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Resumen: Introduccioén: en el tratamiento de la malaria por P, vivax
se recomienda la combinacion de Cloroquina (CQ, 25 mg/kg en
total: 10 mg/kg el primer dia y 7,5 mg/kg el segundo y el tercer
dia) y Primaquina (PQ, 3,5 mg/kg en 14 dias: 0,25 mg/kg por dia).
Objetivo: evaluar la prescripciéon del tratamiento antimalarico en
pacientes con malaria por P vivax en Putumayo, Colombia. Mate-
riales y métodos: Entre febrero 2009 y febrero 2010, se evalud la
prescripcién del tratamiento en pacientes con malaria por P vivax
en 10 establecimientos de salud de los municipios de Puerto Asis y
Puerto Guzman. La prescripcion apropiada de CQ debia incluir una
dosis total de 23,8 a 30,0 mg base/kg y la prescripcién apropiada
de PQ una dosis total de 3,3 a 4,2 mg base/kg. La prescripcion
global apropiada debia incluir ambas dosis totales apropiadas. Re-
sultados: se evalu6 la prescripcion en 136 pacientes, 52 mediante
observaciones durante la atencion y 84 mediante la revision de re-
gistros de tratamiento; 82 (60,3%) pacientes tuvieron dosificacion
apropiada de CQ, 32 (23,5%) sub-dosificacion y 22 (16,2%) sobre-
dosificacién. Respecto a la PQ prescrita, 79 (58,1%) pacientes
tuvieron dosificacion apropiada, 17 (12,5%) sub-dosificacion y 40
(29,4%) sobre-dosificacion. Mas de la mitad de las prescripciones
globales (CQ+PQ) fueron inapropiadas. La prescripcién inapropia-
da (CQ y/o PQ) fue mayor en menores de 15 afos, mientras que en
pacientes con pesos mayores de 60 kg predominé la sub-dosifica-
cién de CQ. Conclusion: la prescripcion inapropiada representa un
serio problema en el manejo efectivo de las infecciones por P, vivax
en Putumayo.

Palabras clave: P vivax, malaria, tratamiento, antimalarico, pres-
cripcion de medicamentos, Colombia.

Abstract: Introduction: Chloroquine (CQ, 25 mg/kg in total: 10 mg/
kg on the first day and 7,5 mg/kg on the second and third days) and
Primaquine (PQ, 3,5 mg/kg for 14 days) are recommended for P
vivax malaria treatment. Objective: To assess antimalarial treatment
prescriptions in patients with P vivax malaria in Putumayo, Colombia.
Materials and methods: Between February 2009 and February
2010, antimalarial treatment prescriptions in patients with P vivax
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malaria were evaluated in ten health facilities of two municipalities
(Puerto Asis and Puerto Guzman). Appropriate prescription of
CQ should include a total dose of 23,8 to 30,0 mg base/kg and
appropriate prescription of PQ should include a total dose of 3,3
to 4,2 mg base/kg. An appropriate global prescription should
include both appropriate total doses. Results: Prescriptions
from 136 patients were evaluated, 52 through direct observations
of prescription practices during patient attention, and 84
through revision of treatment records; 82 (60,3%) patients had
appropriate dosage of CQ, 32 (23,5%) had under-dosage, and
22 (16,2%) had over-dosage. With respect to prescribed PQ, 79
(58,1%) patients had appropriate dosage, 17 (12,5%) had under-
dosage, and 40 (29,4%) had over-dosage. More than half of the
global prescriptions (CQ+PQ) were inappropriate. Inappropriate
prescriptions (CQ and/or PQ) were higher in patients younger
than 15 years, while the under-dosage was higher in patients
with weights over 60 kg. Conclusion: Poor prescriptions pose a
serious problem to get effective management of R vivax infections
in Putumayo.

Key words: P vivax, malaria, treatment, antimalarials, drug
prescription, Colombia.

Introduccion

La malaria es la enfermedad parasitaria de mayor prevalencia en el mundo [1]. De las 4
especies del género Plasmodium que causan infecciones en humanos, Plasmodium vivax es la
de mayor distribucién geografica con aproximadamente 2,5 billones de poblacién en riesgo
y un estimado de 80 a 300 millones de casos clinicos cada afo, incluyendo enfermedades
severas y muerte [2, 3]. En Colombia, P vivax es responsable del 75% de los casos de malaria,
habiéndose reportado segtin el Sistema de Vigilancia en Salud Publica (SIVIGILA) més de 200
mil casos en los dltimos tres anos [4].

El acceso oportuno a un tratamiento antimaldrico efectivo es una de las estrategias clave en
el control de la malaria [5]. El tratamiento de eleccién en un paciente con malaria por P vivax
sensible a cloroquina, incluye cloroquina (CQ) con una dosis de 25 mg base/kg de peso dividido
en 3 dias (10 mg/kg el primer dia'y 7,5 mg/kg el segundo y el tercer dia), combinado con prima-
quina (PQ) con una dosis diaria de 0,25 mg base/kg de peso por 14 dias. La PQ es afadida para
la prevencién de recaidas por la persistencia de los estadios del parasito en el higado (hipno-
zoitos) [6]. En Colombia, si bien existen reportes de casos de resistencia del P vivax a la CQ [7],
numerosos estudios realizados en el pais confirman todavia la sensibilidad del P vivax a la CQ
[8-10], por lo que el Ministerio de la Proteccién Social de Colombia ha incorporado el esquema
de eleccién dentro de las normas de tratamiento de los pacientes con malaria [11].

Contar con esquemas de tratamiento eficaces no asegura el manejo efectivo de los pacien-
tes con malaria, si es que los trabajadores de salud (encargados de prescribir y administrar los
medicamentos) en los establecimientos de salud (EESS) no siguen o no pueden seguir las nor-
mas de tratamiento establecidas. Numerosos factores han sido reportados como relacionados
con el pobre seguimiento a las normas de tratamiento [12-17]: la alta rotacién de trabajadores
de salud, la falta de entrenamiento periédico, el desconocimiento de las normas nacionales
de tratamiento con la consecuente carencia de las mismas en los EESS, la no disponibilidad
de los medicamentos antimaldricos o de las presentaciones y formulaciones necesarias, y la
escasa supervision de las actividades de prevencion y control de la malaria.
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En el marco del Proyecto “Control de la Malaria en las Zonas Fronterizas de la Regién
Andina: Un Enfoque Comunitario-PAMAFRO” que tiene financiamiento del Fondo Mundial
para el VIH-SIDA, Tuberculosis y Malaria, se apoy6 al programa colombiano de prevencién
y control de enfermedades transmitidas por vectores con intervenciones para la mejora de la
efectividad del tratamiento antimaldrico, siendo una de ellas el monitoreo del cumplimiento
de las normas nacionales de diagnéstico y tratamiento en los departamentos amazénicos
fronterizos de Colombia. En este articulo presentamos los resultados relacionados con la eva-
luacién de las practicas de prescripcién como parte de este monitoreo, en municipios de
riesgo de malaria (Puerto Asis y Puerto Guzméan) del departamento del Putumayo.

Materiales y métodos

Lugar de estudio

El estudio se realiz6 en el
departamento del Putumayo,
Colombia, que se encuentra si-
tuado en el sur del pafs, en la re-
gién de la Amazonfa, localizado
entre 01926’18"” y 00227'37"
de latitud norte, y 7325039’ y
77°94'58" de longitud oeste (ver
figura 1). Cuenta con una su-
perficie de 25.648 km? lo que
representa el 2,2% del territorio
nacional. Limita por el Norte
con los departamentos de Nari-
fio, Cauca y el rio Caqueta que
lo separa del departamento del
Caquetd, por el Este con el de-
partamento del Caquetd, por
el Sur con el departamento del
Amazonas y los rios Putumayo y Figura 1. Departamento del Putumayo, Colombia, incluido en el estudio,
San Miguel que lo separan de las ~ 2009-2010.
reputblicas de Perl y Ecuador, y
por el Oeste con el departamento de Narifio.

América

La malaria es endémica en el 80% del territorio del departamento. De 1995 a 2004, el
promedio de casos reportados estuvo alrededor de los 5.000, con mayor predominancia de
la malaria por P, vivax (90%). Los municipios con mayor reporte de casos en el departamento
son Puerto Asis, Puerto Leguizamo, Puerto Guzman y Valle del Guamuez. Desde 2005 se evi-
dencia una tendencia decreciente en el niimero de casos, llegandose a reportar 1.252 casos
(solo 31 por P, falciparum) en 2008 y 716 casos (solo 6 por P, falciparum) en 2009 [4].

Disefno de estudio y poblacion

Estudio observacional y descriptivo que incluyé tres visitas durante un afio (una inicial,
una a los 6 meses y la Gltima al afio) a 10 establecimientos de salud (EESS) de dos municipios
con alto riesgo de transmisién de malaria del departamento del Putumayo (Puerto Asfs y
Puerto Guzman) para la evaluacion de las practicas de prescripcion de medicamentos anti-
maldricos. Dichos EESS fueron seleccionados por haber reportado la mayor cantidad de casos
en los municipios durante los anos 2008 y 2009.
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Recoleccion de datos

Las visitas a los EESS estuvieron a cargo de dos supervisores (funcionarios de salud que
no formaban parte de la red de servicios de salud del departamento, eran pensionados, o
no contratados), quienes fueron previamente capacitados en la metodologia del estudio.
Para la recoleccién de la informacion sobre la prescripcion se utilizaron dos métodos: a) la
revisién de registros de tratamiento, y b) la observacién de las atenciones de los pacientes
con malaria.

En cada visita a los EESS, los supervisores revisaron todos los registros de tratamiento de
los pacientes diagnosticados con malaria en los 2 a 3 meses previos a la visita, consigndndose
en un formato disefado para el estudio los siguientes datos por paciente registrado: EESS
donde fue atendido, edad, género, peso en kilogramos, condicién de gestante, diagnéstico
microscépico y medicamentos antimaldricos administrados (especificando nombre genérico,
formulacion, presentacién y dosificacién prescrita diaria).

Ademads, los supervisores permanecieron en los horarios de atencién de los EESS por no
menos de 7 dfas, observando la atencién de los pacientes con diagnéstico confirmado como
nuevo caso de malaria por microscopfa, previo consentimiento informado oral del paciente.
Los datos observados sobre la prescripcién dada por el trabajador de salud fueron consigna-
dos en un formato similar al usado en la revisién de los registros, con dos variables adicionales
que debfan consignarse: a) la entrega o no de una prescripcién escrita al paciente, o b) la
revision o no de un manual de tratamiento o tabla de dosificacién por el trabajador de salud
al momento de prescribir.

Clasificacion de la prescripcién

Posterior a la recoleccién de datos, se calculé por paciente las dosis totales prescritas tanto
de CQ como de PQ. La prescripcion apropiada de CQ en un paciente fue definida como
aquella prescripcion que incluia una dosis total de CQ de 23,8 a 30,0 mg base por kg de peso.
Una prescripcién con sub-dosificacién debfa tener una dosis total menor de 23,8 mg base/
kg y una con sobre-dosificacién una dosis total mayor de 30 mg base/kg. El punto de corte
minimo de 23,8 mg base/kg (equivalente al 95% de la dosis total estdndar de 25 mg base/
kg) evita clasificar con sub-dosificacién una prescripcién de CQ que requiere solo una dosis
minima para alcanzar la dosis total estandar: dosis menor a '/ tableta (37,5 mg base) en nifos
pequenos, o menor a 'z tableta (75 mg base) en nifios mayores y adultos. El punto de corte
maximo de 30 mg base/kg (equivalente al 120% de la dosis total estandar de 25 mg base/kg)
corresponde al mismo corte maximo que usan las tablas de dosificaciéon por grupos de peso
y/o edad publicadas en un documento sobre uso de antimalaricos de la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) y las tablas que se usan actualmente en Brasil [18-19].

La prescripcién apropiada de PQ en un paciente fue definida como aquella prescripcion
que inclufa una dosis total de PQ de 3,3 a 4,2 mg base por kg de peso. Una prescripcion
con sub-dosificacion debia tener una dosis total menor de 3,3 mg base/kg y una con sobre-
dosificacién una dosis total mayor de 4,2 mg base/kg. El punto de corte minimo de 3,3 mg
base/kg (equivalente al 95% de la dosis total estandar de 3,5 mg base/kg) evita clasificar con
sub-dosificacién una prescripcién de PQ que requiere solo una dosis minima para alcanzar
la dosis total estandar: dosis menor a Vi tableta de PQ de 15 mg (3,75 mg base) en nifos
pequeios, o menor a 'z tableta (7,5 mg base) en nifios mayores y adultos. El punto de corte
maximo de 4,2 mg base/kg (equivalente al 120% de la dosis total estandar de 3,5 mg base/kg)
ha sido usado en estudios clinicos que evaluaron fallas de la PQ en la prevencion de recaidas
[20-21] y corresponde al mismo corte maximo que usan tablas de dosificacion por grupos de
peso y/o edad como la de Brasil [19].
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Analisis de datos

Los datos registrados en los formatos fueron ingresados a una hoja de célculo en Excel. En
el procesamiento y andlisis de los datos se utilizé el paquete estadistico R. Los resultados fue-
ron expresados en frecuencias relativas y absolutas. Se us6 la prueba de Chi-cuadrado para la
comparacion de las proporciones considerandose un valor de p<0,05 como estadisticamente
significativo.

Resultados

En el periodo de estudio se realizaron observaciones durante la atencién a 53 pacientes
con diagnéstico microscopico confirmado de malaria por P vivax y revisién de registros de
otros 117 pacientes que recibieron tratamiento en los 2 a 3 meses previos a las visitas de
los supervisores (tabla 1). En 32 (27,4%) de los registros no se habfa consignado el peso del
paciente haciendo imposible clasificar las prescripciones en funcién de sus dosis totales pres-
critas por kilogramo de peso, por lo que fueron excluidos del andlisis.

Como parte de los pacientes evaluados estuvieron una gestante en el segundo trimestre de
embarazo y un nifo de un afio de edad, los cuales fueron analizados por separado por tratarse de
casos especiales que requerfan tratamiento solo con CQ acorde con la norma nacional. La gestan-
te recibié una prescripcién apropiada (evaluada por observacién) con dosis de CQ apropiada y el
nifo recibi6 una prescripcién con sub-dosificacién de CQ (evaluada por revisién de registro).

Excluyendo los casos especiales y los pacientes cuyos registros no posefan pesos, quedaron
para la evaluacién las prescripciones de 136 pacientes, 52 de ellas mediante observaciones du-
rante la atencién, y 84 mediante la revisién de registros de tratamiento. La media de edad de los
pacientes fue 25,2 = 14,8 anos (2 a 70 afios), 86 (63,2%) fueron varones y 50 (36,8%) muijeres,
96 (70,6%) procedian del municipio de Puerto Asis y 40 (29,4%) de Puerto Guzman.

Tabla 1. Establecimientos de salud evaluados en el departamento del Putumayo, Colombia, febrero 2009 a
febrero 2010

Observaciones Revision de registros
Municipio Estzbelt:aimijento Categoria Total Total cgr?:ig:asgo
n n n
Buenavista Puesto de salud 10 16 8
La Carmelita Puesto de salud 11 272 16+
La Libertad Puesto de salud 11 22 13
Puerto Asis
Pifuna Blanco Puesto de salud 2 11 10
Puerto Bello Puesto de salud 4 11 10
Sinai Puesto de salud 30 2 0
Cedro Puesto de salud 0 11 11
Puerto Gallinazo Puesto de salud 1 7 7
Guzman Mayoyoque Puesto de salud 2 10 10
Puerto Guzman Hospital 9 0 0
Total 53 117 85

2 Incluye nifio de un afio de edad que recibié prescripcion de CQ con sub-dosificacion.
® Incluye gestante en el segundo trimestre que recibié prescripciéon de CQ acorde con norma nacional. Ambos casos
fueron analizados por separado.
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La media de la dosis total prescrita de CQ fue 26,4 = 4,8 mg base/kg, la mediana 25,4 mg
base/kg, fluctuando entre 14,5 y 50,0 mg base/kg. Del total, 82 (60,3%) pacientes tuvieron
dosificacion apropiada de CQ, 32 (23,5%) sub-dosificacion y 22 (16,2%) sobre-dosificacién
en la prescripcién (tabla 2). La sub-dosificacién de CQ fue mas frecuente en el grupo de pa-
cientes mayor de 14 afios (28,4%), mientras que la sobre-dosificaciéon fue mayor en el grupo
de pacientes con edades de 2 a 14 anos (47,1%) (p<0,001). La sub-dosificacién de CQ fue
mas frecuente en el grupo de pacientes con pesos mayores de 60 kg (24,7%), mientras que la
sobre-dosificacién fue mayor en el grupo con pesos menores (24,7%) (p<0,001).

Tabla 2. Clasificacion de la prescripcion de cloroquina en pacientes con malaria por P. vivax en Putumayo,

Colombia, febrero 2009 a febrero 2010

Clasificacion de la dosis total prescrita

i ; Apropiada Sub-dosificacion Sobre-dosificacion
Variable | Categorias (23,8230 mg/kg) | (< 23,8 mg/kg) (> 30 mg/kg) p
n % n % n %

Puerto Asis 54 56,3 26 27,1 16 16,7

Municipio 0,261
Puerto Guzman 28 70,0 6 15,0 6 15,0
2 a 14 anos 15 441 3 8,8 16 471

Edad < 0,001
15 0 méas 67 65,7 29 28,4 6 59
60 kg 0 menos 64 71,9 3 3,4 22 24,7

Peso < 0,001
Mayor de 60 kg 18 38,3 29 61,7 0 0,0

Total por variable 82 60,3 32 23,5 22 16,2

La media de la dosis total prescrita de PQ fue 4,5 = 3,0 mg base/kg, la mediana 3,6 mg
base/kg, fluctuando entre 0 y 21,0 mg base/kg. Durante la revision de registros se evidencié
que en 4 (4,7%) de ellos no estaba registrada si la PQ habia sido prescrita, asumiéndose como
la dosis total como 0. Ademas en 4 registros (4,7% del total de registros) y en 1 observacion
(1,9% del total de observaciones) se evidencié prescripciones con mas de 3 veces la dosis
total estandar, todas en nifios de 2 a 5 afos en los mismos establecimientos de salud. Del
total, 79 (58,1%) pacientes tuvieron dosificacién apropiada, 17 (12,5%) sub-dosificacion y
40 (29,4%) sobre-dosificacién en la prescripcién (tabla 3). La sobre-dosificacion de PQ fue
mas frecuente en el grupo de pacientes con edades de 2 a 14 afos (79,4%) que en el grupo
mayor de 14 afos (12,7%) (p<0,001). También, los pacientes con pesos hasta 60 kg tuvieron
mayor sobre-dosificacion de PQ (44,9%), mientras que en el grupo con pesos mayores de 60
kg predominé la sub-dosificacion (29,8%) (p<0,001).

La tabla 4 presenta la clasificacién de la prescripcién global recibida por los pacientes
con malaria por P, vivax, considerando los medicamentos en conjunto (CQ+PQ). En total, 64
(47,1%) pacientes recibieron una prescripcion apropiada y 72 (52,9%) una prescripcion in-
apropiada. El grupo de 2 a 14 afos tuvo mas prescripciones inapropiadas que el grupo mayor
de 14 anos (p<0,001). No hubo diferencias en la clasificacién de la prescripcién global entre
los municipios, ni entre los tipos de evaluacién, ni entre los pacientes con pesos mayores a
60 kg y aquellos hasta 60 kg.

Durante las observaciones se verificd que solo 16 pacientes (30,8%) recibieron prescrip-
ciones escritas y que en solo 14 (26,9%) el trabajador de salud revisé un manual o tabla de
tratamiento antes de prescribir los medicamentos. No hubo diferencias en la clasificacién de
la prescripcién de CQ, PQ o en la prescripcién global con respecto al uso de prescripciones
escritas, ni tampoco con respecto a la revisién de manuales antes de prescribir.
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Tabla 3. Clasificacion de la prescripcion de primaquina en pacientes con malaria por P. vivax en Putumayo,

Colombia, febrero 2009 a febrero 2010

Clasificacion de la dosis total prescrita

Variable Categorias Apropiada Sub-dosificacion Sobre-dosificacion
9 (3,3 a 4,2 mg/kg) (< 3,3 mg/kg) (> 4,2 mg/kg) p
n % n % n %
Puerto Asis 51 53,1 16 16,7 29 30,2
Municipio 0,051
Puerto Guzman 28 70,0 1 2,5 11 27,5
2 a 14 anos 3 8,8 4 11,8 27 79,4
Edad <0,001
15 0 méas 76 74,5 13 12,7 13 12,7
60 kg 0 menos 46 51,7 3 3,4 40 44,9
Peso <0,001
Mayor de 60 kg 33 70,2 14 29,8 0 0,0
Total por variable 79 58,1 17 12,5 40 29,4

Tabla 4. Clasificacion de la prescripcion global en pacientes con malaria por P. vivax, Putumayo, Colombia,

febrero 2009 a febrero 2010

Clasificacion de la prescripcion segun dosis total
prescrita en ambos medicamentos

Varlagle Apropiada Inapropiada
p
n % n %
Puerto Asis 42 43,8 54 56,3
Municipio 0,261
Puerto Guzman 22 55,0 18 45,0
Observacion 21 40,4 31 59,6
Tipo de evaluacion Revisién de 0,289
. 43 51,2 41 48,8
registros
2 a 14 afos 3 8,8 31 91,2
Edad por grupos < 0,001
15 0 més 61 59,8 4 40,2
60 kg 0 menos 46 51,6 43 48,2
Peso 0,152
Mayor de 60 kg 18 38,3 29 61,7
Total por variable 64 471 72 52,9

Discusion

El presente articulo confirma que més de la mitad de los pacientes con malaria por P, vivax
que son atendidos en establecimientos de salud (EESS) de los municipios de Puerto Guzman'y
Puerto Asis del departamento del Putumayo, no reciben prescripciones acordes con la norma

nacional de atencién del paciente con malaria [11], siendo un problema serio en el manejo
efectivo de la enfermedad.

Un estudio similar fue realizado en 2009 en los municipios de Tumaco y Pizarro (depar-
tamento de Narifo), encontrando menor proporcién de prescripciones inapropiadas (menor
del 10%). Sin embargo, la definicién de prescripcién apropiada estuvo basada en la concor-
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dancia de las dosis prescritas con las dosis consignadas en las tablas de dosis por peso/edad
que manejaban los mismos municipios, las cuales no estdn estandarizadas a nivel nacional
(incluso entre Tumaco y Pizarro tenfan diferencias importantes) [22].

En nuestro estudio se evidencié también la existencia de diferentes tablas de dosis por
peso/edad en los EESS del Putumayo (con poca frecuencia de uso: 26,9% en observaciones),
pero no fueron usadas para la clasificacién de la prescripcién. Si bien se prest6 atencién a la
formulacion, presentacion y dosificacién diaria de los medicamentos prescritos en los pacien-
tes con malaria por P vivax, la clasificacién de la prescripcién estuvo basada principalmente
en las dosis totales de los medicamentos prescritos [23].

La norma nacional sefiala dosis estdndares Gnicas, 25 mg base/kg de CQ en 3 dias (10
mg/kg el primer dia 'y 7,5 mg/kg el segundo y el tercer dia) y 0,25 mg base/kg/dfa (3,5 mg/kg
como dosis total) por 14 dias de PQ sugiriendo que una prescripcion apropiada debe alcanzar
dichas dosis exactamente. Esto es programaticamente imposible de cumplir en la mayorfa de
los pacientes con las formulaciones de medicamentos disponibles (cloroquina tab de 150 mg
base y primaquina tab de 15 mg base). Debido a esta limitante en nuestro estudio, usamos
puntos de corte minimos (considerando el minimo fraccionamiento de una presentacién dis-
ponible) y méaximos (respaldados en evidencia) para definir las dosis totales de CQ y PQ como
apropiadas, con sub-dosificaciéon o con sobre-dosificacién.

La sub-dosificacién fue el mayor problema en las prescripciones de CQ que recibieron
los pacientes (23,5% de las prescripciones). La gufa de tratamiento de malaria de la OMS
menciona que no es recomendable dar CQ con una dosis total menor de 25 mg base/kg de
peso, por la posibilidad de generar resistencia [6]. Una dosis sub-6ptima resultaria en bajas
concentraciones del medicamento en sangre y en una inadecuada exposicién de la poblacién
parasitaria infectante a concentraciones terapéuticas del medicamento [24, 25]. Esto llevaria
a que el paciente no se cure, con recrudescencia de la enfermedad, contribuyendo de esta
forma al desarrollo de la resistencia del parasito al medicamento. En el estudio, las prescrip-
ciones con sub-dosificacién de CQ en personas con pesos mayores de 60 kg tendrian mayor
probabilidad de contribuir al desarrollo de la resistencia, debido al no ajuste de la dosis de
adulto por encima de este peso.

Si bien la evaluacién evidenci6 el interés del prescriptor en alcanzar la dosis recomen-
dada, la formulacién de CQ disponible (tabletas de 150 mg base) dificulta su prescripcion
en niftos, con la consecuente sobre-dosificacion de CQ en los mismos. Este hallazgo es
particularmente importante ya que la CQ tiene un margen terapéutico muy bajo [26, 27];
se ha reportado 20 mg/kg/dia como dosis téxica minima en la ingestién aguda y 30 mg/kg/
dfa como dosis letal minima. Por tanto, hay que ser cuidadoso en evitar la sobre-dosificacion
de este medicamento por los efectos adversos severos e intoxicaciones fatales que puede
desencadenar.

Desde 1946 se recomienda en el tratamiento de la malaria por P vivax, la misma dosis de
CQ (25 mg/kg) que se usaba en el manejo de la malaria por P falciparum [28]. Dicha dosis
(1,5 g en un paciente de 60 kg), seglin Baird, excederia largamente la minima dosis efectiva
contra la malaria por P, vivax [29]; ya que existen reportes de que una dosis total para adultos
a partir de 0,3 g (5 mg base/kg) resultarfa eficaz en la eliminacién del parasito de la malaria
vivax [30-31]. De confirmarse la eficacia de dosis sub-estandar de CQ en nuestra regién, se
podria ampliar el margen terapéutico del medicamento hacia abajo, facilitando el uso pro-
gramatico de las presentaciones y formulaciones disponibles (tabletas de 150 mg base) en el
tratamiento de la malaria por P, vivax. Por ejemplo, se podrfa disefar tablas de dosis por peso/
edad de CQ précticas y muy faciles de usar por los prescriptores, ya que incluirfan menos
rangos por peso/edad.
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Para lograr la cura radical de una infecciéon por R vivax, se deben prevenir las recaidas
con PQ. El mayor problema en su prescripcién en nuestro estudio fue la sobre-dosificacion
(29,4% de las prescripciones), la cual se dio principalmente en nifios de 2 a 14 anos (grupo
con menos peso). Si bien las dosis 2 a 3 veces mayores a la dosis estandar (0,5 a 0,75 mg/
kg base/dia por 14 dias) también han demostrado seguridad en individuos sin deficiencia de
la enzima glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (G6PD) [32-33], una deficiencia que pareciera
poco frecuente en Putumayo [34], no puede aceptarse los errores graves en las dosis que se
dan a los nifios pequefios, 5 de los cuales recibieron prescripciones con més de 3 veces la
dosis total necesaria por no disponibilidad de formulaciones de menor concentracién. Feliz-
mente no hubo reporte de eventos adversos graves.

La no disponibilidad de formulaciones pedidtricas ademas obliga a los trabajadores de
salud a cortar, fraccionar o disolver en un solvente las tabletas disponibles (15 mg) al tratar a
los nifos, con la incertidumbre en la bio-disponibilidad del ingrediente activo, la eficacia y
la toxicidad del tratamiento dado que ello conlleva [35]. Las tabletas de 5 mg de PQ estan
incluidas en la norma nacional, por lo que su disponibilidad y uso apropiado deberia ser ase-
gurado por el sistema de salud colombiano.

Si bien la sub-dosificaciéon de PQ se evidencié en menor proporcién en los pacientes
(12,5%), su frecuencia fue mayor en pacientes con pesos mayores de 60 kg (mucho mayor en
el grupo de 70 kg). Esto debido al no ajuste de la dosis de adulto estdndar (15 mg diarios) cuan-
do el paciente tenfa un peso mayor de 60 kg. Se ha reportado fallas de la PQ en la prevencién
de recaidas por P vivax en pacientes con pesos mayores o iguales a 70 kg [20], como conse-
cuencia de la administracién de una dosis sub-estandar de PQ (dosis estandar para adulto de
60 kg). El peso estandar de 60 kg en algunas poblaciones no es realista, por ello paises como
Brasil han incorporado en sus guias de tratamiento el ajuste de la dosis de PQ [19].

Durante el periodo de estudio (febrero de 2009 a febrero de 2010) se reportaron 319
casos de malaria por P vivax en Puerto Asis y 101 casos en Puerto Guzman [4], por lo que los
resultados obtenidos de la evaluacién de 96 practicas de prescripcion (30,0% del total de ca-
sos) en Puerto Asfs y de 40 (39,6% del total de casos) en Puerto Guzman pueden representar
bastante bien lo que sucede con esta actividad en los establecimientos de salud de dichos
municipios. Si bien en los dltimos afnos ha habido una disminucién importante de casos de
malaria en el departamento, la prescripcion inapropiada en pacientes con malaria por P vivax
contintia siendo un problema importante en los EESS con serias consecuencias en la adhe-
rencia al tratamiento por los pacientes [36], la curacién de los mismos y la persistencia de
la transmision de la malaria [37]. Este problema debe ser abordado con intervenciones que
aseguren el cumplimiento de las normas de tratamiento en los EESS como la estandarizacién
y actualizacién de guias de tratamiento a nivel nacional, que incluya tablas de dosis por peso/
edad practicas y faciles de usar; el aseguramiento de la disponibilidad de medicamentos
antimalaricos, incluyendo presentaciones y formulaciones para el tratamiento de los ninos; la
capacitacion permanente de los trabajadores de salud; y la supervision periédica del cumpli-
miento de las normas de diagnéstico y tratamiento en los EESS.
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