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1. Introducción  :

Entre los meses de enero y marzo de 1.998, varios artículos de prensa alertaron sobre “unas extrañas fiebres” con elevada mortalidad en la región de Kagera, al noroeste de Tanzania. Médicos Sin Fronteras (MSF) en Tanzania, se ofreció ea colabora con los servicios de Salud de la zona con mayor mortalidad ( hospital de Rubya, división de Nshamba), para lo cual realizó durante 04/98 un estudio epidemiológico de la malaria en dicha zona, coordinado por el autor de esta tesina. Dicho estudio objetivó una severa epidemia de malaria por Plasmodium falciparum multiresistente, con una elevada morbimortalidad, en especial a nivel comunitario
. En base a los resultados del primer estudio, MSF diseñó un programa de emergencia de apoyo asistencial a los servicios de Salud de la división de Nshamba con el objetivo general de disminuir la mortalidad infantil durante la epidemia
, el cual fue financiado por la Oficina Humanitaria de la Unión Europea (ECHO) y se desarrolló entre 06/98 y 08/98. En 09/98, el autor de esta análisis realizó la evaluación final de la epidemia y del proyecto
. Posteriormente se comunicaron los resultados preliminares
 para discutir las alternativas de la fase de alerta (“stand-by period”) que continuó hasta marzo de 1.999.Los datos recogidos en el primer estudio, durante el programa de emergencia y en la evaluación final, permiten un análisis en detalle de la epidemia cuyos aspectos epidemiológicos descriptivos se presentan y analizan en esta tesina.

2. Objetivos del estudio :

· Objetivo general : Conocer las características epidemiológicas  de la epidemia de malaria en el noroeste de Tanzania entre 01-08/98.

· Objetivos específicos :

1. Describir la duración, distribución temporal y magnitud de la epidemia en términos de morbi-mortalidad e índice epidémico.

2.  Definir la distribución poblacional (edad, sexo y factores de riesgo) y geográfica (según municipios y altitudes de la división). 

3. Materiales y métodos :

Los datos recogidos durante las diferentes fases de la epidemia analizados en el presente estudio  son los siguientes:

1. Estudio epidemiológico y análisis de situación durante 04/98 :

· Datos de mortalidad hospitalaria en menores de 5 años (hospital de Rubya) mensual por malaria ( por malaria cerebral y malaria con anemia severa) de los últimos 3 años.

· Datos de morbilidad (casos clínicos, anemias severas) y mortalidad (por edades y formas clínicas) hospitalarias, durante la epidemia (01-03/98). 

· Encuesta domiciliaria aleatoria (1er nivel/racimos : 10 pueblos aleatorios, 2º nivel: 3 subpoblados (“household units”) aleatorios, 3er nivel : 7 casas - método PAI-OMS adaptado -) sobre la incidencia y cobertura de los servicios de Salud de los posibles episodios de malaria .

· Mortalidad por supuesta malaria registrada en la comunidad  : registros de mortalidad mensual con nombres, sexo, grupo de edad (mayores o menores de 5 años) y supuesta causa de muerte (reconocidos las siguientes causas prevalentes : diarrea infantil, dificultad respiratoria, SIDA, malaria (conocida localmente como  “ndwara-yo-mushana” (“enfermedad del calor”) y “degedege” (convulsiones)).   y “otras” . De entre las supuestos casos letales de malaria se hicieron 10 autopsias  verbales como control de calidad.

2. Monitorización de datos durante el programa de emergencia 6-8/98:

(además de los datos anteriores (1) durante el periodo 04-08/98)

· incidencia semanal de casos atendidos (malaria cerebral, anemia severa y otros) en el hospital.

· incidencia semanal de casos atendidos (cloroquín-sensible y resistentes) en los dispensarios de la zona.

· incidencia semanal de casos atendidos por los trabajadores básicos de Salud.

3. Evaluación final 09/98 :

· Datos de mortalidad hospitalaria en menores de 5 años (hospital de Rubya) mensual por malaria ( por malaria cerebral y malaria con anemia severa) de los últimos 10 años.

· Encuesta domiciliaria aleatoria (30 racimos de 7 adultos y 11 niños) sobre la cobertura de casos sospechosos de malaria (igual definición de caso) .

El análisis estadístico de estos datos se realizó por EPI-INFO y Sx

4. Resultados :

Magnitud:

La siguiente tabla resume los resultados de las estimaciones de morbilidad y mortalidad de la epidemia :

Tabla 1 : Resumen de estimaciones de la magitud de la epidemia (morbilidad y mortalidad)

Tasa
Fuente de datos

(limitaciones, sesgos)
incidencia mensual

Mortalidad

por malaria
Registros hospitalarios (muertes por malaria clínica + parasitológica, 1-5/98)

(baja cobertura)

Registros comunitarios de mortalidad por malaria, control de calidad por autopsias verbales

(baja especificidad?)
0,596 / 1.000 pers. y mes

4,69 / 1.000 pers. y mes 


Conclusión : los datos de morbilidad y mortalidad adolecen de dos sesgos principales : la baja representatividad  y precisión (por baja cobertura y control de criterios de inclusión) de los datos de los servicios de Salud y la baja especificidad de los datos de la encuesta comunitaria. El dato más exhaustivo es el de los registros comunitarios de mortalidad, el cual , si bien basado en diagnósticos de presumible baja especificidad, puede aproximarnos a la magnitud real por la epidemia dada su elevada mortalidad (mortalidad acumulada del 2,7% de la población en 5 meses) en relación a los niveles  basales de mortalidad por malaria  (ver análisis del índice epidémico más abajo) e incluso a los niveles basales regionales de mortalidad cruda (0,13% mensual, 0,65% en 5 meses : 4 veces inferior para todas las causas). Estos datos son mucho más alarmantes en el grupo de menores de 5 años, como se detalla más adelante.

Distribución temporal y estimación del índice epidemico:

Mortalidad hospitalaria por malaria en menores de 5 años : 

El análisis de la información retrospectiva disponible del número de muertes hospitalarias por malaria (diagnóstico médico + laboratorio)  en menores de 5 años (grupo de edad de mayor riesgo, como más adelante se describe), por mes y durante los últimos diez años permite estimar la media 1988-1996 por cada mes y sus límites de los niveles esperados (media +/-tn-1,(=0,05). La siguiente gráfica  refleja dichos niveles, la media  y el límite superior (97,5 percentil), los meses con niveles superiores a dicho límite antes y durante el periodo 97-98.
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Ilustración 1: Distribución temporal y dintel epidémico

La siguiente tabla resume el análisis sobre el índice epidémico :

Tabla 2 :  Resumen de las estimaciones del índice epidémico

Tasa comparativa
Fuentes/Periodos

de datos
Resultados

Periodo epidémico Indice epidémico

(dintel epidémico)              medio
Limitaciones

Mortalidad men-sual hospitalaria por malaria 

en <5 años
Registros hospitalarios

01/1988-

08/1998
01-05/1998

(dintel= >media88-96 +tn-1,(=0,05)
(3ª ola tras 06-08 y 10-11/1997)
7,97
No representativo de la mortalidad por malaria en la comunidad.

Mortalidad  mensual por malaria en la comunidad.
Registros comunitarios de mortalidad (01-08/98).

Tasa de mortalidad cruda basal nacional
N.A.
2,96
Fuentes diferen-tes (estimaciones regionales y re-gistros locales) y datos distintos (mortalidad cruda, mort.por malaria)

Conclusión :  La estimación precisa del índice epidémico se basa en fuentes fiables, constantes y representativas en el tiempo y para la población de estudio. No disponemos de tales fuentes en este ni en la mayoría de los estudios poblacionales en Africa. Los registros hospitalarios de mortalidad en < 5 años sí son relativamente fiables (diagnóstico clínico y parasitológico) y ,aunque representan un aceptable periodo de tiempo (1.988-1.998), no representan a la mortalidad por malaria en la comunidad, dada la limitada y variable -en especial durante la epidemia- accesibilidad de los mismos.

Por otro lado, los registros de mortalidad en la comunidad son, como se ha dicho más arriba,  la fuente más valiosa de información sobre la magnitud de la epidemia, a pesar de la potencial imprecisión diagnóstica. El único dato comparativo es la tasa de mortalidad cruda basal  según las estimaciones nacionales . Según esta comparación, la mortalidad por malaria durante la epidemia fue casi 3 veces superior que la mortalidad cruda basal nacional .

Distribución poblacional :Distribución por edades :

Datos de los registros hospitalarios de mortalidad por malaria :

El  siguiente gráfico  muestra el número y distribución de muertes  y Tasas de mortalidad mensual (para 01-05/98 y por 1000 hab ) según grupos de edades, dentro del hospital :

Ilustración 2:Distribución de número de muertes y TMMM poredades, según registros hospitalarios


[image: image3.wmf]PERIODOS DE MORTALIDAD >97.75% PERCENTIL

0

20

40

60

80

100

120

UNDER 5 MALARIA MORTALITY

LIMITE SUPERIOR 88-96

 

Distribución geográfica :

Mortalidad :

Los únicos datos referentes a la mortalidad según zona geográfica, son aquellos recogidos por los registros comunitarios de mortalidad. La tabla siguiente, recoge las tasas de mortalidad por malaria según municipios y alturas ( meseta : 1300-1400m, valle : 1000-1100m) para el periodo 01-05/1.998 :

Tabla 3: Tasas de mortalidad por malaria e índices epidémicos

 según zonas geográficas y alturas, para 01-06/98 :

Comarcas
promedio observado
Comarcas
promedio observado

Ijumbi
1,94
Promedio meseta
2,94

Kashasha
2,25
Kabirizi
3,02

Biirabo
1,07
Rushua
5,08

Nshamba
2,55
Ngenge
4,81

Kishanda
5,62
Promedio valle
4,45

Buganguzi
4,89
Pobl.total
3,35

La tabla anterior muestra como todos los municipios con la excepción de Biirabo, presentaron tasas de mortalidad superiores a la tasa de mortalidad cruda basal (1,3 por mil) para el periodo de 01-06/98. La mortalidad por malaria  fue superior de media en las zonas de menor altura (“valle”), aunque la zona norte de la meseta (Kishanda y Buganguzi) presenta tasas de mortalidad del nivel del valle. 

Correlación de las tasas de mortalidad con la altura y la accesibilidad al hospital :

El análisis de regresión lineal múltiple no demostró correlaciones significativas entre las variables dependientes tasa de mortalidad por malaria e índice epidémico, y  las variables independientes altura, accesibilidad (ver anexo 14) y la interacción entre ambas (todos los coef. de regresión con p>0,80, r2<0,35).

Análisis de algunos  factores de riesgo personales :

Los siguientes potenciales factores de riesgo fueron analizados :

Estado nutricional en menores de 5 años :

Al investigar el nivel nutricional en los niños menores de 5 años que murieron por malaria durante 03/98 (n=84) en el hospital; encontramos que el 58,3% tenía algún grado de malnutrición al ingreso (WAM<80%), siendo el 44% moderada (WAM 60-80%) y el 14,2% severa (WAM<60%). La distribución de WAM en el grupo de niños sanos mencionado con anterioridad fue estadísticamente significativa ((2= 35,53, p<0,001). La relación entre ambas frecuencias del supuesto factor de riesgo permite analizar el Odds Ratio por la siguiente tabla 2 x 2 :

Tabla 4: Casos y Controles para malnutrición/muerte por malaria

Casos

(muertes x malaria)
Controles

(niños sanos)
Totales

Exposición(malnutrición)
49
16
65

No exposición(no malnutrición)
35
54
89

Totales
84
70
154

La tabla anterior resulta en una distribución asimétrica ((2=35,53, p<0,001) y un Odds Ratio de 7,18 (IC : 3,6-14,2). Se podría concluir que los niños malnutridos mueren unas siete veces más por malaria que los niños sin malnutrición.
Estado de infección por VIH en menores de 5 años :

Los recursos materiales y humanos limitados no permitieron hacer un estudio comparativo de corte seroprevalencia de VIH en los pacientes con malaria y en controles, o entre los diferentes subgrupos según formas clínicas o severidad. Dada esta limitación, analizamos la seroprevalencia de VIH en los donantes de sangre del hospital (261 positivos de 1.597 screenings entre 01-03/97 = 16,3%) y la seroprevalencia VIH en dos submuestras aleatorias (02-03/98) de 100 padres y 100 amigos o familiares no directos de niños con malaria y anemia severa, con 18% y 19% respectivamente de seropositividad  (p>0,05 entre ellas y con la seroprevalencia global). Si la infección por VIH fuese un factor de riesgo para el desarrollo de malaria con anemia severa, encontraríamos mayor seroprevalencia entre padres de dichos pacientes que en la población general. Con estos datos podríamos concluir que la infección por VIH no parece ser un factor de riesgo para el desarrollo de malaria severa en niños durante la epidemia.

5. Conclusiones :

Magnitud de la epidemia :

· La mortalidad mensual por malaria durante la epidemia, fue del 4,69 por mil y mes, sólo el 12% a nivel hospitalario. La mortalidad hospitalaria  por malaria fue 8 veces superior  durante el periodo epidémico que en periodo endémico (mortalidad basal).

· El periodo epidémico duró de enero a mayo de 1.998.

Distribución de la epidemia :

En el tiempo :

· La morbi-mortalidad hospitalaria refleja tres olas epidémicas solapadas desde 07/97, la tercera de ellas desde 01/98 y de mucha mayor intensidad y duración.

En la población :

· La mortalidad e índice epidémicos fueron superiores en menores de 5 años.

· La malnutrición parece ser un factor de riesgo para la mortalidad por malaria. No se encontró relación con la infección por VIH.

En el espacio :

· La epidemia afectó a toda la división de Nshamba . Globalmente, las tasas de mortalidad fueron mayores en el valle, aunque , considerando la situación basal, el índice epidémico fue superior en la meseta norte. Por municipios, no se encontró correlación entre tasas de mortalidad o índices epideímicos y altura y/o accesibilidad al hospital.

6. Discusión :

Factores políticos y administrativos evitaron un análisis previo de la situación epidémica y un apoyo más precoz y de mayor impacto. El programa de apoyo urgente para la epidemia llegó cuando la epidemia ya estaba en remisión. No obstante, el fortalecimiento de los niveles de asistencia, en especial a nivel comunitario, permitió establecer un sistema de monitorización de casos y muertes que detecte futuras olas epidémicas y mobilize recursos necesarios de forma más precoz y eficaz. Dicho sistema de información permitió disponer de datos de morbimortalidad no epidémicos, que a pesar de corresponer a un periodo post-eopidémico, nos permiten estimar la situación endémica basal y la distribución por zonas y grupos de edad. Dicho análisis  describe una transmisión de malaria  hipo-mesoendémica y por lo tanto inestable, proclive a brotes epidémicos por cambios en la transmisión. Dentro de dicha situación, existen diferencias en la situación basal, con una mayor morbimortalidad en zonas más bajas y en menores de 5 años, diferencias compatibles con una mayor capacidad vectorial de transmisión en las tierras bajas y el desarrollo parcial de inmunidad con la edad.

El análisis de los datos hospitalarios permite definir una media y dintel epidémico para la mortalidad por malaria en menores de 5 años, basadas en la mortalidad hospitalaria de los 10 años previos. Dicho dintel permitió definir tres periodos epidémicos solapados desde 1997 (años de El Niño), siendo mucho mayoir en intensidad el analizado de enero a mayo (año después de El Niño) . Otros estudios también han demostrado una mayor morbimortalidad en los años después de El Niño.

La mortalidad por malaria registrada en la comunidad permite estimar en sólo un 12% las muertes por malaria que ocurrieron en el hospital, índice de la muy baja accesibilidad de la población a la asistencia hospitalaria y la necesidad de reforzar los sistemas y protocolos preventivos y terapéuticos a nivel periférico. En ese sentido, la OMS analiza actualmente la indicación de introducir tratamientos eficaces (con derivados de artemisina)  para la malaria complicada y resistente , a nivel periférico.

La mortalidad por malaria fue superior en menores de 5 años,  como ya se vió en la situación basal; y en especial afectó a menores de dos años. La mayor tasa de mortalidad corresponde al grupo de menores de 1 año, en contraste con lo expuesto tradicionalmente en otros estudios y textos (Manson) sobre una baja morbimortalidad en lactantes menores de 1 año por el contenido de HbF y otros factores.

La malnutrición parece ser, en nuestro estudio, un importante factor de riesgo para la mortalidad por malaria. De nuevo, este hallazgo difiere de lo comunicado por otros
  y relativo a una mayor morbimortalidad por malaria , en especial por malaria cerebral, en niños bien nutridos. 

La distribución geográfica de las tasas de mortalidad por malaria no difiere de lo descrito en la situación basal : mayor mortalidad en las tierras bajas. Sin embargo, hay una zona norte de la meseta alta, con una muy alta mortalidad no explicable por la altura ni por la accesibilidad geográfica. Al analizar el índice epidémico , aún con la limitación de tomar como niveles basales los posteriores a la epidemia, el índice epidémico es claramente superior en esta zona (Kishanda y Buganguzi). Este hecho apoya la conveniencia de analizar en más detalle la dinámica de la epidemia por zonas (¿foco inicial en la zona descrita?) y la correlación , también por zonas, con factores climáticos (¿microclimas dentro de la división?). Dicho análisis también puede ayudar a definir y predecir  zonas y periodos de alto riesgo de epidemia de malaria, facilitando la planificación y aumentando la eficacia de los programas de emergencia. Actualmente, la Unidad de Salud Internacional del CUSP trabaja en el análisi de datos ecológicos y meteorológicos de información por satélites y su correlación con epidemias de malaria, con el objetivo de doiseñar mapas de predicción de epidemias.
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