion malarica ha coincidido con el cambio en las estrategias de control de
la malaria (Roberts, D. 1997) y posiblemente exacerbado por factores administrativos (ineficacia
de los programas), politicos (desinversion), sociales (desarrollos mineros y madereros, etc.),
biolégicos (aparicion y dispersion de anofelinos resistentes a los insecticidas, resistencia de los
parasitos malaricos a los medicamentos). (Molina D. y col. 1997; Riggione, F. y col. 1998; Segurado,
A.y col. 1997). Otros autores defienden el cambio de estrategia iniciado por la OMS/OPS y basan
su exito en la reduccién de los costos (OMS/OPS 1997) sin analizar el incremento del nimero de
casos y sin mencionar el costo creciente de los enfermos y muertes por malaria.

Es justamente en América donde se describe por primera vez algunos de estos problemas, como
es el caso de la resistencia a los antimalaricos. Lo hace Maberti S. en 1960. Lo mas grave, es que
hasta ahora sélo se habia observado resistencia a la quimioterapia con P. falciparum y ahora se
suma la de P. vivax a Primaquina (Phillips E. et al 1996; Nayar, J. et al. 1997).
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Un resumen general de las caracteristicas epidemioldgicas de la malaria en América se presenta
en la Tabla Il

PERSPECTIVAS

= Persiste la tendencia de agravamiento de los factores sociales, culturales,
!% politico-administrativos y bioldgicos responsables de la transmision
malarica en América. Sumado a ello, los cambios climaticos estan
ocasionando cambios en los habitats de los anofelinos, cambios en la
capacidad vectorial que pudieran incrementar la transmisiéon malarica.
(WHO, 1996). Se ha estimado que cambios de temperatura en el mundo
de 1 a 3 grados centigrados previstos para el ano 2100, aumentara al

! ;' doble la capacidad vectorial de los anofelinos en los paises tropicales y
] . aproximadamente 100 veces en los de clima templado (WHO, 1996).
!\y Estos fendmenos parecieran indicar la aparicion de nuevas areas
_‘rJ malaricas antes refractarias (transmisidon a mayor altitud como estd

ocurriendo en Sierra Parima en la frontera de Brasil y Venezuela) y la
presion constante de la reintroduccion en areas previamente malaricas. Sélo en Estados Unidos
han surgido 57 brotes con trasmision local entre 1940 y 1996. (MMWR, 1997).

Es por ello imprescindible, tratar de modular todos estos factores, en lo particular el desarrollo
social que permita una relaciéon armaonica consigo misma y su entorno, evitando el deterioro en
la salud y calidad de vida de la poblacion. Concomitantemente, es necesario el desarrollo de
nuevas herramientas para el control del vector y el parasito. En este sentido, uno de los grandes
aportes recientes del Continente Americano en el control de la malaria ha sido el desarrollo de
una vacuna contra la malaria. Patarroyo, investigador colombiano publica en 1988 el primer
ensayo clinico exitoso de una vacuna quimicamente hecha contra P. falciparum. En Venezuela se
realiza el primer ensayo en poblacion civil (Fase Ill) de esta vacuna (Noya et. al 1994) y
posteriormente, la evaluacidon conjunta por Meta-analisis de los estudios en América Latina,
Africa y Asia (Graves et al 1998), confirman la eficacia de la vacuna SPf66.

Este ha sido un siglo muy fructifero en cuanto a investigacion en malaria y los aportes de
investigadores del continente americano. Es de destacar que la pionera actividad de Willian
Gorgas, Paul Russell, Fred Soper, Carlos Chagas y Arnoldo Gabalddn, se cierra con los aportes
invalorables de Trager y Jensen quienes en 1976 cultivan por primera vez a P. falciparum,
permitiendo el desarrollo explosivo de la investigacion sobre esta especie en el laboratorio vy
cerrando el ciclo a finales de siglo con el aporte fundamental de los esposos Nussengweig
(Nussenzweig V. ad Nussenzweig R. 1989) que sentaron las bases para el desarrollo de vacunas
antiesporozoiticas y finalmente el de Manuel Elkin Patarroyo, quien demostrd por vez primera la
posibilidad de desarrollo de una vacuna contra la malaria y ademas por la via de la sintesis
guimica. (Patarroyo et al 1988).
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