PRZEG. EPID., 1995, 49, 4

Jolanta Niscigorska, Bogumita Skotarczak, Anna Boron-Kaczmarska

OBSERWACJE CHORYCH NA ZIMNICE HOSPITALIZOWANYCH
W LATACH 1980-1993
W KLINICE CHOROB ZAKAZNYCH W SZCZECINIE

Klinika Chorob Zakaznych Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie
Kierownik: prof, dr hab. A. Boron-Kaczmarska

W Klinice Choréb Zakaznych PAM w Szczecinie w okresie od 1980 do
1993 roku hospitalizowano 35 chorych z rozpoznaniem malarii. U wiekszosci
chorych stwierdzono inwazje Plasmodium falciparum. W pracy przedstawiono
analize epidemiologiczng i kliniczng obserwowanych przypadkéw malarii.

W rejonach endemicznego wystepowania malarii zyje ponad dwa miliardy oséb,
tj. okoto 43 % ludnosci Swiata. Jak wynika z danych statystycznych WHO corocznie
odnotowuje sie okoto 100 min nowych zachorowan, z czego 80% dotyczy Afryki
(5, 7, 16, 17). Ta dramatyczna sytuacja spowodowana jest zarOwno narastaniem
opornos$ci zarodzcéw malarii na stosowane leki, jak i opornoscig komaréw - wekto-
row tych pasozytéw na $rodki owadobdjcze. Niebagatelng role odgrywaja tu niedo-
statki finansowe krajow Trzeciego Swiata.

W krajach europejskich, wolnych od endemicznej zimnicy, w ostatnich latach
obserwuje sie wzrost liczby zawlekanych zachorowar na malarie (4, 6, 12, 19).
Spowodowane jest to, m. in., rozwojem turystyki do rejondw sub- i tropikalnych przy
braku niekiedy podstawowej wiedzy dotyczacej mozliwosci zapobiegania. W pracy
przedstawiono analize zachorowar na malarie obserwowanych w Klinice Choréb
Zakaznych PAM w Szczecinie w ostatnich 14 latach oraz probe oceny niektérych
danych epidemiologicznych i klinicznych.

MATERIAL | METODY

W Klinice Choréb Zakaznych PAM w Szczecinie w latach 1980-1993 hospitali-
zowano 35 chorych z rozpoznaniem malarii. Rozpoznanie u kazdego chorego ustalo-
no w oparciu o dane epidemiologiczne, obraz kliniczny oraz wynik badania prepara-
tu krwi (rozmaz, gruba kropla) pobranej w trakcie goraczki. W opisie uwzgledniono
wynik analizy epidemiologicznej, ocene obrazu klinicznego choroby oraz parametry
biochemiczne. W czesci przypadkdw wykonano badania serologiczne (Instytut Medy-
cyny Morskiej i Tropikalnej).
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Wsrod chorych byto 34 mezczyzn ijedna kobieta, w tym 32 mieszkancéw Polski,
dwoch Hinduséw, jeden mieszkaniec Kongo. Dwudziestu pieciu chorych hospitalizo-
wano jeden raz, oSmiu dwukrotnie, dwaj pacjenci leczeni byli trzykrotnie, ogdlna
liczba hospitalizacji wynosita 47. Wiek pacjentéw wahat sie od 21 do 57 fat, $rednia
wieku 40,4 1 Chorzy przebywali w Klinice od 2 do 46 dni, $redni czas hospitalizacji
wynosit 11,6 dnia.

Najwiecej chorych na malarie obserwowano w latach 1989-90 (tab. I). Analiza
struktury zawodowej wykazata, ze dominujgca grupa byli marynarze (dwadziescia
jeden os6b, tj. 60% chorych), nastepnie piloci i pracownicy obstugi polskich ekip
$wiadczacych ustugi agrolotnicze w krajach Trzeciego Swiata (siedem o0s6b, tj. 20%)
i kierowcy ciezarowek kursujgcych na trasach miedzynarodowych (trzy osoby, tj.
8,6%). Pozostate cztery osoby to jeden lekarz, dwéch studentéw ijedna afrykanistka.

Czas pobytu mieszkancow Polski w strefach zagrozenia malarig wynosit od 0,5 do
12 miesiecy, Srednio 5 miesiecy. Niektérzy pozostawali tam ponad rok lub powracali
okresowo.

U 22 chorych (62,8%) stwierdzono inwazje Plasmodium falciparum, u jedenastu
chorych (31,4%) P. vivax, ujednego (2,8%) P. ovale oraz ujednego inwazje mieszang
P.falciparum i P. vivax.

Jak wynika z tabeli 11 20 os6b powrdcito z Afryki Réwnikowej, co stanowi 60%
przypadkéw. Wykryto u nich inwazje P.falciparum (18 przypadkdéw) i P. vivax
(2 przypadki). U siedmiu os6b (20% chorych) powracajagcych z Afryki Poéinocnej
(Egipt, Sudan) stwierdzono P. vivax (4 przypadki), P.falciparum (3 przypadki) oraz
w jednym przypadku inwazje podwojng P.falciparum i P. vivax. Trzech pacjentéw
przybyto z Indii (8,5% przypadkéw). Wsrdéd powracajacych z Bliskiego Wschodu
(Turcja i Irak) stwierdzono u 2 oséb inwazje P. vivax, u jednej P. ovale. Jeden chory
(P.falciparum) przyjechat z Melanezji (Wyspy Salomona). Chemioprofilaktyke (dara-
prim, arechin) stosowato 16 0s6b czyli 45,7%. Siedemnastu hospitalizowanych (48%)
w wywiadzie podawato przechorowanie malarii przed obecnym zachorowaniem, w tej
liczbie byto 14 mieszkancow Polski i 3 cudzoziemcow.

Przy przyjeciu u wszystkich chorych obserwowano gorgczke z dreszczami. Czas
trwania gorgczki przed przyjeciem do Kliniki wynosit od 1do 30 dni, $rednio 6,4.

Wiekszos$¢ chorych byta kierowana do szpitala z powodu goraczki, przyczyne
ktorej wigzano z zakazeniem bakteryjnym lub wirusowym, ujednej trzeciej sugerowa-
no malarie. Niektorzy chorzy przed przyjeciem do Kliniki byli leczeni antybiotykami
lub sulfonamidami.
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Tabela 11. Dane o terenie, na ktérym doszto do zakazenia zimnicg os6b hospitalizowanych
w latach 1980-93.

U chorych z inwazjg P.falciparum wystepowat codzienny wzrost cieptoty ciata do
40°C, w inwazjach P. vivax obserwowano krzywa goragczkowa ze szczytem co 48 godzin.

Zakres notowanych temperatur w chwili przyjecia do Kliniki w inwazji P.falci-
parum wynosit od 37,5 do 41,6°C, $rednia temperatura 39,2°C. W inwazji P. vivax od
37,2 do 40,4°C, srednia temperatura 39°C. Chory zarazony P. ovale goraczkowat
do 41°C. Przewazat zakres temperatury od 38,1 do 40°C.

Boéle gtowy przy przyjeciu zgtaszato 42, a béle miesni 31 chorych. Wér6d innych
dolegliwosci chorzy podawali ostabienie (11 chorych), béle brzucha (6 chorych).
Ponadto bole okolicy ledzwiowej (5 chorych), nudnosci i wymioty (4 chorych), biegunke
(4 przypadki, w tym u jednego pacjenta stwierdzono wspoétistniejgcg salmoneloze),
Sciemnienie moczu i zazo6lcenie powtok (4 przypadki), béle stawow (3 przypadki),
dusznos¢ (1 chory), bezsennos$¢ (1 chory), zaburzenia Swiadomosci (2 chorych).

Os$miu chorych przyjeto do Kliniki w stanie ciezkim z wysoka goragczka, z zabu-
rzeniami $wiadomosci, niedokrwistoscig, objawami niedomogi nerek z i/lub uszko-
dzeniem watroby.

W badaniu przedmiotowym najczesciej stwierdzano powiekszenie watroby
(w 32 przypadkach), od wyczuwalnej pod tukiem zebrowym do wystajagcej na 3 cm
ponizej, powiekszenie $Sledziony (w 28 przypadkach hospitalizacji), blados¢ powtok
i Sluzéwek (15 chorych), zéttaczke (4 chorych). W dwoch przypadkach obserwowano
zaburzenia $wiadomosdci, ktére przeszty u jednego chorego w $pigczke mézgowa.
U tego chorego wystapita niedomoga kragzenia, niewydolno$¢ oddechowa, niewydol-
nos¢ nerek, zottaczka, DIC; chory zmart w Oddziale Intensywnej Opieki Medycznej
w 7 dobie hospitalizacji.

Podstawg rozpoznania malarii byto badanie parazytologiczne, tj. wykrycie paso-
zytéw we krwi obwodowej (w rozmazach i w tzw. grubej kropli). W miare mozliwosci
starano sie obliczy¢ parazytemie wyrazong w promilach lub procentach. NajczesSciej
stwierdzano obecno$¢ form pierScieniowatych a ich liczebno$¢ szacowano na kilka
promili, tj. pojedyncze w polu widzenia, aczkolwiek zdarzaty sie zachorowania z bar-
dzo wysoka parazytemig, ktora u jednego chorego osiggneta warto$¢ 22,5% (inwazja
P.falciparum).

W przypadkach zarazenia P. vivax w rozmazach krwi obwodowej postrzegano
pojedyncze schizonty (8 przypadkéw) lub schizonty i formy pierScieniowate (6 przy-
padkéw) albo tylko postacie pierscieni (2 przypadki). W inwazjach P.falciparum
wystepowaty postacie pierScieni oraz gametocyty, w 2 przypadkach spotykano schizonty
a wjednym przypadku same gametocyty. W jednym przypadku inwazji P. ovale wykryto
zaréwno pierScienie jak i schizonty z parazytemia 0,5%.
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U 16 chorych diagnoze parazytologiczng poparto badaniami serologicznymi wy-
konanymi w Pracowni Chor6b Tropikalnych Instytutu Medycyny Morskiej i Tropi-
kalnej w Gdyni. Miano przeciwciat przeciw antygenom P.falciparum w odczynie
immunofluorescencji posredniej wynosito od 1:80 do 1:2560.

Liczba krwinek czerwonych u chorych w dniu przyjecia wahata sie od 2,0 min//il
do 5,2 mIn/~1, $rednio osiggajac warto$¢ 4,0 min//il (tab. I11).

U 16 chorych stwierdzono leukopenie (liczba leukocytéw mniejsza niz 4,0 tys.//d),
w tym 10 byto zarazonych P.falciparum a 6 - P. vivax. Leukocytoze z wartoSciami
powyzej 9,0 tys./Mil stwierdzono u 6 chorych (5 inwazji P.falciparum i P. vivax).

U 9 chorych stwierdzono trombocytopenie, z liczbg ptytek od 28 do 92 tys./pl
(4 inwazje P.falciparum i 5 P. vivax).

U 11 chorych poziom bilirubiny w surowicy byt prawidtowy. Umiarkowany
wzrost stezenia bilirubiny w surowicy stwierdzono u 24 hospitalizowanych. Poziom
bilirubiny rzadko przekraczat 2 mg/dl. Wzrost aktywnosci aminotransferaz w suro-
wicy zaznaczyt sie u 13 chorych; ALT od 53 do 220 U/L, $rednia 105 U/L, AST od
51 do 150 U/L $rednio 80,7 UJ/L.
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U li chorych zanotowano podwyzszenie poziomu kreatyniny w surowicy w prze-
dziale wartosci od 1,2 do 3,5 mg/dl, $rednia 1,7 mg/dl. U 6 chorych obserwowano
wzrost poziomu mocznika w surowicy w zakresie wartosci 42-220 mg/dl, $rednia
73,3 mg/dl. Poziom glikemii u chorych, poza jednym przypadkiem (cukromocz ner-
kowy) miescit sie w granicach normy.

Z innych odchylen w badaniach pracownianych u pieciu chorych wystapit biat-
komocz, u dwdéch dodatnie odczyny serologiczne kitowe.

U kilku chorych rozpoznano choroby wspoélistniejgce, tj. zakazenie pateczka
Salmonella enteritidis z biegunka, lamblioze, wirusowe zapalenie watroby typu A,
cukromocz nerkowy, nadcisnienie tetnicze, chorobe wrzodowa, infekcje bakteryjng
drog moczowych, odoskrzelowe zapalenie ptuc, rak podstawnokomaorkowy skory.

W leczeniu inwazji P. vivax i P. ovale stosowano arechin i prymachine. Leczenie
inwazji P.falciparum rozpoczynano zwykle od chlorochiny, w razie utrzymywania sie
parazytemii we krwi obwodowej dotgczano fansidar, ktéry zastosowano w 7 przy-
padkach. Chorym w ciezkim stanie og6lnym podawano quinimax lub chinine we
wlewach dozylnych. Jednemu choremu podano halfan. Ponadto chorzy otrzymywali
dozylne wlewy glukozy, PWE, witaminy, preparaty zelaza, leki przeciwgorgczkowe.
Trzech wymagato podania masy erytrocytarne;j.

Po wdrozeniu leczenia chorzy gorgczkowali przez rézny okres czasu, tj. w inwazji
P.falciparum do 11 dni, $rednio 2,3 dnia, w inwazji P. vivax do 2 dni z utrzymywa-
niem sie stanow podgorgczkowych $rednio 1,1 dnia. U 6 chorych gorgczka ustapita
po pierwszej dawce leku.

Podczas stosowania lekow przedwmalarycznych z objawéw ubocznych obser-
wowano po arechinie nudnosci i wymioty oraz wysypke na skdrze, a po quinimaxie
bradykard ie.

OMOWIENIE WYNIKOW

Z racji potozenia geograficznego Szczecina, miasta portowego, w tutejszej Klinice
od wielu lat istnieje mozliwos$¢ obserwacji chorych na malarie (13). Mimo wzras-
tajacej liczby zachorowan na zimnice importowang, w naszej Klinice, pomijajac lata
1989-90 (wzrost liczby chorych, tab. 1), liczba hospitalizowanych byta stata i wynosi-
ta 2-3 przypadki na rok. Sredni wiek chorych byt 40,4 lata. Byly to osoby z grup
zawodowo czynnych, zwigzanych gtéwnie ze Srodowiskiem marynarskim lub wyjez-
dzajace na kontraktowe prace w rejony zagrozenia malarig. W Kkrajach Europy
Zachodniej w ostatnich latach malarie rozpoznaje sie gtownie wsrod turystéw po-
drézujacych do rejonéw sub- i tropikalnych (4, 6, 19).

Z racji zawodowego charakteru ekspozycji naszych chorych mozna byto sie spo-
dziewac, ze w tej grupie tatwiej jest o upowszechnienie sposobéw unikania uktuc
komaréw i stosowania profilaktyki niz wéréd indywidualnych turystéw. Tak jednak
nie byto, gdyz chemioprofilaktyke stosowato mniej niz 50% chorych. Zwracata tez
uwage niedostateczna wiedza o zapobieganiu uktudom przez komary (odpowiednia
odziez, moskitiery, repelenty, Srodki owadobodjcze itp.), na co aktualnie kiadzie sie
szczegOlnie duzy nadsk w pismiennictwie (1, 10, 18).



372 J. Niscigorska i inni Nr 4

Wiegkszos$¢ chorych przed przyjeciem do Kliniki byta leczona ambulatoryjnie
antybiotykami lub sulfonamidami z powodu stanéw gorgczkowych wigzanych z in-
fekcjami bakteryjnymi lub wirusowymi. W tych przypadkach wdrozenie leczenia
przeciwmalarycznego ulegato zwloce, co odbijato sie niekorzystnie na przebiegu cho-
roby. Wydaje sie, ze zasada podejrzewania malarii w kazdym przypadku gorgczki
u osoby powracajacej z tropiku nie jest stosowana przez lekarzy.

Przebieg kliniczny w analizowanych przypadkach byt dosyé zr6znicowany, szcze-
gélnie w inwazjach P.falciparum, z czestym wystepowaniem stanéw podzéttaczko-
wych, przejsciowego uposledzenia funkcji nerek, powiekszeniem narzgdéw migzszo-
wych jamy brzusznej.

Mozgowe postacie malarii wywotane P.falciparum obserwowano tylko u dwéch
chorych, z ktorych jeden zmart. Przyczyn zaburzen S$wiadomosci i dramatycz-
nego przebiegu choroby upatruje sie ostatnio poza znang koncepcjg waskulopatii,
w zaburzeniach jonowych oraz w sekrecji takich mediatoréw jak prostaglandyny
czy TNF (2, 3).

Objawy moézgowe mogg wystgpi¢ nawet przy niewielkiej parazytemii, co przema-
wiatoby za rolg innych niz mechaniczne czynniki uszkadzajgce kapilary moézgowia.
Jednakze parazytemia u zmartego pacjenta osiggneta ekstremalne wartosci (22,5%),
co potwierdzatoby hipoteze waskulopatii.

Niedokrwisto§¢ normobarwliwa pojawiata sie czesto u naszych chorych, przy
czym zgodnie z piSmiennictwem (14) znaczniejsza byta w inwazjach P.falciparum.

Obserwowano rowniez matoptytkowos¢, powstaniu ktérej majg sprzyjac zjawiska
autoimmunologiczne (8).

Z innych nieprawidtowosci w badaniach pracownianych zwracat uwage fakt sto-
sunkowo czestej miernej hipertransaminazemii, z tylko nieco podwyzszonym pozio-
mem bilirubiny.

Uposledzenie czynnosci nerek we wszystkich przypadkach z wyjatkiem jednego
(zgon) manifestujace sie azotemig, miato charakter przemijajacy. Nie obserwowa-
lisSmy hypoglikemii opisywanej w ciezkich przypadkach inwazji P.falciparum (15).

Rozpoznanie malarii opiera sie nadal na wykryciu obecnos$ci pasozytéw we krwi
obwodowej. W kilku przypadkach, wskutek stosowanego wczesniej leczenia byty
trudnosci z oznaczeniem gatunku zarodzca w badaniu mikroskopowym. W takich
sytuacjach bardzo pomocne sg odczyny serologiczne. Nie zawsze mozliwa byta do
oceny doktadna liczba pasozytéw we krwi w przeliczeniu na krwinki czerwone lub
leukocyty, jednakze monitorowano poziom parazytemii codziennie. Umozliwito to
stwierdzenie braku reakcji (tj. nie zmniejszanie sie liczby zarodzcéw we krwi obwo-
dowej) na chlorochine w 9 przypadkach inwazji P.falciparum i wjednym przypadku
brak reakcji na fansidar. Zjawisko to obecnie jest coraz czesciej obserwowane (11).
Nie izolowano w tych przypadkach szczepéw pasozyta i nie przeprowadzono badan
w kierunku lekoopornos$ci zarodZzcow na wyzej wymienione chemioterapeutyki. Po-
dejmujac decyzje o zmianie leku opierano sie na utrzymujgcym sie poziomie parazy-
temii. Brak reakcji na chlorochine i fansidar oraz wywiad epidemiologiczny sugeru-
jacy zakazenie sie¢ malarig na terenie, gdzie wystepuje zjawisko lekoopornosci dato
podstawe do zastosowania innych lekéw, takich jak chinina czy halfan. Rzadko
obserwowano objawy uboczne, niepozgdane przy leczeniu chloroching tj. nudnosci,
wymioty i wysypke oraz w czasie leczenia quinimaxem bradykardie.
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WNIOSKI

1. W analizowanym okresie liczba importowanych zachorowan na malarie utrzy-
mywata sie na zblizonym poziomie, dominowaty inwazje Plasmodium falciparum.

2. Obraz kliniczny malarii byt bardzo zréznicowany, z przewaga zachorowan
0 przebiegu ciezkim.

3. U kazdego goraczkujgcego chorego powracajacego z tropiku lekarz pierw-
szego kontaktu powinien bra¢ pod uwage malarie.

4. Odpowiednig profilaktyke, w tym chemioprofilaktyke, stosowata mniej niz
potowa chorych.

J. Niscigorska, B. Skotarczak, A. BoroA-Kaczmarska

CASES OF IMPORTED MALARIA IN DEPARTMENT OF INFECTIOUS DISEASES
OF POMERANIAN MEDICAL SCHOOL IN 1980-93

SUMMARY

Thirty five patients with imported malaria were hospitalised in a period of 1980-93 in Depart-
ment of Infectious Diseases of Pomeranian Medical School, Szczecin, Poland. The diagnosis of
malaria was established on a base of clincial feature, the presence of Plasmodium in peripharal blood
smears and, in some cases, on positive serological tests.

Thirty two patients were Polish citizens, and three persons were foreigners. Malaria was caused
mostly by invasion of Plasmodium falciparum (62,8), then P. vivax (31, 4), in 1 case - P. ovale and
1 case - mixed invasion occurred (P.falciparum and P. vivax).

The majority of cases caused by P.falciparum were imported from Central Africa. Invasions of
P. vivax were brought from North Africa, India and Middle East.

Malaria in Polish patients was connected with occupational exposure and lack of proper anti-
malarial prophylaxis was obvious.

A clinical course of disease was serious, with one mortal case. Fever, headache, abdominal pain,
weakness, jaundice, insomnia were main complaints. Anemia, leucopenia, thrombocytopenia, hyper-
bilirubinemia, hypertransaminasemia and high serum concentration of urea were observed. A level of
parasitemia in peripheral blood varied from minimal to very high (22,5%) in cases of P.falciparum
invasions. In treatment chloroquine, fansidar, quinine, primaquine, halfan were used.
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