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Resumen

La malaria es una enfermedad con amplia distribu-
cién en dreas tropicales. En su forma grave se caracteriza
por afeccién orgénica y/o hiperparasitemia. Se definen
los criterios para el monitoreo temprano en las salas de
terapia intensiva, debido a que sin tratamiento oportu-
no y precoz la malaria grave tiene una mortalidad de
100%. Si bien no es amplia la literatura en este aspecto
la terapia extracorpérea en forma secuencial para de-
toxificacién hepdtica y renal es una herramienta util y
segura que puede ser utilizada en terapia intensiva. Se
describe un caso de un varén de 36 afos con diagnéstico
de malaria grave segun criterio de la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) que comenzé con tratamiento con
artesunato endovenoso y por evolucién térpida, ascenso
brusco de bilirrubinemia con encefalopatia, pardmetros
de lesién renal aguda y edema agudo de pulmon, realiza
tratamiento extracorpéreo secuencial, plasma filtraciéon
acoplada a adsorcién, plasmaféresis de alto intercambio
y hemodiafiltracién continua con evolucién favorable.
En conclusién, el caso presentado nos demuestra que
el rol del sostén extracorpéreo en manos entrenadas y
en forma oportuna es crucial cuando el fallo de érganos
evoluciona rapidamente para lograr dar estabilidad y
otorgar el tiempo necesario para la accién del tratamien-
to definitivo en este caso, los antimalaricos de accién
rapida hasta negativizacién de la parasitemia.
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Abstract

Extracorporeal support treatment in severe malaria

Malaria is a wide-spread disease in tropical areas.
The severe form is characterized by organic involve-
ment and/or hyperparasitaemia. Criteria for early
monitoring in intensive care rooms are defined; with-
out a timely and early treatment, severe malaria has a
100% mortality. Although the literature in these cases
is not extensive, extracorporeal therapy used sequen-
tially for hepatic and renal detoxification is a useful
and safe tool that can be used in intensive care. We
describe the case of a 36-year-old man with a diag-
nosis of severe malaria according to WHO criteria. He
began treatment with intravenous artesunate and due
to a torpid evolution, a sudden increase in bilirubine-
mia with encephalopathy, parameters of acute kidney
injury and acute pulmonary edema, undergoes extra-
corporeal sequential treatment, coupled with plasma
filtration adsorption, high-exchange plasmapheresis,
and continuous hemodiafiltration with favorable evo-
lution. This case shows that extracorporeal support
in trained hands and in a timely manner is effective
when organ failure evolves rapidly to achieve stability
and provide necessary time for definitive treatment, in
this case rapid action antimalarials until parasitemia
becomes negative.

Key words: serious malaria, plasmapheresis, extra-

corporeal therapies
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Malaria grave y tratamiento extracorpéreo

La malaria grave (MG) es producida mayor-
mente por Plasmodium falciparum (PF). Se caracte-
riza por afeccién organica y/o hiperparasitemia.
El nimero creciente de viajes internacionales
hacia areas endémicas de paludismo hacen po-
sible que el intensivista pueda enfrentarse a pa-
cientes con MG. Si bien la enfermedad es prin-
cipalmente causada por PF, cada vez hay mas
casos descriptos de paludismo grave por Plasmo-
dium vivax*.

La enfermedad parasitaria transmitida por
mosquitos infecta los glébulos rojos, donde se
multiplica rdpidamente y pasa por diferentes
etapas de su ciclo de vida. Cuando la carga de
parasitos supera el 10% en sangre, se transfor-
ma en MG y requiere atencién inmediata ya
que la muerte se produce en cuestién de horas
o dias. Los viajeros provenientes de areas endé-
micas con parasitemia de 3% o mads, tienen alto
riesgo de mala evolucién y deben ser hospitali-
zados para su seguimiento estrecho.

Sin tratamiento, la mortalidad en MG es del
100%. El inicio precoz del tratamiento antimala-
rico reduce las tasas de mortalidad®.

El papel del sostén extracorpdéreo, asi como
la plasmaféresis como terapia adyuvante en la
malaria no ha sido ampliamente discutido en
la literatura. En esta ocasion se reporta el caso
de un paciente de 36 anos con ictericia, insufi-
ciencia renal aguda y edema de pulmén que fue
tratado con éxito con una técnica extracorpé-
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rea continua (filtracién de plasma y adsorcién)
seguida de plasmaféresis de alto intercambio y
hemodidlisis continua.

Caso clinico

Hombre de 36 afios, sin antecedentes patolégicos que
ingresé a terapia intensiva con diagnéstico presuntivo de
paludismo el 7/12/2021. En su relato se detect6 estadia en
Nigeria desde enero a octubre del 2021; no realizé profi-
laxis para malaria. Arribé al pais el 28/11/21 proveniente
de Alemania. Comenzd con fiebre continua, sudoracion,
escalofrios y mio-artralgias de 1 semana de evolucién, se
agregb oligoanuria, coluria y dolor abdominal. Ingresé a
terapia intensiva ldcido, taquicardico y taquipneico, con
ictericia de piel y mucosas y descenso del ritmo diurético.
Evoluciond con hipertensiéon arterial y requerimiento de
nitroglicerina. Se realizé gota gruesa de sangre periférica
que evidenci6 PF, con parasitemia mayor a 20% (Fig. 1. A
y B). Se realizé exanguinotransfusién (volumen 3.4 litros)
y artesunato endovenoso 400 mg el 1° dia, luego 200 mg
por dia, durante 7 dias. En los andlisis clinicos se objetivd
lesién renal aguda e hiperbilirrubinemia con plaqueto-
penia. Evolucioné oligoantdrico y obnubilado, score de
Glasgow 14/15 puntos. Se decidié inicio de hemodiafiltra-
cién veno-venosa continua (HDFVVC). A las 24 horas, por
ascenso brusco de bilirrubinemia y profundizacién de su
encefalopatia, inicié plasma-filtracién acoplada con ad-
sorcién (CPFA). Posteriormente realizé plasmaféresis de
alto intercambio para control del fallo hepatico. Se obje-
tivé mejoria del estado neurolégico y descenso significa-
tivo de las cifras de bilirrubina sérica y analitos (Tabla 1).

Figura 1 | Ay B: Gota gruesa con Plasmodium falciparum, del paciente con malaria grave
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Malaria grave y tratamiento extracorpéreo

Tabla 1 | Analitos y su relacion con los tratamientos extracorpéreos en el paciente con malaria grave

BD*

mg/dL

Dia 1 HDFVVC' 9.7 6.9
Dia 2 HDFVVC 20 17.6
Dia 3 CPFA** 15.8 13.4
Dia 4 Plasmaféresis + HDFVVC 18 15.8
Dia 5 HDFVVC 15.6 13.2
Dia 7 HDFVVC 14.2 12.5
Dia 8 9.9 8.6
Dia 20 1.7 1.2

Uremia Creatininemia Lactatemia
mg/dL mg/dL mmol/L

118 5.6 4

225 6.3 6.8

220 7.1 2.4

210 7 1.3

227 7.5 1.5

190 7.2 1.3

172 6.6 1.4

65 1.5 1.3

*BT: bilirrubina total; 4BD: bilirrubina directa;, "THDFVVC: hemodiafiltracion veno-venosa continua; **CPFA: plasma-filtracion acoplada

con adsorcion

Lucido, pero con cifras persistentemente altas de uremia
y creatinina, continué con técnicas de reemplazo renal
continuas hasta el octavo dia de internacién. La evolucién
fue favorable con mejora de los fallos organicos y al dia
20 de internacién pas6 a clinica. El caso descrito presentd
MG segln definicién de la OMS. No se detectaron eventos
adversos relacionados a los procedimientos.

El paciente firmé el correspondiente consentimiento
informado.

Discusion

La malaria es una enfermedad prevalente en
areas tropicales transmitida a través de la picadu-
ra de mosquitos vectores. Los protozoos pardsitos
introducidos por la saliva del mosquito en la san-
gre viajan al higado, luego maduran y se reprodu-
cen. La mayoria de las muertes son debidas a PF*.

Dado que la MG es una enfermedad poten-
cialmente mortal, se deben definir criterios fia-
bles para el tratamiento en terapia intensiva, asi
como identificar los factores de riesgo. Se debe
intentar la monitorizacién temprana en las si-
guientes situaciones:

e Falta de respuesta clinica al tratamiento an-
tipaltidico dentro de las 48 h

e Caracteristicas clinicas de MG: cualquier
signo de alteracién neurolédgica, sindrome de
distrés respiratorio agudo, colapso circulatorio,
fallo de 6rganos, sangrados anormales.

e Parametros de laboratorio de MG: hipoglu-
cemia persistente, anemia grave, acidosis meta-
boélica, hiperparasitemia, hiperlactatemia, insu-
ficiencia renal aguda?.

830

Los sintomas tipicos de la malaria incluyen
fiebre, escalofrios, fatiga, dolor de cabeza, nau-
seas y vomitos. En los casos de mayor gravedad,
puede causar ictericia, convulsiones, coma y
muerte. La ictericia, causada por hemolisis in-
travascular, es una complicacién habitual de la
malaria, especialmente en pacientes con infec-
cién por PE

El sindrome de distrés respiratorio agudo es
la manifestacién mdas comun en la enfermedad
grave por PF (5-25%) y por Plasmodium vivax (1 'y
el 10%)2.

El sostén extracorpdreo es una herramienta
de gran utilidad® debido a que el diagnéstico
tardio y un tratamiento inapropiado tienen
alta mortalidad y que el PF se asocia con dis-
funcién multiorganica y alta tasa de desenlace
fatal.

La elecciéon del tratamiento extracorpéreo
para cada paciente es crucial. En el caso descrip-
to se realizdé CPFA que consta de 3 fases: (1) Fil-
traciéon de plasma: la sangre del paciente pasa
a través de un filtro que permite que los com-
ponentes del plasma atraviesen la membrana
mientras las células vuelven al paciente (2) Puri-
ficacién: a continuacion, el plasma pasa a través
de un cartucho absorbente compuesto por una
resina que permite la absorcién de mediadores
inflamatorios y endotoxinas y luego el plasma
tratado se devuelve a la circulacién. (3) Hemo-
filtraciéon o hemodidlisis para eliminar agua y
toxinas de bajo peso molecular; esto es posible
gracias a un segundo filtro*.
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Malaria grave y tratamiento extracorpéreo

El otro tratamiento instaurado fue plasmafé-
resis de alto volumen. Dicha terapéutica de de-
puracién extracorpérea es simple, y que puede
ser realizada por personal formado en cuidados
intensivos en cualquier momento dentro de un
amplio espectro de indicaciones clinicas, con el
mismo equipo de terapias de soporte renal con-
tinuas y con minimos efectos adversos®. Como
parte de la terapéutica de la insuficiencia hepati-
ca aguda, tanto la plasmaféresis de alto volumen
como CPFA, se basan en sustituir la funcién he-
patica, asi como eliminar diferentes sustancias de
la circulacién sistémica que se considera que pue-
den participar en la fisiopatologia o en la progre-
sién de este trastorno (por ej.: 6xido nitrico, patro-
nes moleculares de patdgenos) con el objetivo de
mejorar los parametros clinicos y biolégicos en es-
tos pacientes. Asi lo avala el estudio HERCOLE que
evidencié que la CPFA fue eficaz en la desintoxica-
cién de pacientes con falla hepatica y actualmente
se considera como una buena “técnica puente” al
trasplante hepatico o, como en el caso reportado,
hasta la recuperacién de la funcién hepatica ba-
sal, permitiendo dar a los antimalaricos de rapida
accién el tiempo necesario para su acciéon®’. En las
revisiones consultadas, las caracteristicas de los
pacientes con paludismo grave que fueron trata-
dos con técnicas extracorpdéreas son: malaria ce-
rebral, edema agudo de pulmén, falla renal, hiper-
bilirrubinemia, hiperlactatemia e hipoglucemia; el
caso descrito cumplié la mayoria de los criterios®®.
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Aunque los estudios en la literatura son hete-
rogéneos, incluyen pocos pacientes y tienen va-
rias deficiencias metodologicas, es de destacar
que en el paciente descrito se objetivé descenso
de bilirrubinemia significativo en pocas horas,
expresado en la mejoria de la encefalopatia y
evitando el requerimiento de soporte ventilato-
rio invasivo, resultando en disminucién de com-
plicaciones y estadia en terapia intensiva.

Concluimos que el tratamiento eficaz del pa-
ludismo grave incluye el diagnéstico oportuno y
la instauracién temprana de un tratamiento an-
tipaltidico eficaz, el reconocimiento de las com-
plicaciones, y un manejo de apoyo apropiado en
terapia intensiva.

En el caso presentado, las terapias extra-
corpéreas continuas y el recambio plasmatico
han sido tiles y seguras proporcionando rapi-
do descenso de los niveles téxicos de bilirrubi-
nemia permitiendo ganar el tiempo necesario
para la accién de los antimaldricos de accién
rapida hasta lograr la negativizacién de la pa-
rasitemia.

Es de destacar que se necesitan estudios alea-
torizados para afianzar mas conclusiones al res-
pecto.
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