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RESUMEN:

Se presenta la importancia de la infeccion palidica
en nuestro medio en el momento actual, describiéndose
cinco formas de agresion perinatal de origen palidico:
Ecolégica, Nutricional, Placentaria, Congénita y Medi-
camentosa. Se revisan los diferentes mecanismos de
agresion que sufre el producto de la concepcion y su
relacion con el estado inmunolégico matemo, previo al
y durante el embarazo. Menciondndose el tratamiento
curativo y quimiosupresor. Se hace referencia ala vacu-
nacién que actualmente se inicia en nuestro medio.

Entre las determinantes biomédicas que incremen-
tan la morbilidad y mortalidad perinatales, las causas
infecciosas tienen lugar destacado, si bien en otras
latitudes se ubican en primer lugar las infecciones
virales especificas, seguidas por las bacterianas y des-
pués las infecciones por protozoarios (1), en nuestro
medio la situacion resulta diferente y, al hablar de
infecciones perinatales, debemos considerar en pri-
mer lugar las de etiologfa bacterianas, seguidas por las
parasitosis maltiples, luego las virales y actualmente,
como consecuencia de deficiencias en nuestro sistema
Sanitario Asistencial las producidas por protozoarios,
especificamente por plasmodium, obligdndonos a
plantear la Infeccion Palidica entre las posibilidades
diagnosticas de cualquier embarazada que presente
fiebre y escalofrios. En febrero de este afio ingresaron
anuestro Servicio de Obstetricia catorce embarazadas
con diagnostico de Paludismo confirmado en la gota
gruesa.
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La agresién que ocasiona el paludismo al producto
de la concepcién es miltiple y por diferentes mecanis-
mos. (2,4). Desde el punto de vista clinico cuando se
produce el fuerte escalofrio, la intensa vasoconstric-
ci6n y la hipertermia materna, entre 40 a 41 grados,
con duracion de varias horas y seguida de profusa
sudoracién (5), se configura una primera agresion:
Agresion ecologica fetal.

La liberacién de los merozoitos por ruptura de los
globulos rojos (GR) que dieron origen al paroxismo
de ficbre y escalofrios, conducird a la colonizacion de
nuevo GR, y en el caso de infeccién por Plasmodium
Falciparum (PF), a la autoaglutinacién productora de
estasis, anoxia tisular (6), y disminucién del volumen
circulante, contribuyendo asi a la hipotensién ortosta-
tica, que sumada a la anemia microcitica hipocromica,
la deficiencia de Ac. Félico y la hipoglicemia (7,8)
restan al feto una importante cantidad de nutrientes,
y se configura una segunda forma de agresion, esta vez
por disminucién de aporte: Agresion nutricional.

Los esquizontes de PF colonizan para su replica-
cién otros 6rganos vitales como son los espacios inter-
vellosos de la placenta, de alli que, el alto indice de
abortos, muertes fetales, desnutridos en Gtero, partos
prematuros y mortinatos sean la consecuencia de €sta
tercera forma de agresién: Agresion placentaria. (9-
12).

El paludismo congénito (13-17), representa una
cuarta forma de agresién: Agresion congénita. Esta
implica una forma de agresion directa al producto de
la concepcion, observandose en el 0,3% de pacientes
con inmunidad y en el 4% de embarazadas no inmu-
nes, segiin Lee (18). El paludismo congénito pone de
manifiesto la vulnerabilidad de la placenta al paso del
plasmodium, realizable por todas las especies (18).
Sin embargo, ¢l PF a pesar de su capacidad para
colonizar GR debe enfrentar en el eritroi.lasto a una
hemoglobina que le supera en capacidad para captar
oxigeno (5). En las zonas endémicas dificilmente se
encontraran recién nacidos con parasitemia, pudien-
do presentarse la misma a los dos o tres meses cuando
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hayan sido eliminados los anticuerpos maternos. Por
el contrario podrén verse formas clinicas de paludismo
congénito en los recién nacidos de madres que no han
desarrollado mecanismos de inmunidad mediante in-
fecciones previas, lo cual comienza a suceder desde la
nifiez en las embarazadas de las zonas endémicas;
estas presentar4n en cambio infecci6n placentaria in-
tensa y constante, siendo posible observar abortos y
morinatos de etiologia paltidica en pacientes sin sinto-
matologia clinica de la enfermedad.

Tanto la enfermedad como el dafio ocasionado al
producto de la concepcién, va a estar condicionado en
todos los casos por el estado inmunitario materno, el
ntmero de plasmodium infectantes y la presencia de
nuevas cepas de plasmodium resistentes a los diferen-
tes farmacos utilizados.

El ciclo intravascular y el acceso al sistema reticulo
endotelial por la infeccién palidica, desencadena la
reaccién antigénica, conduciendo a hipergammaglo-
bulinemia, principalmente a expensas de IgG (19), y
los anticuerpos originados en ésta reaccién resultan
tan eficaces, que como ya mencioniramos anterior-
mente, llegados al feto en forma pasiva son capaces de
suprimir la fase clinica de la parasitemia en el RN que
adquiri6 la infeccion durante el parto.

Es conocido el hecho de la modificacién de la
respuesta inmunolégica materna durante el embarazo,
consecuencia de afrontar la implantacién y desarrollo
del aloinjerto fetal (20). Disminuye en los ganglios
linfaticos el centro germinal (21) y se produce atrofia
a nivel del timo (21, 22). Disminuye la linfopoiesis bajo
la accién de los corticoesteroides y estrogenos (23),
inhibiéndose la multiplicacién de células inmunologi-
cas y deprimiéndose en consecuencia la inmunidad de
tipo celular. Esta fenomenologia desencadenada por
el embarazo modifica negativamente el estado inmu-
nitario y explica la observacién clinica de accesos pa-
ladicos muy graves en algunas embarazadas.

El diagnostico clinico exige la confirmacion por el
laboratorio, (Gota gruesa y/o extendido); su negativi-
dad conduce a la repeticién en lapsos de seis a doce
horas hasta las cuarenta y ocho horas. Se practica
también la deteccién de anticuerpos fluorescentes cu-
ya positividad, titulo (1/16), se incrementa a partir de
la segunda semana.

Confirmado el diagn6stico iniciamos el tratamiento
con el esquema recomendado por SAS (24). Eltrata-
miento profil4ctico medicamentoso (quimiosupresor)

puede realizarse con 500 miligramos de Fosfato de
Cloroquina por semana, comenzando una semana an-
tes de la exposicién y manteniéndolo hasta seis sema-
nas después de haber abandonado la zona endémica.
Los medicamentos empleados tanto en el tratamiento
como en la profilaxis son potencialmente perjudiciales
al feto, yendo desde la acci6n oxitocica e hipoglice-
miante de la Quinina hasta dafios en el SNC. Retino-
patias y lesién del octavo par por la Cloroquina. La
Primaquina puede producir metahemoglobinemia y
hemélisis en personas susceptibles. Sin embargo y
aunque nos encontramos ante una quinta forma de
agresién, Agresién medicamentosa, diferentes auto-
res justifican el empleo profiléctico de éstas drogas
dada la gravedad que significa la infecci6n paltdica en
una embarazada sin inmunidad y en el caso de tratarse
de zona limitrofe con Colombia, Brasil y Guyana, co-
mo es nuestra Region, Estado Bolivar, donde se ha
reportado resistencia a la Cloroquina (25), se asociard
Pirimetamina y Sulfodoxina en dosis de 50 y 1.000
miligramos respectivamente cada terccra semana.

Actualmente se encuentra en nuestro medio en
ctapa de investigacion clinica, una vacuna, producida
por Patarroyo Manuel y Col. de la Universidad Na-
cional de Colombia (26). Se trata de una asociacion
de proteinas sintéticas, quimicamente pura, que debi-
do a su constitucién quimica no necesita transportador
y que induciria inmunidad protectora contra el P.
Facilparum durante un aio aproximadamente. Se
ensaya entre los doce y sesenta afios de edad excluyen-
dose embarazadas y aquellas en las cuales se sospeche
su existencia.
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ecolégicas y de comportamiento aiin no bien entendi-
das.

El examen de AA, tiene sin embargo la desventaja
de no proporcionar informacién sobre la especie in-
fectante de plasmodium, lo cual es fundamental en
algunas regiones de Venezuela, por ej., el Edo. Bolivar
donde coexisten P. falciparum y P. vivax que exigen
esquemas terapéuticos distintos. En términos practi-
cos se trata de una prueba de "rastreo", muy sensible y
de bajo costo operativo que identifica los individuos
infectados y potenciales fuentes de trasmision maléri-
ca, pero que esta limitada por su ambiguedad en el
diagnéstico de la especie infectante. Debe entonces
complementarse con un procedimiento de sensibili-
dad similar, pero especie-especifico. Nuestra expe-
riencia al respecto, la hemos obtenido con dos ensayos
inmunologicos para el diagnéctico de la malaria fun-
damentadas en la aplicacion de anticuerpos policlona-
les 0 monoclonales que ademads de la especie pueden
proporcionar informacion sobre el estadio de la fase
eritrocitica. Un suero policlonal anti-P.vivax obteni-
- dos de ratones inmunizados con trofozoitos purifica-
dos y concentrados nos permitié identificar parasite-
mias en el orden de 0.0001% mediante un ensayo
competitivo de ELISA y/o una prueba inmunocitoqui-
mica. Las pruebas competitivas se fundamentan en la
competencia que se establece entre los antigenos pa-
rasitarios fijados a una superficie de soporte y aquellos
presentes en una muesira de sangre infectada, por un
mismo anticuerpo. En la préctica una dilucién del
suero inmune anti P.vivax, de actividad conocida, se
incuba previamente con una muestra de sangre infec-
tada y posteriormente mediante una prueba de ELI-
SA, sedetermina si ha ocurrido pérdida de la actividad
de anticuerpo, lo cual es una medida de la cantidad de
antigeno parasitario en la muestra de sangre. En el

caso de la prueba inmunocitoquimica los globulos
rojos se fijan sobre una lamina porta-objeto o sobre la
superficie del fondo del pozuelo de una microplaca.
Sise encuentran glébulos rojos parasitados estos pue-
den ser identificados mediante un anticuerpo anti-
P.vivax marcado con una enzima como la peroxidasa
seguido de la reaccion con H20; en presencia de un
crombgeno insoluble como el amino-etil-carbazol.
Los globulos rojos parasitados aparecen fuertemente
teiiidos de rojo contra un fondo transparente, faciles
de identificar en microscopia de luz con un objetivo de
40X. En la practica es necesario interponer un trata-
miento de los glébulos rojos con H202 para eliminar
la actividad endégena tipo-peroxidasa. El ensayo de
microplacas facilita el manejo simultdneo de un gran
nimero de muestras. Usando esta metodologia logra-
mos identificar parasitemias de P.vivax (0.0001%. El
uso de un anticuerpo monoclonal anti- merozoitos de
P.vivax fue positivo para todas aquellas infecciones
con formas maduras circulantes. Si se combina la
prueba de AA y posteriormente el ensayo competitivo
de ELISA o la prueba inmunocitoquimica desarrolla-
da en nuestro laboratorio, es posible identificar los
individuos parasitados con P.vivax, en pocas horas en
condiciones compatibles con el diagnostico masivo
requerido por la vigilancia epidemiolégica. Cabe con-
siderar que ensayos de diagn6stico como el gue hemos
referido pueden ser aplicados a otras especies de
Plasmodium con la salvedad del anticuerpo corres-
pondiente y tienen un gran potencial para proporcio-
nar una cobertura diagnostica agil con métodos senci-
llos y relativamente econémicos.
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