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RESUMEN

La malaria continua siendo uno de los problemas mas importantes de salud publica a escala mundial
[1] y a pesar del importante desarrollo comparativo de América Latina (AL), en esta region se
registran un total de ~1,0-1,2 millones de casos/afio [1], 74% de los cuales son reportados por Brasil
y Colombia [1, 2]. A pesar que entre los afos 2000 y 2010, la incidencia estimada de malaria en AL
descendié en promedio ~60%, y en algunos paises de América Central disminuyd >90%, durante el
mismo periodo, en Colombia la malaria presenté un comportamiento variable, con incidencias entre
50.000 y 180.00 casos/afio. En 2010, la malaria en Colombia presenté un comportamiento
epidémico con un total de 117.108 casos, que sin embargo en el 2012 se redujo a 61.582 casos
indicando una disminucién de 47%. Los departamentos de Antioquia, Cérdoba, Chocd, Valle, Cauca
y Narifio concentran ~86% de estos casos.

Estas cifras se asocian con un significativo impacto negativo en la economia de la regién afectada y
del pais en general. La inestabilidad parece obedecer de un lado a factores ecolégicos, climaticos y
sociales, que incluyen el conflicto armado, la mineria y la agricultura ilegal, asi como los
desplazamientos de la comunidad resultantes de estas, ademas de problemas administrativos. A
partir de la promulgacién de la Ley 100 de Salud en 1993 se inicié un proceso de descentralizacion
gue ha dado lugar a actividades fragmentadas en cuanto al manejo de pacientes con malaria.
Mientras el cuidado primario estd a cargo de las direcciones locales de salud, el diagndstico y
tratamiento son responsabilidad de las aseguradoras e instituciones prestadoras de servicios de
salud (EPS). Esta separacion ha contribuido a empeorar la situacion epidemioldgica.

En el mismo periodo se han adelantado actividades del programa de malaria del Ministerio de Salud
y Proteccidn Social (MSP) y de proyectos financiados por el Fondo Mundial (FM) como PAMAFRO y
Malaria Colombia (MC) que han contribuido a disminuir la incidencia de malaria en Colombia. En
2011 el MSP inicié una estrategia de gestion integrada (EGI) para el control de las enfermedades de
transmisién vectorial, que a pesar de sus bondades afronta multiples problemas como: 1) el
diagndstico a cargo de una red de microscopistas que adolece de importantes limitaciones, incluida
su débil integracion al SGSSS vy las autoridades locales de salud; 2) incertidumbre sobre la eficacia
real de algunos medicamentos y la adherencia de la comunidad a los mismos; 3) desconocimiento
del riesgo de transmision en areas peri-urbanas y urbanas e informacidn limitada sobre el desarrollo
reciente de resistencia a insecticidas. Lo que resulta en la falta de alternativas fundamentadas que
puedan fortalecer los programas de control de vectores; 4) consecuentemente, desconocimiento
del impacto y costo-efectividad del uso de toldillos impregnados con insecticidas y el rociamiento
intra y peridomicilario de insecticidas; 5) limitada participacién comunitaria en las actividades de
control; y 6) deficiencia en la incorporacion de nuevas tecnologias al programa de control (ejemplo:
el uso adecuado de modelaje epidemiolégico, integracion de datos genéticos y de gendmica).

Con el fin de atender esta problematica y brindar apoyo al Estado en la meta de avanzar en un
control mas efectivo y hacia la eliminacion de la malaria, el presente proyecto propone como
Objetivo general reducir los indices de malaria en el Litoral Pacifico Colombiano a través del andlisis
e intervencién de importantes brechas de conocimiento, para lo cual se plantean los siguientes
objetivos especificos: 1) Fortalecer la red de diagnéstico de malaria en el Litoral Pacifico; 2)
Identificar y proponer alternativas para fortalecer las capacidades de los programas de control de
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vectores de la regidn del Pacifico; 3) Educacion para guiar el desarrollo socio-econdmico de las
comunidades del litoral Pacifico en el marco de entornos saludables; y 4) Mejorar el sistema de
vigilancia epidemioldgica.

Metodoldgicamente, estos objetivos se abordardan de manera concertada regionalmente entre la
academia, el gobierno, la sociedad civil organizada y la comunidad, en la cual las actividades de
control estén acompafiadas de agendas de investigacién bdsica y aplicada que potencien su
impacto, a través de subproyectos especificos con preguntas e hipdtesis, metodologia, cronograma
y presupuestos independientes. 1) En términos de diagndstico se adelantarda un estudio
comparativo de las pruebas diagndsticas disponibles tanto para malaria como para el diagndstico
diferencial de otras patologias febriles, con el fin de determinar la utilidad de las mismas en los
diferentes escenarios epidemioldgicos, y de infraestructura de las localidades endémicas. Estas
metodologias seran integradas en un protocolo de diagndstico diferencial; se fortalecera la red de
diagndstico tanto de microscopia como de pruebas rapidas (PDR) y se estableceran nodos de control
de calidad 2) Se estudiard el riesgo de transmision urbana, peri-urbana y rural, utilizando variables
entomoldgicas y epidemioldgicas con el propdsito de generar conocimiento y evidencias para la
construccion de estrategias integrales de control que permitan la eliminacién de los focos de
transmisién urbana. 3) La educacion y formacidn estardn enfocados a complementar y darle
sostenibilidad a la estrategia COMBI para la participacidon de las comunidades en la prevencion, la
capacitacion del personal de salud, y la formacién de educadores en toda la gama de educacion
(primaria, secundaria), ademas del entrenamiento de superior investigadores y funcionarios del
sector salud. 4) Los sistemas de informacidon seran abordados mediante un estudio piloto de
fortalecimiento del sistema de vigilancia epidemiolégico, que permita obtener informacidn fiable
para el establecimiento de intervenciones oportunas, ademas de facilitar la creacién de mapas de
riesgo que permitirdn identificar las regiones mas neuralgicas para el control de la malaria en la
region.

Se aplicara un abordaje interdisciplinario entre investigadores y funcionarios de las entidades del
Estado, las Universidades, y Centros de Investigacidn del pais, con participacidn de Centros de
investigacion y agencias internacionales. Dicho esfuerzo constituird un mecanismo para orientar el
disefio y ejecucién de las estrategias de control/eliminacidn procurando avanzar en el logro de las
metas del milenio.

El proyecto tendra una duracion de 2 afios y un costo de $ 2.000.000.000 por el departamento del
Valle, S 2.011.130.020 por el departamento de Cauca y el Centro de Investigacion Caucaseco
aportara una contrapartida de $1.159.929.875. Se propone como meta al final del proyecto, la
reduccidn de la morbilidad de malaria en 20 % y mortalidad del 50% en la regién. Ademas se espera
que el proyecto produzca un impacto inmediato en otras patologias como el dengue, tuberculosis,
leishmaniasis y otras de tipo febril. Contribuira también, a la consolidacién de las capacidades
nacionales y regionales en ciencia, tecnologia e innovacién buscando, el mejoramiento de la calidad
de vida de la poblacién de la regién, promover un turismo seguro e incrementar la capacidad
productiva de la regidn, asi como a fomentar el intercambio de saberes entre la academia, el
gobierno y la comunidad.

El Centro de Investigacidon Cientifica Caucaseco, como entidad promotora del proyecto, y las demas
entidades publicas y privadas vinculadas al mismo, firmaran un compromiso de adhesién a las
condiciones establecidas por el Sistema General de Regalias (SGR) para la gestidn y la realizacién de
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las actividades contempladas en cada uno de sus componentes. La Secretaria de Salud del Valle del
Cauca como entidad ejecutora se encargara de realizar los desembolsos correspondientes a cada
ano de ejecucién del proyecto y las actividades serdn coordinadas desde el Centro de Investigacion
Cientifica Caucaseco.
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1. IDENTIFICACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Problema central

La malaria representa un problema de salud publica mundial que impide el desarrollo
socioecondmico, particularmente de las dreas tropicales y subtropicales del planeta. Se calcula que
~3 mil millones de personas (>100 paises) viven permanentemente expuestas a la infecciéon por una
o mas de las cinco especies de Plasmodium que se pueden transmitir en el humano. En 2.010 se
reportaron >216 millones de casos clinicos, con >650.000 casos fatales. En el continente Americano,
Brasil y Colombia aportan la mayoria de estos casos (~70%) de los cuales 74% son causadas por P.
vivax, 26% por P. falciparum y < 0,1% por P. malariae [3, 4].

En Colombia, a pesar que en la década de 2000 a 2010 se observé un marcado descenso de la
malaria, a partir del afio 2008 se ha producido nuevamente un incremento de los mismos,
posiblemente como resultado de variaciones climaticas, pero también de factores bioldgicos,
sociales y administrativos [5, 6]. El 2.010 fue considerado un afio epidémico debido a un incremento
de 28% de los casos (de 84.525 casos en 2.009 a 117.637 casos y 23 muertes en 2.010).
Simultdneamente paises vecinos como Ecuador, Perq, y algunos de Centro América han mostrado
reducciones >90%.

A este menor progreso de Colombia contribuyen entre otros factores las condiciones ecoldgicas y
climaticas del pais que favorecen una gran diversidad de mosquitos vectores y la transmision de la
malaria, la existencia de un grave problema de diagndstico, ademds de factores sociales que
incluyen el conflicto armado, la mineria y la agricultura ilegales y los desplazamientos de la
comunidad resultantes de las mismas. Adicionalmente, contribuye el problema administrativo
central representado por la descentralizacion derivada de la Ley 100 de Salud de 1993 que dio lugar
a la fragmentacion de las actividades de atencion primaria como responsabilidad de las direcciones
locales de salud, mientras el diagndstico y tratamiento estdn a cargo de las aseguradoras e
instituciones prestadoras de servicios de salud (EPS). Esta fragmentacién ha contribuido a empeorar
la situacidn epidemioldgica de la malaria en el pais. En este contexto, la cobertura de diagnédstico
solo alcanza ~50% de la poblacién rural afectada, con deficiente integracion al Sistema General de
Seguridad Social (SGSSS) y una desarticulacidn entre los esfuerzos de las autoridades locales, las EPS
y el gobierno central. Se estima que >80% del personal técnico no esta certificado para realizar
diagndstico, y carece de cantidades suficientes de medicamentos antimalaricos, lo que afecta el
diagndstico y el seguimiento de los pacientes y su adherencia al tratamiento recomendado, con un
consecuente riesgo de generacidon y diseminacién de la resistencia de los pardsitos a los
medicamentos antimalaricos.

Como un mecanismo para afrontar el problema de la malaria, durante los Ultimos afios se han
realizado esfuerzos multilaterales encaminados a disminuir el impacto socio-econémico de la
malaria. Uno de los mds importantes es el del MSP en conjunto con el Instituto Nacional de Salud
(INS) y las entidades territoriales de salud, que siguiendo las directrices de la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS), sobre la inclusidn de las Enfermedades Transmitidas por Vectores-
ETV’s, Dengue, Malaria, Chagas y Leishmaniasis entre los temas prioritarios de la agenda de salud
del pais, han construido la Estrategia de Gestidn Integrada (EGI) para la prevencién y control de las
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ETV's para el periodo 2.012 -2.021 y logré su inclusién en el Plan Decenal de Salud Publica con
componentes como: gerencia, inteligencia epidemioldgica, promocién y prevencion, atencidn
integral de pacientes, manejo integrado de vectores, gestién del conocimiento.

Adicionalmente, en el momento actual, la estrategia del proyecto “Inteligencia para el Control de la
Malaria financiado por el Fondo Mundial para la lucha contra el Sida, la Tuberculosis y la Malaria
(Proyecto Malaria Colombia-FM) aparentemente viene ejerciendo un importante impacto en
reducir la distribucion de la malaria en el pais. El proyecto que fue iniciado en el aifio 2.010 tiene una
duracion de 4 afos, durante los cuales ha brindado apoyo al programa de ETV del MSP en los cinco
departamentos de mayor endemicidad: Cérdoba, Antioquia, Chocd, Valle del Cauca y Cauca los
cuales contribuyen el ~83% de la malaria del pais en 2010 (Sivigila 2010) (En el contexto de este
proyecto se han beneficiado cerca de 600.000 personas, en su mayoria campesinos de comunidades
Afro e indigenas en los cinco departamentos del proyecto (informe de gestion Fonade 2011).
Adicionalmente, el proyecto comprende la implementacién de acciones costo-efectivas de
fortalecimiento del sistema de informacién, vigilancia y gestion de la malaria, estimulo a la
participacién social en salud mediante implementaciéon de acciones de informacién, educacién y
comunicacion (The Global Fund, 2012). Sin embargo, el proyecto Malaria Colombia-FM requiere una
evaluacidn del impacto y sostenibilidad, con el fin de encaminarla junto con otras alternativas hacia
el control y la eliminacién de la malaria, como viene ocurriendo exitosamente en algunos paises de

la regidn [1].

Aunque el departamento de Nariiio es una zona de atencidn prioritaria debido a la alta incidencia
registrada histéricamente, particularmente en el municipio de Tumaco, el mismo no se encuentra
incluido en el actual proyecto Malaria Colombia-FM. Un andlisis comparativo de los 4
departamentos de la Costa Pacifica demuestra que mientras la malaria ha presentado un descenso
entre 40% y 70% a partir de 2.010 en los departamentos cubiertos por el proyecto, en Narifio, la
malaria ha presentado un resurgimiento de mds del 87% de casos entre 2.010y 2.012.

A pesar de los esfuerzos del gobierno, la situacion actual del control de la malaria continda
afrontando multiples problemas como: 1) el diagnéstico el cual se encuentra a cargo de una red de
microscopistas que utilizan la técnica de gota gruesa (gg) que adolece de importantes limitaciones,
deficiente integracion al SGSSS y falta de articulacion con las autoridades locales de salud. 2) Existe
incertidumbre sobre la eficacia real de algunos medicamentos incluidos en el esquema terapéutico
oficial y la adherencia de la comunidad a los mismos. 3) Diversidad de especies Anofelinas vectoras
y desconocimiento de su distribucion espacial y de su bionomia. 4) Desconocimiento del impacto
real de estrategias como el uso de toldillos impregnados con insecticidas y el rociamiento intra y
peri-domicilario, y por ende de su costo-efectividad. 5) Limitada participacion de las comunidades
en el proceso, hecho que requiere su educacién y de adecuados sistemas de informacién
interactivos que permitan obtener informacion fiable para el establecimiento de intervenciones
oportunas.

Ante la necesidad de progresar hacia la tendencia mundial actual de eliminar la malaria es evidente
la necesidad de fortalecer las actividades de control de la malaria en Colombia, en particular en
regiones que como la Costa Pacifica, tienen mayor prevalencia e impacto econdémico. El estado
actual del proyecto Malaria Colombia-FM implica ademas, que su terminacién y desmonte se inicia
en un futuro cercano (2.014). Politica y administrativamente este proyecto contempla el

compromiso internacional de que las actividades incluidas en el mismo deberan ser asumidas por

8



PROGRAMA MULTISECTORIAL PARA LA DISMINUCION DE LA CARGA DE LAS
ENFERMEDADES TRANSMITIDAS POR VECTORES EN EL LITORAL PACIFICO COLOMBIANO

los departamentos y municipios beneficiarios del mismo. Adicionalmente, los objetivos del milenio,

en su propdsito de combatir las principales problematicas que afectan a los paises y con el fin de
contribuir al desarrollo de los mismos, contempla en su objetivo # 6 combatir el paludismo (malaria),
para lo cual ha identificado diferentes indicadores, entre ellos: nimero de muertos por malaria,
incidencia de malaria y nimero de casos de malaria generados en municipios con malaria urbana o
alto riesgo de urbanizacion de la malaria. Para lograr el cumplimiento de este objetivo se ha
planteado como metas reducir en 85% los casos de muerte por malariay reducir en 45% la incidencia
de malaria en municipios con malaria urbana.

La regién Pacifico afronta situaciones y coyunturas especificas que deben ser atendidas tales como
desplazamiento forzado, agricultura ilicita, mineria ilegal, violencia, deforestacién, presencia de
grupos armados al margen de la ley, emergencias ambientales. Ademds de los problemas de las
areas rurales de la region, actualmente se considera que existe transmision urbana de malaria en
Buenaventura, Quibdé, Tumaco y Guapi.

De otro lado, la regién presenta coyunturas como los planes de desarrollo de los departamentos del
Valle del Cauca (E/ Valle vale), Narifio (Narifio mejor), Cauca (Cauca, todas las oportunidades),
Choco (Un nuevo Chocé para vivir) todos los cuales pueden ser significativamente obstaculizados
por problemas como ETVs y en particular la malaria y otras. En industrias como el turismo, la
acuicultura, la agricultura y otras la malaria ejerce un gran impacto negativo.

1.2 Magnitud actual de la malaria en Colombia y el Litoral Pacifico

Se estima que actualmente, en
AL 276 millones de personas
distribuidas en 21 paises viven en 200000
zonas malaricas, de los cuales 180000
~50 millones viven en zonas de 160000
riesgo alto y moderado [4]. Entre
2.005y 2.009 el nimero de casos
de malaria en la regién descendio
de cerca de 1 milléon a v
~560.000/afio [3]. Sin embargo, 20000
debido aparentemente a la alta 0
pluviosidad de los ultimos afios,
la  misma ha aumentado
nuevamente [5, 6]. En Colombia, Figura 1 Distribucion de casos de malaria en Colombia 1960 - 2011

segln el sistema de vigilancia

epidemioldgica (Sivigila), en la década 2.000-2.009 se observd una tendencia al descenso de la
malaria. Sin embargo, en el 2.010 el pais presentd una epidemia, con 117.637 casos y 23 muertes
(Sivigila, 2010) (Figura 1). Actualmente, aproximadamente 10 millones de personas habitan en zonas
de riesgo, localizadas a <1.500 m.s.n.m. donde la transmisidn es mds probable. Como se observa en
la figura 2, en el afio 2.010 la regidon correspondiente a los departamentos de Cérdoba, Antioquia,
Chocd, Valle del Cauca, Cauca y Narifio, reportaron ~86% de los casos de malaria (Sivigila 2.010) y
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de ellos los 4 departamentos sobre la Costa Pacifica, sujeto de este proyecto, representan ~30% de
los casos del pais.

IPA 2010
0.000000- 1.000000
1.000001- 10.00000

[ 10.000001- 671.384782

Figura 2. IPA en Colombia en la Region Pacifico

El departamento del Chocé representa la regidn de mayor incidencia de malaria de todo el litoral
Pacifico con una importante inestabilidad epidemiolégica (Figura 3). En el afio 2.010 se registré un
total 21.310 casos, de los cuales el 55% fueron provocados por P. vivax (Sivigila 2.010). A pesar que
para el afio 2.012 presentd un nimero de 10.584 casos (Sivigila 2012), indicando un mejoramiento
en la situacién epidemioldgica, el Sistema de Salud del departamento presenta limitantes debido a
qgue gran parte de la poblacién se encuentra dispersa en areas rurales donde las EPS no tienen
cobertura (OBES/OPS 2.007). Por otro lado la red de diagndstico en el Choco se deterioré desde los
cambios planteados en el SGSSS que condujeron a que DASALUD no contard con los suficientes
recursos para mantener a los promotores de salud y la red de microscopistas, pasando del
mantenimiento de 102 puestos de microscopia a solo 35 puestos en 2.005 (OPS/OMS 2007).

En el Departamento del Valle del Cauca, Buenaventura representa ~30 % de la superficie del
Departamento, sin embargo es el mayor foco de transmisién de malaria (67% de los casos del
Departamento) con niveles elevados de transmisidon urbana. Su perfil epidemioldgico indica que
91% de los casos corresponden a P. vivax y un 8% a P. falciparum. La tendencia registrada en los dos
ultimos afos, favorece una intervencién decidida orientada a su eliminacion, particularmente en el
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area urbana del municipio. En este objetivo es critica la intervencién de la localidad de Zaragoza,
donde, por las actividades de mineria ilegal, representa un foco de distribucién de malaria para todo
el municipio. Adicionalmente Buenaventura recibe la carga de localidades de otros departamentos
como el Cauca, dada la mayor cercania de sitios endémicos como Guapi, Timbiqui y Lopez de Micay.
A pesar del reto que representan sus condiciones ecolégicas, por ser un solo municipio,
administrativamente el control y eliminacién de la malaria deberia presentar ventajas. Por el
contrario, iniciativas como el ambicioso proyecto de transformar a Buenaventura, principal puerto
maritimo de Colombia sobre el Pacifico en una “ciudad puerto” mediante la modernizacién de su
malecén, se verd afectado por la transmisién urbana de malaria. Aunque las metas de control
agresivo y eliminacidn de la malaria en la region requieren del esfuerzo concertado de multiples
actores que incluye a las entidades de salud del Estado, las Universidades, y Centros de Investigacion
y agencias financiadoras nacionales e internacionales, asi como un abordaje interdisciplinario, el
presente proyecto aborda el problema con las especificidades que requiere cada region vy
departamento.

En el Departamento del Cauca se ha registrado un importante avance en el control de la malaria,
particularmente durante los ultimos aifos en que se ha visto favorecida por las actividades del
proyecto Malaria Colombia- FM. Aunque en el 2.007 se observé una importante disminucién en el
numero de casos (n=208), en los afos siguientes la malaria volvié a aumentar registrando un pico
en el afio 2.009 con 1887 casos (Figura 3), la mayoria de ellos (80%) causados por P. falciparum. Una
variacion epidemiolégica de esta magnitud es alarmante, ya que pudiera obedecer realmente a un
episodio epidémico en el 2.009, o a fallas en el reporte de casos. Sin embargo, este departamento
registra actualmente el menor nimero de casos en la region. Adicionalmente, es de resaltar que
Cauca es uno de los pocos departamentos del pais que reporta casos de malaria por P. malariae.
Por tanto, la intervencién de focos como los constituidos por Guapi, Timbiqui y Lépez de Micay, no
solo favorecerian la disminucidn de la casuistica del departamento sino que también tendria un
impacto en la carga reportada por Buenaventura.
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Figura 3. Tendencia de la malaria en la region Pacifico por departamento.

1.3 La malaria en el Litoral Pacifico y su insercidn en los contextos nacional y
global

A pesar de la enorme diversidad ecoldgica a escala mundial y nacional y su influencia en la
transmisién de malaria, ha sido demostrado que la efectividad de los Programas Nacionales de
Control de la Malaria (PNCM) depende de la aplicacién rigurosa de medidas de control ya
establecidas de manera sostenida, y articulada. Aun en presencia de multiples obstaculos que
incluyen factores bioldgicos, ambientales, sociales y politicos, con las medidas disponibles
actualmente aplicadas de manera coordinada entre los tomadores de decisiones, la comunidad, los
programas de control de vectores podrian tener una mayor eficacia. Adicionalmente el avance
cientifico y tecnoldgico permite actualmente dar respuesta rapida a muchos de los obstaculos del
control. En la Ultima década con apoyo de agencias multilaterales como el FM se han implementado
estrategias como el diagndstico temprano utilizando PDR, tratamiento eficaz y oportuno con
terapias combinadas, rociamiento intradomiciliar con insecticidas residuales y la prevencién del
contacto humano-vector mediante el uso de toldillos tratados con piretroides. Estas medidas han
contribuido a reducir el mapa de distribucidn de la malaria a escala mundial [7] y a que de 104 paises
considerados endémicos ~10 paises, hayan alcanzado en 2.012 cifras que les permite iniciar fases
de pre-eliminacién y ~10 mas, programas de eliminacion [8] (WHO 2012).

Como se mencioné previamente en AL y el Caribe paises como Argentina, El Salvador, México y
Paraguay, ya se encuentran en fases de pre-eliminacién, mientras que paises y regiones vecinas a
Colombia, como Ecuador y Centro América han evolucionado de fase control a fase de pre-
eliminacion [8]. En este escenario, el respaldo de agencias multilaterales como el FM, debe estar
acompafiada de un mayor esfuerzo e inversién de los paises mismos. El actual proyecto Malaria
Colombia del FM contempla como estrategia, que una vez terminado el mismo, los gobiernos
regionales asumen el manejo del control de la malaria. Atendiendo a este compromiso y
aprovechando la coyuntura de mayores recursos para la inversion en CTel dirigida a atender
problemas prioritarios del pais, la presente propuesta esta disefada para abordar las brechas de
conocimiento que limitan un control mas efectivo de la malaria y el avance hacia la eliminacidn.

Mas aun en paises como Colombia el entorno ecolégico, la diversidad de vectores, limitaciones de
los servicios de salud y problemas socio-econémicos de la region (violencia, desempleo, etc.),
obstaculizan de manera significativa el control de malaria y la aplicacion de medidas generales de
control; por lo cual se requiere mayor énfasis en el manejo regional y focal del problema. Aun dentro
de la homogeneidad de la regién Pacifico, se observa una gran diferencia de desarrollo y de
prevalencia de la enfermedad en los diferentes departamentos.

Teniendo en cuenta la importancia de la malaria en Colombia y en particular del Litoral Pacifico en
el contexto internacional, con el apoyo de la APC-Colombia (contratos 089 de 2012 y 360 de 2011)
y del Instituto Nacional de Salud de (Nacional Institute of Health - NIH) de los E.U. (contrato U
19A1089702) el Centro de Investigacion Cientifica Caucaseco, ha venido trabajando en la articulacion
de las actividades que desarrollan las autoridades de salud de la regidn, con las de instituciones
como el Instituto Nacional de Salud (INS), Universidades el pais como la U. del Valle, la U. Nacional
, la U. de Antioquia y otras regionales como la U. del Pacifico, y la U. T. del Chocé para fortalecer los
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programas del MSP y de las Secretarias Departamentales y Locales. En este mismo contexto con el
apoyo del NIH, Caucaseco trabaja en el establecimiento del Centro Latino Americano de
Investigacion en Malaria (CLAIM) que incluye Universidades, Centros de Investigaciéon y gobiernos
de varios paises vecinos entre Guatemala y Peru con un objetivo similar en términos de control y
eliminacién de la malaria. En este sentido el presente proyecto se articula con las actividades del
CLAIM en los paises de frontera del Litoral Pacifico Colombiano (Narifio-Ecuador; Choco-Panama).
Ademas, el reciente proceso de activacién de la Alianza del Pacifico (Chile, Peru, Colombia, México)
y los procesos de cooperacién econémica con la cuenca Asia Pacifico demandan que la regién
Pacifico en Colombia, tenga niveles adecuados de desarrollo, pero ademas podria permitir la
insercion de Colombia en programas subcontinentales de eliminacién de la malaria como el
planteado para la regiéon de Mesoamérica (SM 2.015).

Impacto Econémico de la malaria

A escala mundial se ha reconocido que la malaria estd intimamente asociada a la pobreza y Africa,
el continente mds pobre del planeta genera ~90% de la malaria del mundo. Para 1.995, se demostré
gue los paises maldricos tenian ingresos per capita que solo llegaban a cerca del 30% del de paises
sin malaria, mientras que durante la segunda mitad del siglo XX, los paises que eliminaron la malaria
crecieron significativamente mas que los paises que solo mantuvieron sus programas de control, sin
llegar a la eliminacién. Entre los efectos por los cuales la malaria impide el desarrollo econdmico de
un pais encontramos la falta de crecimiento demografico, de inversion, productividad de los
trabajadores, ausentismo, mortalidad prematura y el aumento en los costos médicos [9]. A escala
continental, el caso de Haiti, es el mas relevante dado que es el pais mas pobre del continente y
mantiene las tasas mas elevadas de prevalencia de malaria en la regidn con un aumento significativo
en el numero durante la Ultima década de casos pasando de 17.000 en 2.000 a 84.000 en 2.010 [8].
De la misma manera, en Colombia el departamento del Chocd posee el nivel de desarrollo
econdmico mas bajo del pais y corresponde a una de las regiones de mayor incidencia de malaria.
A pesar que se ha demostrado que en términos generales, la cercania al mar (distancias <100 km)
representa un importante indicador de éxito para el desarrollo y la participacién en comercio
exterior con influencia sobre el ingreso per-cdpita de una poblacién [9], este no parece ser el caso
para las comunidades de la Costa Pacifica Colombia, particularmente para las del Choco.

1.4 Antecedentes de articulacion de los actores de malaria en Colombia

Como se menciond previamente, en el afio 2.010 el Centro de Investigacidn Cientifica Caucaseco de
Cali (Caucaseco), recibié la aprobacion y financiacion por parte del NIH de los EU para el
establecimiento de un Centro Latino Americano de Investigacion en Malaria (CLAIM) como uno de
diez (10) Centros de Excelencia de Investigacion en Malaria (ICEMR) en todo el mundo, cuyo objetivo
es trabajar por un periodo inicial de 7 afios (2010-2017) en la generacion de conocimiento critico, y
herramientas técnicas para ofrecer apoyo cientifico a los gobiernos de 6 paises de América Latina,
para fortalecer las actuales medidas de control vy facilitar la eliminacion de la malaria. Durante los
ultimos 3 afios, el proyecto CLAIM involucra a Guatemala, Panama, Perd y Honduras y planea la
vinculacion de Ecuador, es coordinado por Caucaseco desde Colombia, y ha venido promoviendo el
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trabajo conjunto entre la academiay los gobiernos de los paises involucrados. En Colombia el CLAIM
viene estimulando la interaccién entre el MSP y varios actores del pais como el sector académico
(Universidad del Valle -UV, Universidad Nacional-UN, la Universidad El Bosque- UB, la Universidad
de Antioquia -UdeA, el Instituto Nacional de Salud-INS las secretarias de salud del Valle, Cauca,
Chocd y Narifio, asi como las secretarias de salud municipal de Tumaco, Guapi, Buenaventura y
Quibdd. Esta amplia participacién a evitar la duplicacién de esfuerzos en la busqueda de una meta
comun. En este contexto, a lo largo del 2.012/2.013 ha sido posible iniciar un trabajo cooperativo
entre el CLAIM financiado por el gobierno de los EU, el proyecto Ecosalud financiado por el IDRC de
Canada, el proyecto Malaria Colombia-FM y la estrategia de gestién integrada para el control de las
ETV, gerenciada por el MSP, promoviendo el trabajo conjunto entre la academia y los gobiernos de
los paises involucrados. Adicionalmente en 2.012 Colciencias aprobdé un proyecto dirigido al
establecimiento de una red de conocimiento denominada Red ETV cuyo objetivo es_adelantar
investigacién relacionada con el control de |la malaria y el dengue (Contrato # 360 de 2012). La red
ETV compuesta por mas de 12 instituciones nacionales y 10 internacionales, es coordinada por
Caucaseco en el contexto de una uniéon temporal (UT) conformada con el INS, la UB y el Centro
Internacional de Vacunas de Cali (CIV). La red ETV desarrolla actividades de investigacidén en
cooperacion con los programas de ETV de los gobiernos regionales de buena parte del territorio
nacional, con énfasis en la Costa Pacifica.

La articulacion de los proyectos CLAIM y Red ETV, Ecosalud, y los demas mencionados, representa
un antecedente Unico de trabajo conjunto entre instituciones académicas y el gobierno, con
participacién de colaboradores y financiacién nacionales y extranjeros. En este mismo contexto, mas
recientemente, el CIV, miembro de estas redes accedid a recursos de la Agencia Presidencial de
Cooperacion Internacional (APC-Colombia) para fortalecer las actividades del Proyecto CLAIM en la
region del litoral Pacifico, logrando articular la constitucidn formal de un Instituto de Salud del
Pacifico con actividades en los departamento de Narifio, Cauca, Valle del Cauca y Choco, v el
establecimiento de una formidable plataforma para trabajar conjuntamente en hacer frente al dificil
problema que representa el control y la eliminacién de la malaria, particularmente en la region del
Litoral Pacifico Colombiano.

2 OBIETIVOS

2.1 Objetivo General:

Contribuir a la reduccién de los indices de malaria en el Litoral Pacifico Colombiano, y a la
consolidacion de las capacidades nacionales y regionales en CTel buscando, eliminar la mortalidad
por malaria, reducir la morbilidad por esta y otras patologias infecciosas, y mejorar la calidad de
vida de la poblacidn de la regién.
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2.2 Objetivos Especificos:

El objetivo general sera abordado a través de cinco objetivos especificos mediante un esfuerzo
concertado interinstitucional y multidisciplinario entre la academia, el gobierno, la sociedad civil
organizada y la comunidad, en el cual las actividades de control estén acompafiadas de agendas de
investigacion bdsica y aplicada que potencien su impacto.

2.2.1 Fortalecer la red de diagnéstico de malaria en el Litoral Pacifico

Se abordara el problema de diagndstico de malaria fortaleciendo la red de microscopia vy
promoviendo el uso de pruebas de diagndstico rapido (PDR) para el fortalecimiento de la prestacion
del servicio a nivel rural. La red tendrd nodos localizados en Buenaventura y Guapi desde donde se
realizard el control de calidad del diagnéstico y el desarrollo de investigacién con pruebas
moleculares, que permitan el diagndstico diferencial de la malaria y otras patologias febriles
asegurando una oferta oportuna y confiable. Se abordaran las limitaciones de recurso humano,
infraestructura y dotacion de laboratorios, con capacitacion adecuada y asesoria para la
comparacién de la sensibilidad, especificidad, costo-efectividad y aplicabilidad de las PDR vy
diagndstico diferencial con otras enfermedades febriles prevalentes como el dengue y tuberculosis.

2.2.2 Identificar y proponer alternativas para fortalecer las capacidades de los
programas de control de vectores de la region del Pacifico

Se pretende determinar el riesgo de transmisién en dreas tanto urbanas, como peri-urbanas y
rurales, aledafias a centros urbanos en donde se reporta la presencia de malaria urbana. Se
estudiaran los factores condicionantes que permiten o limitan la presencia de los vectores de
malaria.

2.2.3 Educacion para guiar el desarrollo socio-econdmico de las comunidades del litoral
Pacifico en el marco de entornos saludables

Se propone establecer un programa comprehensivo de educacidon que incluya desde las
comunidades de dreas endémicas, capacitacion del personal de salud, educadores en toda la gama
de educacion (primaria, secundaria y superior), formacidn de investigadores. Se buscara con apoyo
del MSP y del proyecto FM darle continuidad y fortalecer el programa COMBI, comenzando con la
evaluacidn de su impacto en los estilos de vida de la comunidad, y su influencia a en los cuidados
basicos para prevenir las ETV. Se considera esencial, elevar el nivel de formacion integral de los
funcionarios relacionados con el area de las ETV, y estimular la formacién de nuevos investigadores
en disciplinas diversas relacionadas con la malaria (médicos, bacteridlogos, socidlogos,
antropdlogos, economistas, ingenieros, bidlogos, quimicos, etc.).
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2.2.4 Mejorar el sistema de vigilancia epidemioldgica

Se propone establecer una solucién basada en un sistema web de captura electrénica de datos, en
la cual se puedan registrar de manera efectiva casos de pacientes positivos para malaria en las areas
establecidas, que permita en tiempos relativamente cortos, alertar de posibles brotes. El sistema
permitird generar reportes periddicos con informes descriptivos basicos por localidades, y en
general informacion directa del area de interés.
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3 MARCO TEORICO

La transmisién de la malaria en Colombia es definida como inestable debido a su endemicidad baja
a moderada, con variaciones en el nivel de transmisién y una inmunidad colectiva baja lo que genera
una alta probabilidad de epidemias. Esto se evidencia de la evolucién en los ultimos >60 afios y en
particular en los ultimos 12 afios (2.000-2.012) en los que la malaria ha variado entre incidencias
maximas de ~180.000 y minimas de ~60.000. A pesar de factores como los discutidos previamente
(condiciones ecoldgicas del pais, biodiversidad, factores sociales y econémicos), un papel esencial
en este panorama lo representa el manejo mismo del problema, la inversién y la gerencia de la
misma.

Si bien, factores como el climatico, en particular el fenémeno de El Nifio, escapan al control del pais,
y generan condiciones favorables para una mayor transmisién, varias iniciativas desarrolladas en el
pais demuestran que es posible controlar los niveles de transmisién. Cuando se han adelantado
estrategias integradas y coordinadas como las experimentadas en afos recientes con la ejecucién
del proyecto PAMAFRO en la zona de frontera entre Colombia y Ecuador, la evidencia indica que es
posible reducir la morbilidad (50%) y la mortalidad (70%) en un periodo de solo 5 afios. En Tumaco,
esta experiencia logrd la reduccion de los casos en > 50%. De manera similar el proyecto Malaria
Colombia-FM iniciado en 2010, estd contribuyendo de manera significativa en la reduccién de la
enfermedad. Por lo tanto, la premisa (hipdtesis) sobre la cual se fundamenta el presente proyecto
es que en el Litoral Pacifico la morbilidad por malaria puede ser reducida por lo menos en un 40% vy
la mortalidad en un 70% en los préximos 4 afios, mediante la aplicacidn de la estrategia propuesta,
mientras los recursos y proyectos del MSP por lo menos se mantengan en el nivel actual.

3.1 Problemas socio-econdmicos y su influencia en la malaria

Las enfermedades infecciosas contindan imponiendo una gran carga en la salud a escala mundial,
con un costo estimado de 120 billones de ddlares al afio [10]. Este hecho es particularmente
evidente en paises en via de desarrollo, donde los indices anuales de mortalidad y morbilidad
resultan en pérdidas significativas para la productividad econdmica y el progreso social [11, 12]. La
malaria afecta a poblaciones de >100 paises, la mayoria de recursos econdmicos limitados [13],
donde la dindmica migracional, el establecimiento de reservorios y, la diseminacidn de resistencia a
los medicamentos [9, 14] han contribuido a su propagacién. De alli que los modelos de intervencion
que incluyen solamente los aspectos bioldgicos o ambientales, sin tener en cuenta factores socio-
econdmicos como las creencias y practicas de la comunidad, y la participacién de la misma en la
intervencidn, no alcanzan resultados efectivos y sostenibles [15].

A pesar del elevado costo de la malaria en Colombia, su impacto social es evidente y se ha visto
influenciado por conflictos sociales, como el desplazamiento forzoso en zonas con problemas de
orden publico que contribuyen a la diseminacidn de parasitos resistentes [3]. Las actividades de
control de la malaria requieren el libre desplazamiento de agentes de salud, agravado por el
desplazamiento forzado en zonas de conflicto armado.
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Desde el punto de vista socio-econdmico estas zonas adolecen de pobreza, desnutricidén, bajo nivel
educativo, condiciones que contribuyen a la alta incidencia de la malaria. En general, a pesar que
las personas expuestas a malaria conocen sobre la enfermedad como producto de lo aprendido en
su experiencia individual, grupal y social, los programas de control no estdn disefiados para
adaptarse a condiciones comportamentales y socioculturales de las poblaciones afectadas por la
malaria [16].

Los resultados de encuestas de conocimientos, actitudes y practicas (CAP), desarrolladas
recientemente por el proyecto Malaria Colombia—FM y por el proyecto CLAIM liderado por
Caucaseco, en las comunidades sujeto de estudio, representan instrumentos Utiles para el disefio
de estrategias de prevencion, asi como para el disefio, planeacién y evaluacidn de programas
educativos. Los estudios en curso en el marco del proyecto CLAIM, han evaluado los CAP en zonas
endémicas como Tumaco, Buenaventura y Tierralta (Cordoba) e indican que ~86% de la poblacién
conoce que la malaria es transmitida por picadura de mosquitos y ~94% sabe que el uso de toldillos
mosquiteros dentro de la vivienda protegen, sin embargo, <25% de la poblacién reconoce que la
fumigacién dentro de la vivienda también puede ser una medida de proteccién. Alrededor de 50%
de los entrevistados conoce los sintomas de la enfermedad y 90% sabe que debe ir al microscopista
o al puesto de salud, y que la enfermedad se cura con medicamentos (>70%), sin embargo la
disponibilidad de diagndstico cercano y tratamiento temprano es extraordinariamente limitada. Por
tanto, es evidente que no solo la inclusién de evaluaciones CAP a nivel local sino el desarrollo de
educaciéon complementaria y la oferta de recursos como diagndstico y tratamiento, y distribucién
de toldillos impregnados, son criticos para el desarrollo de programas sostenibles de control.

De otro lado a pesar que son indudables las bondades del programa COMBI del proyecto FM, que
prioriza el diagndstico oportuno, el tratamiento completo y el uso de medidas preventivas para
disminuir la mortalidad por malaria, se requiere su evaluacién para determinar y documentar el
impacto del mismo en la comunidad de modo que este se pueda ir adaptando a los cambios en
conducta de la poblacién.

3.1.1 Limitaciones del Sistema de Salud y su impacto en malaria:

Deficiencia a nivel de cobertura nacional: La malaria al igual que otras ETV que estan enmarcadas
dentro del campo de la salud primaria, se han visto significativamente afectadas a lo largo de los
ultimos 20 afios, como consecuencia del proceso de descentralizacién y de las reformas del sistema
de salud asociadas a la ley 100 de Salud. Esta ley condujo a un deterioro de la capacidad instalada
por en entes territoriales para el cumplimiento de las actividades de salud publica, que implicé una
pérdida del recurso humano calificado y fragmentacién de la prestacién de los servicios en particular
en ETV.

Debido a que la transmision de la malaria es predominantemente rural, su control y el de otras ETV
se ven particularmente afectado en zonas remotas sin cubrimiento por parte del sistema de salud.

De otro lado, cerca de 10% de los municipios del pais también tienen un alto riesgo de transmision
urbana de la enfermedad. Segln SIVIGILA en 2.008, 23 municipios registraron >100 casos de malaria
urbana, lo que representa ~15% de la malaria del pais [17]. La transmisién esta fuertemente
influenciada por la migracién de la poblacién, por la mineria, la industria de la madera, el conflicto
armado interno y la actividad agricola licita e ilicita [3](WHO 2005). En el contexto nacional, el litoral

18



PROGRAMA MULTISECTORIAL PARA LA DISMINUCION DE LA CARGA DE LAS
ENFERMEDADES TRANSMITIDAS POR VECTORES EN EL LITORAL PACIFICO COLOMBIANO

Pacifico es una de las regiones con el mas alto indice de necesidades basicas insatisfechas
(NBI=~60%, DANE), lo cual afecta el acceso oportuno a los servicios de salud, se asocia con mala
calidad de las viviendas favoreciendo asi el contacto entre humano y vector, y condiciona un bajo
poder adquisitivo para acceder a medidas de proteccidn contra el vector. Como se menciond
previamente los principales focos malaricos del pais estdn en 44 municipios de cinco
departamentos: Cérdoba, Antioquia, Chocd, Valle del Cauca, Cauca y Narifio, los cuales concentran
cerca del 91% de los casos de malaria en el pais (SIVIGILA 2010). En esta regién, debido a su
poblacion prevalentemente de origen Afro, refractarias a P. vivax la relacion P. vivax/P. falciparum
se invierte [17] y se genera un porcentaje mayor de casos de P. falciparum que contribuye a un
mayor riesgo en la morbilidad y mortalidad. Ademas, hay multiples focos pequefios de transmisidn
de P. malariae (prevalencia <0,05% [18], que no pueden ser dejados de lado, pero que
probablemente respondan a las estrategia se control de las otras especies.

Colombia y el litoral Pacifico no cuentan con una red sdélida para el manejo de la malaria y demas
ETV donde se prioricen las actividades orientadas a disminucién de su transmision. A esto se suma
otro problema de alcance nacional, que es la deficiencia en los sistemas de informacion
epidemioldgica y el sub-registro, lo cual impide la construccidn de lineas de base confiables de
morbilidad y mortalidad, y explica la falta de puntos de referencia demograficos, geograficos,
ecoldgicos, socioecondmicos y epidemiolégicos. Todos estos factores impiden la correcta
planeacién de las estrategias de control y limitan la rdpida aproximacién a las posibilidades de
eliminacion de la malaria.

3.2 Red de diagndstico de malaria

3.2.1 Un problema de sensibilidad, especificidad y redes nacionales:

El diagndstico temprano y adecuado de la malaria es fundamental para el tratamiento oportuno y
efectivo que prevenga el desarrollo de complicaciones clinicas y la muerte. Por sus manifestaciones
clinicas caracterizadas por fiebre, escalofrio, cefalea, malestar general, malestar abdominal y
dolores en articulaciones y musculos, la malaria es clasificada como enfermedad febril dentro de la
cuales se encuentran ademas el dengue, la tuberculosis, la leptospirosis, enfermedades virales, etc.
lo que impide un diagnodstico clinico y conduce con frecuencia a diagndstico erréneo aun en
presencia de ayudas diagnosticas de laboratorio. Esto puede conducir a un tratamiento inadecuado
y/o tardio de la enfermedad con progresion a cuadros clinicos severos y complicados y el riesgo de
muerte.

El método diagndstico clasico basado en la observaciéon microscépica del pardsito en extendidos de
sangre del paciente (gota gruesa=gg), a pesar de su gran utilidad y de ser considerado el “estdndar
de oro”[19]” requiere microscopistas capacitados para la lectura adecuada, lo que resulta ser un
desafio particularmente cuando los niveles de parasitos circulantes son bajos (5-20 parasitos/pl)
[20]. Este método altamente subjetivo representa actualmente un problema fundamental del
control de la malaria en la medida que la mayoria de los pacientes con malaria acuden a puestos de
salud remotos periféricos donde el acceso a microscopia de calidad es limitado y/o a centros de
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salud de las EPS con personal profesional, pero no capacitado para un diagndstico adecuado y un
tratamiento efectivo [21]. En los Ultimos afios se han desarrollado pruebas de diagnéstico rapido
(RDTs) basadas en la deteccion de antigenos del parasito (lactate dehydrogenase, pLDL; proteina
rica en histidina Il HRP2; aldolasa) [22], que representan grandes ventajas pero que igualmente
tienen aun importantes limitaciones de sensibilidad y estabilidad. La mayoria de productos
disponibles actualmente en el mercado muestran altos niveles de deteccién a parasitemias >2.000
parasitos/ul [23-25]. Las técnicas diagndsticas moleculares basadas en deteccion de ADN del
parasito pueden ser altamente sensibles, (deteccion de 3-4 parasitos/ul) y especificidad de ~94% y
son particularmente Utiles para la deteccidon de infecciones mixtas, sin embargo, tienen la
desventaja de tener un alto costo, la necesidad de equipos especializados, personal altamente
calificado y por ende dificultades logisticas para su uso en zonas endémicas de dificil acceso [26-
29]. Mas recientemente, un kit de diagndstico de malaria basada en la amplificacion isotérmica de
ADN por medio de bucles (LAMP de su nombre en inglés) fue desarrollada y se encuentra disponible
en el mercado. Este kit tiene sensibilidad y especificidad equivalentes a la de la reaccion en cadena
de la polimerasa (RCP) anidada y es capaz de detectar menos de 2 parasitos/el de sangre [30, 31].
Esta prueba tiene la ventaja de ser simple requiriendo equipo de laboratorio basico y ser eficiente
con obtencidn de resultados una hora después de tomada la muestra. La prueba LAMP puede ser
una herramienta util no solo como prueba de referencia para el control de calidad de Padres y
microscopia sino también en la deteccién de parasitarias bajas en personas asintomaticas.

El mejoramiento en la calidad y acceso al diagndstico de la malaria requiere del establecimiento de
una red robusta de diagndstico que garantice la utilizacion de las diferentes herramientas
diagndsticas de una manera adecuada a las condiciones epidemioldgicas, y de desarrollo de las
diferentes areas maldricas. Adicionalmente, se requiere el acceso a un tratamiento adecuado y
oportuno de los casos confirmados parasitolégicamente, asi como un esfuerzo permanente de
identificacion de infecciones maldricas asintomaticas, para limitar su impacto en el mantenimiento
de la transmision. La red de diagndstico de malaria estd compuesta por laboratorios publicos y
privados, puestos de microscopia de la red que coordina el programa de Control de Vectores de
cada departamento en los cuales se realiza microscopia y PDR. En 2.010 el pais contaba con 2.749
sitios de diagndstico distribuidos en todo el territorio nacional, de los cuales 1.195 correspondian a
puestos de microscopia, presentando una media de 1 sitio por cada 3.600 habitantes [32]. Con la
implementacién del Proyecto Malaria del FM, se propuso incrementar la microscopia en ~13% (160
nuevos puestos) y 60 nuevos agentes de PDR (100% de aumento) ademds del apoyo en la
capacitacion técnica de ~300 microscopistas. En el 2.010 en la region del Litoral Pacifico se
encontraba un 26,5% (316) de los sitios de microscopia de todo el pais, sin embargo para inicios del
2,013 solo se contaba con ~100, esto muestra la gran inestabilidad de la red de diagndstico de la
region, afectada drasticamente debido a la finalizacion de la primera fase del proyecto del FM.
Esfuerzos intermitentes tienen efectos en el corto plazo, sin embargo la falta de continuidad en las
iniciativas crea un riesgo permanente de reaparicion y falta de capacidades de atender emergencias
por nuevos brotes epidémicos.

El mejoramiento en la calidad y acceso al diagndstico de la malaria requiere del establecimiento de
una red robusta de diagndstico que garantice la utilizacién de las diferentes herramientas
diagndsticas de una manera adecuada a las condiciones epidemioldgicas, y de desarrollo de las
diferentes areas maldricas. Adicionalmente, se requiere el acceso a un tratamiento adecuado y
oportuno de los casos confirmados parasitolégicamente, asi como un esfuerzo permanente de
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identificacion de infecciones maldricas asintomaticas, para limitar su impacto en el mantenimiento
de la transmision. La red de diagndstico de malaria estd compuesta por laboratorios publicos y
privados, puestos de microscopia de la red que coordinan los programas regionales de control de
vectores en los cuales se realiza microscopia y PDR. En 2.010 el pais contaba con 2.749 sitios de
diagndstico distribuidos en todo el territorio nacional, de los cuales 1.195 correspondian a puestos
de microscopia, presentando una media de 1 sitio por cada 3.600 habitantes [33]. Con Ia
implementacién del Proyecto Malaria del FM, se propuso incrementar la microscopia en ~13% (160
nuevos puestos) y 60 nuevos agentes de PDR (100% de aumento) ademas del apoyo en la
capacitacidon técnica de ~300 microscopistas. En el 2.010 en la regién del Litoral Pacifico se
encontraba un 26,5% (316) de los sitios de microscopia de todo el pais, sin embargo para inicios del
2,013 solo se contaba con ~100, esto muestra la gran inestabilidad de la red de diagndstico de la
region, afectada drasticamente debido a la finalizacidon de la primera fase del proyecto del FM.
Esfuerzos intermitentes tienen efectos en el corto plazo, sin embargo la falta de continuidad en las
iniciativas crea un riesgo permanente de reaparicion y falta de capacidades de atender emergencias
por nuevos brotes epidémicos.

Experiencias como las de PAMAFRO en el departamento de Narifio muestran la efectividad de las
estrategias integradas, sin embargo, también dejan claro la importancia de dar continuidad a estos
programas. Dos afos después de la finalizacidon de ese programa que se desarrollé entre 2.005 y
2.010, Tumaco ha regresado a las cifras de malaria de 2.005, a pesar de los grandes avances logrados
con PAMAFRO.

3.3 Manifestaciones clinicas y mortalidad

La malaria tiene un amplio espectro clinico que depende tanto de la especie infectante como de los
factores del hospedero [34]. De las cinco especies que infectan a los humanos, P. falciparum y P.
vivax son las mas importantes. P. falciparum presenta una alta tasa de morbilidad y gran nimero de
complicaciones que pueden llevar a la muerte del individuo. A pesar que en regiones altamente
endémicas como Africa, la malaria alcanza mortalidades de ~1%, en Colombia la misma ha sido
reducida a ~0,02% (~23 casos/~117.000 casos en 2010). A pesar que esta mortalidad podria estar
subestimada, dado que probablemente parte de la misma esté ocurriendo en grandes centros
hospitalarios en capitales del pais (Bogota, Cali, Medellin y otros) con pobre registro, este podria
aun asi, considerarse bajo. Sin embargo, Colombia tiene condiciones de desarrollo suficientes para
eliminar la mortalidad por malaria. Los estudios que adelanta el CLAIM indican que los individuos
con malaria usualmente consultan tempranamente (< 48 h) con cuadros clinicos no complicados,
por lo que la mortalidad seria prevenible con un tratamiento también temprano y adecuado. Este
proyecto propone entonces, ahondar en el analisis del perfil clinico de la malaria en Colombia y
generar estrategias gue permitan disminuir el nimero de complicaciones y muertes.

De otro lado, a través de busqueda activa de malaria se ha demostrado que ~10% de los individuos
de comunidades endémicas (Tumaco, Buenaventura, Tierralta), portan infecciones asintomaticas,
lo que de un lado indicaria que estas poblaciones han adquirido un importante nivel de inmunidad
clinica, pero también significa que en areas endémicas existe un gran ndmero de personas en
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condiciones clinicas sub-6ptimas para su desempefio laboral y/o escolar, ademas de representar un
amplio reservorio para el mantenimiento de la transmisidn de la infeccion. Estos aspectos clinicos
de la enfermedad y la prevencion de mortalidad seran abordados a través del fortalecimiento de la
red diagndstica y de la terapia temprana y adecuada.

3.4 Casos de malaria urbanay desarrollo de resistencia de los vectores a los
insecticidas en la Costa Pacifica Colombiana

Colombia presenta una alta diversidad de insectos transmisores de enfermedades, dentro de las
cuales la malaria y el dengue son predominantes. De las 43 especies de Anopheles identificadas en
Colombia, basandose en informacién epidemiolégica, entomolégica y deteccién de infecciones
naturales, solo tres son reconocidas como vectores primarios: An. darlingi, An. nuneztovari y An.
albimanus y 6 identificadas como vectores secundarios: An. pseudopunctipennis, An. punctimacula,
An. pholidotus, An. neivai, An. rangeli y An. oswaldoi [35, 36]. No obstante es probable que especies
vectoras que no son consideradas vectoras primarios, puedan exhibir comportamiento y preferencia
de picadura tipicos de estas ultimas, o pueden presentarse en alta abundancia y ser participes de la
transmisién de la enfermedad [37, 38], segun el entorno donde se desarrollen.

Colombia presenta una alta diversidad de insectos transmisores de enfermedades, dentro de las
cuales la malaria y el dengue son predominantes. A pesar que de las 43 especies de Anopheles
identificadas en Colombia, basandose en informacién epidemioldgica, entomoldgica y deteccion de
infecciones naturales, solo tres son reconocidas como vectores primarios: An. darlingi, An.
nuneztovariy An. albimanus y 6 identificadas como vectores secundarios: An. pseudopunctipennis,
An. punctimacula, An. pholilepidotus, An. neivai, An. rangeli y An. Oswaldoi [36, 39]. No obstante es
probable que especies vectoras que no son consideradas vectoras primarios, puedan exhibir
comportamiento y preferencia de picadura tipicos de estas ultimas, o pueden presentarse en alta
abundancia y ser participes de la transmisién de la enfermedad [37], segln el entorno donde se
desarrollen.

Las condiciones eco-epidemioldgicas, demograficas y socio-econdmicas, entre otras del Litoral
Pacifico Colombiano, favorecen la emergencia de un tipo de transmisién, el cual no se conocia o
esta pobremente descrito; la malaria urbana. Actualmente se reconoce la presencia de transmisién
urbana en Buenaventura, Chocé [40] y Tumaco. Los factores determinantes del riesgo de
transmisién en escenarios urbanos pueden ser diferentes a aquellos identificados en areas rurales,
en donde la mayoria de estudios han sido llevados a cabo. Por lo tanto caracterizar los factores
asociados a las infecciones en areas urbanas permitiria el desarrollo de nuevas estrategias de control
[41].

Aungue el concepto de erradicacidon en malaria supone nuevos retos para este milenio, importantes
avances en el control de malaria se han aportado durante los ultimos afos [42]. Gran parte del éxito
alcanzado en la lucha contra la malaria se debe al uso de piretroides, organofosforados y érgano-
clorados como insecticidas. Sin embargo el desarrollo de resistencia por parte de los vectores a los
insecticidas incrementa con velocidad. Recientemente en el departamento del Chocé, se reportd
que Anopheles darlingiy An. Nuneztovari, dos importantes vectores en la Costa Pacifica presentaron
resistencia a los insecticidas de mayor uso en los programas de control de vectores, indicando la
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urgencia de mantener la vigilancia de la resistencia a los insecticidas de uso en Salud Publica, y
evaluar medidas complementarias de control [43], que permitan fortalecer la lucha anti-vectorial
utilizando métodos mas costo-eficaces.

Un programa exitoso de control/prevencion de la malaria y su posible eliminacion requiere de un
efectivo control los mosquitos Anopheles de manera que las medidas de control estén acordes con
el comportamiento de los mismos, y no representen un gasto adicional en los programas, con
actividades inadecuadas. Se requiere entonces de manera urgente, generar conocimiento para
proponer nuevas alternativas de control, asi como un analisis de |a eficacia del actual programa
integrado de manejo de vectores (IVM) en la costa Pacifica.

3.5 Agenda de investigacion y educacion en malaria

Existe un tradicional distanciamiento entre los sectores académicos y cientificos y los entes del
gobierno responsables de los programas de salud publica del pais, lo que impide un abordaje
conjunto de los problemas en este campo. Recientemente se ha enfatizado a escala mundial la
necesidad de adelantar una agenda de investigacién que acompaiie los esfuerzos de control y
eliminacion de la malaria en las diferentes regiones del planeta (OMS Programa de Eliminacion y
Erradicacidn del Paludismo, 2013). En 2.008 la Fundacidn Bill y Melinda Gates financiaron el disefio
de una Agenda de Investigacion para la Erradicacion de la Malaria (MalERA) [44]. Enfocar esfuerzos
en capacitar, fortalecer y mantener la capacidad de investigacion en los paises endémicos sera un
factor critico para el éxito de los programas de control y para la eliminacién y la erradicacién
definitiva de la malaria. De igual manera, en el mes de Abril 2.013, la OPS organizé una reunion de
expertos en malaria de todo el continente Americano con el fin de determinar la agenda de
investigacién especifica para el continente (http://new.paho.org/col/index.php). En la misma
direccion, conjuntamente entre el MSP y Caucaseco y el Centro de Estudios e Investigacion en Salud
(CEIS) se ha venido desarrollando un andlisis sistematico de la capacidad instalada de investigacion
en Colombia y otros paises de la region. Se ha encontrado que las particularidades epidemioldgicas
de la malaria en diferentes regiones, respaldan la necesidad de establecer en Colombia una agenda
Nacional e idealmente, en el Litoral Pacifico, una agenda regional de investigacidon que soporte los
esfuerzos de eliminacidn de la malaria y otras ETV.

En este contexto, como se menciond en la seccidn 1.4, durante los Ultimos 3 afios, Caucaseco y un
consorcio compuesto por instituciones nacionales y extranjeras, viene desarrollando un proyecto
de investigacion orientado a generar conocimiento y proporcionar apoyo técnico y cientifico a los
gobiernos de Colombia, Peru, Panama y Guatemala para reforzar las medidas actuales de control de
la malaria y facilitar los programas de eliminacién de la malaria en la regidn. En Colombia este
proyecto se desarrolla en parte del Litoral Pacifico y en el departamento de Cdrdoba incluyendo

actores de las regiones como las Secretarias de Salud Departamentales y Municipales asi como a las
comunidades mismas. Este proyecto que es financiado por el gobierno de los E.U. (proyecto CLAIM,
Contrato (U 19A1089702) y por Colciencias (Contrato 360 - 2011), incluye aspectos epidemiolégicos,
bionomia de vectores e, inmuno-patologia y diagndstico. Este ultimo proyecto pretende
adicionalmente establecer un programa de formacidon en ETV que comprenda las comunidades
endémicas, el personal de sistema de salud y provea formaciéon avanzada en Colombia. A esta
agenda de investigacion traslacional, aplicada a la toma de decisiones se ha sumado recientemente
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un proyecto financiado por la APC-Colombia, con el desarrollo de un componente complementario
denominado Programa Regional de Salud y Desarrollo Sostenible en el Litoral Pacifico (contrato #
089 de 2012), que apoyado en los proyectos CLAIM y la Red ETV brinde soporte a las comunidades
y el gobierno de la regién del Litoral Pacifico en el desarrollo de investigaciones en salud y proyectos
econdmicos sostenibles. Este programa ademas es epicentro de actividades de capacitacién de las
comunidades.

Es necesario que esta agenda de investigacion sobre el Pacifico Colombiano pueda mantenerse en
el tiempo y avanzar en la caracterizacién de la situacién epidemioldgica y vectorial de la regidn, asi
como accesibilidad a diagndstico y sobre |a eficacia de los esquemas de tratamiento. Esto permitiria
construir una linea de base nacional y regional para disefiar estrategias concretas de eliminacién de
la malaria en la regidn, y servir de modelo para el resto del pais. En este campo, un valioso recurso
para la regién lo representan las universidades de la regidon (U. Nacional/Tumaco; U. del
Cauca/Popayan; U. del Pacifico/Buenaventura; U. Tecnoldgica del Chocd/Quibdd) en la medida que
el conocimiento adquirido con la investigacién requiere ser difundido y transmitido desde entes
académicos hacia las instituciones del Estado y las comunidades afectadas, estimulando una
apropiacién de la informacién que optimice las medidas de prevencién y control de la enfermedad
en todos los niveles y en particular el disefio politicas publicas de intervencion basadas en
informacidn técnica y cientifica.

El fortalecimiento de la capacidad de investigacion en la regién Pacifico, a través de una mayor
articulaciény colaboracidn de los investigadores, Universidades, gobiernos y comunidades facilitara
el desarrollo de programas de control/eliminacion mas racionales y costo efectivos. Se requiere
impactar en las universidades que forman profesionales en disciplinas que pueden participar en el
disefio y manejo de programas de control, para que introduzcan en sus curriculos, componentes
dirigidos a formar profesionales para regiones endémicas que con la participacién de docentes
expertos de Colombia y el exterior den apoyo al MPS.

3.6 Problemas del SIVIGILA, y su impacto en toma de decisiones

La mayor dificultad que se presenta con los datos de SIVIGILA proviene del sistema de captura
usado, el cual usa aplicaciones de escritorio en las que se recoge informacidn diariamente, pero solo
se envia para ser consolidada semanalmente, lo que implica que:

Actualizaciones manuales de los clientes: en muchos casos es necesario desplazar personal hasta el
lugar donde esta instalado el cliente de software de SIVIGILA para hacer las actualizaciones. Cuando
hay cambios de mediana o gran escala en la aplicacidn y estos procesos de actualizacién no se llevan
a cabo correctamente en los tiempos establecidos, es posible que la informacién que se recoja no
sea la adecuada, lo que genera inconsistencias e incrementa el tiempo de limpieza de los datos.

Demoras en el envio de la informacidn: el envio semanal de los datos no permite un monitoreo en
tiempo real de la informacién, impidiendo generar alarmas tempranas para incrementos
inesperados o brotes de casos en las distintas regiones. Ademas el envio también es un proceso
manual sujeto al error humano. A pesar que actualmente SIVIGILA permite hacer analisis
retrospectivos que podrian tener utilidad para la generacion de estrategias de trabajo a futuro. La
disponibilidad de los datos puede tener retardos de hasta 3 meses, tiempo con lo que el sistema no
permite la deteccidon temprana de brotes, en tiempos aceptables, lo que impide generar acciones
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efectivas en las regiones que mas lo necesitan. El presente proyecto propone la puesta en marcha
de un programa piloto de integracion de tecnologias acoplado a la base de datos SIVIGILA basado
en el reporte interactivo de casos que permita el monitoreo en tiempo real en los nodos centrales
de diagndstico y con tiempos de respuesta bajos en los sitos satélites.

GRUPO DE COLABORADORES

Caucaseco Centro de Investigacion Cientifica: Es un centro de investigacién ubicado en Cali, que
alberga un consorcio de centros de investigacion que han dedicado mas de 20 afos en llevar a cabo
la investigacién biomédica con especial énfasis en la malaria humana bajo el liderazgo del Dr.
Sdcrates Herrera (MD). Los miembros de este Consorcio son: Centro Internacional de Vacunas (CIV),
el Centro de Primates de Cali (FUCEP) y el Centro ASOCLINIC de Investigacion Clinica y Molecular
(LICM), los cuales tienen antecedentes significativos en cuanto a la investigacion financiada por el
Consejo Colombiano de Investigacion (COLCIENCIAS) y por los organismos de financiacion
internacionales como la OMS, la Comision Europea (UE), el OIEA y el NIH. Caucaseco ha estado a
cargo de las actividades administrativas para el Consorcio durante varios afos y actualmente se estd
expandiendo y mejorando su capacidad administrativa para hacer frente a las necesidades de este
y otros proyectos internacionales. A través de estos anos de investigacion el Centro ha disefiado y
organizado laboratorios de inmunologia basica y aplicada, biologia celular y molecular, proteémica
e inmuno-quimica, una unidad de ensayos clinicos. Caucaseco ademas posee la Unica colonia de
mosquitos Anopheles con capacidad para mantener rutinariamente el ciclo esporogdnico de
Plasmodium, y la posibilidad de adelantar estudios de desafio infeccioso de primates y humanos con
esporozoitos de Plasmodium, esenciales para la prueba de vacunas antimaldricas [45-48],
infraestructura que le permitié en el afio 2009 liderar la confirmacion de una red para el
establecimiento del “Centro Latinoamericano de Investigaciéon en Malaria (CLAIM)” financiado por
el Instituto de Salud de los Estados Unidos (NIAID) (Grant Number 5U19A1089702-04) como uno de
los 10 Centros Internacionales de Excelencia para la Investigacion en Malaria (ICEMR) que tiene
como objetivo generar conocimiento critico, proveer las herramientas técnicas y ofrecer apoyo
cientifico a los gobiernos de los paises participantes y en el futuro de otros paises de América Latina
y el Caribe, para fortalecer las actuales medidas de control y facilitar la eliminacién de la malaria, y
esta articulado con diferentes instituciones y centros de investigacidn Internacionales, ademas con
base al progreso y experiencia ganada en los dos Ultimos afios con la red CLAIM, se propuso en 2011
la ampliacion de la misma a patologias como el dengue, considerada junto con malaria, las dos
enfermedades de transmision Vectorial (ETVs) de mayor impacto en Colombia. Con el apoyo de
Colciencias (Contrato 360 - 2011) actualmente se esta fortaleciendo la red de Investigacion
Multidisciplinaria para la Prevencion y Control de Enfermedades Transmitidas por Vectores (ETV),
que denominaremos en adelante Red ETV-Colombia, con una duracidn inicial de ocho afos (2012-
2020) con participacién de instituciones gubernamentales, empresas privadas y grupos cientificos
de diferentes dreas del conocimiento, todos unidos en un espacio de interaccién y cooperacion
cientifica y tecnoldgica, buscando que busca reducir la carga de las ETV en el pais, experiencia que
le sera de gran valor a Caucaseco para la coordinacidon administrativa y cientifica de este proyecto.
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Fundacién Centro Internacional de Vacunas (CIV): Establecida en Cali en el afio 1999 con el apoyo
del programa especial TDR (Tropical Disease Research) de la Organizacién Mundial de la Salud
(TDR/OMS), con el animo de integrar desarrollos cientificos y experiencias administrativas de mas
de una década de investigacién previa en el campo de la malaria que comprendia: a) Estudios
epidemioldgicos en la Costa Pacifica colombiana; b) Estudios entomoldgicos con vectores de malaria
de todo el pais; c) Estudios pre-clinicos en primates para el andlisis de moléculas para el desarrollo
de medicamentos antimaldricos; d) Estudios pre-clinicos en primates para la evaluacién de
candidatos a vacuna; e) Estudios para la determinacion de la respuesta inmune contra la malaria en
individuos de comunidades endémicas; f) Identificacion y caracterizacidon quimica de proteinas de
Plasmodium. Desde entonces Bajo la direccion de la Dra. Myriam Arévalo (PhD) el CIV ha venido
desarrollando investigacidon cooperativa con Centros de Investigacidn lideres en el desarrollo de
vacunas de varios continentes. El apoyo de la OMS le permitid rapidamente convertirse en un Centro
de Referencia Mundial para prueba de drogas y vacunas antimaldricas dentro de estdndares
internacionales de Buenas Practicas de Laboratorio (BPC) y Buenas Practicas Clinicas (BPL). Ademas
con el soporte de la OMS, el NIH financid entre los afios 2001 y 2007 al CIV, como uno de cuatro
centros alrededor del mundo, para el establecimiento de un Tropical Medicine Research Center-
TMRC dedicado al desarrollo de vacunas para el P. vivax. Simultdneamente el CIV con el apoyo del
Centro Fogarty Internacional (FIC/NIH) desarrollo un programa para la capacitacion y formacion de
investigadores cientificos de Colombia y el exterior (International Malaria Research-Training
Program IMRTP, Grant # Al 49486-01). En 2007 el National Hearth Lung and Blood Institute
(NHLBI/NIH) le financié el desarrollo de un proyecto que se encuentra en curso actualmente (RO1
HL 086488-01 A2) para la prueba de una vacuna experimental basada en pardsitos maldricos
atenuados por radiacion (Development of a P. vivax immunization and sporozoite challenge model
for human). Este extraordinario desarrollo de infraestructura y capacidad para estudios
inmunolégicos y prueba de vacunas esta disponible para el presente programa, ademas de vinculos
con grupos lideres como el del Malaria Vaccine Development Branch (NAID) establecido por el Dr.
L. Miller y el del Dr. Philip Felgner en la Universidad de California (Irvine).

Fundacion Instituto de Salud del Pacifico (INSALPA): Con mas de 20 afios de presencia en la Costa
Pacifica INSALPA se constituye legalmente en una fundacién sin animo de lucro hasta el presente
afio como resultado del apoyado de los proyectos en marcha como CLAIM (NIH), la Red ETV de
Caucaseco (Colciencias), que le han permitido diversificar su portafolio de investigaciones y servicios
a las comunidades del litoral Pacifico. INSALPA concentra esfuerzos inicialmente en patologias como
malaria, tuberculosis y dengue reconocidas como causas primarias de morbi-mortalidad en la
regidén, con una meta a corto plazo de incorporar patologias crénicas como la hipertension arterial,
diabetes, obesidad y la desnutricion. Su sede principal se encuentra establecida en Buenaventura
donde ha venido a suministrando lo largo de estos afios diagndstico por gota gruesa de manera
gratuita a la comunidad, como resultado del respaldado obtenido y con la participacidon de entes
territoriales del sector salud y organizaciones privadas de reconocida trayectoria cientifica y
administrativa durante este afo de continuo trabajo se establecid su segunda sede en Tumaco
donde se realizan investigaciones epidemioldgicas y sobre la inmuno-patologia de la malaria. Dentro
del plan de desarrollo este afio INSALPA establecera su sede en Quibdd, Guapi y demas municipios
de la Costa Pacifica con el Unico fin de llevar a las comunidades alternativas que mejoren la calidad
de vida y les permitan acceder de forma oportuna a diagndsticos.
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Gobernacion Valle del Cauca: Desde la Secretaria de Salud del Valle, en cabeza del Dr. Fernando
Gutiérrez y a través de la de la Unidad Saneamiento tienen el firme propdsito de disminuir la
morbilidad y mortalidad por Malaria, la Secretaria Departamental de Salud viene haciendo grandes
esfuerzos por el control, prevencion y eliminacién de la malaria a través de las intervenciones en las
localidades malaricas del Departamento del Valle.

Gobernacidn Cauca: La Secretaria de Salud de Cauca como entidad responsable de la vigilancia en
Salud Publica a nivel territorial conjuntamente con el Proyecto Malaria Colombia han venido
trabajando en el departamento, especialmente en la Costa Pacifica Caucana (Guapi-Timbiqui)
fortaleciendo los aspectos de diagndstico y tratamiento, medidas preventivas para el control de
vectores, vigilancia y monitoreo. Esta entidad en cabeza del doctor Duban Ely Quintero trabaja en
coordinacién con los diferentes municipios afectados por esta patologia en el control y prevencion
de la misma.

Universidad del Pacifico: La Universidad del Pacifico es una Institucién Publica de educacion
superior que busca la formacién integral, y estd comprometida con la generacién y transferencia del
conocimiento cientifico y empirico, a partir de las condiciones particulares de la regién del pacifico
colombiano, como dinamizadora de los procesos sociales, econdmicos, Politicos y ambientales, se
vincula a esta iniciativa a través de su facultad de sociologia que permitird comprender e interpretar
su entorno social, cultural, econdmico y politico de la region.

Cooperacién de Caucaseco con Entidades Internacionales

Universidad Estatal de Arizona (Arizona Statu Universito, ASU): La Universidad Estatal de Arizona
(o ASU por sus siglas en inglés) es una reconocida institucion de educacion superior de los Estados
Unidos y se vincula a esta iniciativa a través del Dr. Ananias Escalante PhD en Ecologia y Biologia
Evolutiva, profesor e investigador del Biodesign Institute, en el Centro de Medicina Evolutiva e
Informatica (Evolutionary Medicine and Informatics). El Dr. Escalante actualmente desarrolla
estudios basados en: 1) el origen y la propagacion de la resistencia a los farmacos en P. falciparum,
2) la historia evolutiva de P. vivax y parasitos de la malaria no humanos relacionados, y 3) la dinamica
de las poblaciones de malarias humanas. Con su conocimiento y experticia en Epidemiologia
Molecular y Genética de Poblaciones se lograra la trasferencia de conocimiento requerida para
garantizar la internalizacion de esta iniciativa.

Foundation for Innovative New Diagnostics — FIND: La Fundacién para Diagndsticos Nuevos e
Innovadores (Foundation for Innovative New Diagnostics) estd dedicada al desarrollo de pruebas
diagndsticas asequibles, de facil uso, y con tecnologia de punta para Malaria, TBC, Leishmaniasis,
Chagas y patdégenos causantes de sindrome febril agudo entre otras, en cooperacién con la
academia, la industria, donantes, MSP y la OMS. FIND es una organizacién sin animo de lucro
financiada tanto por el sector publico como por el privado de Europa y EU, entre otros.
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FIND ha trabajado durante los ultimos 5 afios en la prueba molecular llamada LAMP para malaria ya
disponible en el mercado y que no requiere refrigeracién para su transporte y almacenamiento, con
un desempeno en campo, equivalente al de la PCR. FIND proveera apoyo y asesoria en la
implementacion de LAMP en los sitios centinela.

Universidad de Miami: La Universidad de Miami, es una universidad privada, fundada en 1.925 en
la ciudad de Coral Gables, Florida, Estados Unidos, que se vincula a esta iniciativa a través de los
Profesor John Beier y Douglas Fuller del Departamento de Epidemiologia y Salud Publica y Geografia
respectivamente. Los profesores Beier y Fuller han centrado su interés en la ecologia y control de
las enfermedades transmitidas por vectores y en el mapeo de las dreas de riesgo de malaria en
Latino América.

Universidad de Georgia: La Universidad de Georgia es una institucién publica de ensefanza superior
mas grande del estado norteamericano de Georgia y se vincula a este proyecto a través del Dr. Juan
Gutiérrez quien en su laboratorio de investigacion explora modelos matematicos y computacionales
gue conectan genes a la ecologia. Actual su enfoque investigativo incluye: 1. el control genético de
las especies invasoras a través de organismos autocidas, que se producen a través de la
manipulacién genética y fenotipica, y 2. la epidemiologia panordamica de malaria, sobre todo en lo
gue respecta al disefio de las politicas de salud publica que abordan asintomatologia y la
propagacion de genes resistentes a los farmacos y en las zonas de baja endemicidad. Dr. Gutiérrez
también se especializa en la gestion de datos de bases de datos bioldgicas muy grandes vy
heterogéneos

3.6.1 Tipo de concertacién y coordinacion:

Se propone la firma de convenios con cada una de las entidades participantes donde se especifican
los responsabilidades y productos garantizando asi el compromiso a la contribucién para el
desarrollo de las actividades propuestas en cada uno de los objetivos, como entidad ejecutora se
propone a la Universidad del Pacifico, quien se encargara de realizar los desembolsos
correspondientes a cada afio de ejecucion del proyecto, las actividades seran coordinadas desde el
Centro de Investigacion Cientifica Caucaseco.

3.6.2 Participacion de la comunidad:

La comunidad tendrd una participacion no solo como sujetos pasivos del estudio y de las
intervenciones de control como diagndstico, control de vectores, saneamiento ambiental, sino
como participes activos de las mismas a través de programas de formaciéon en ETV para las
comunidades endémicas donde se brinden las herramientas necesarias para el reconocimiento de
la dindmica de la enfermedad y promover estilos de vida que generen entornos saludables. De esta
manera las comunidades no se convierten Unicamente en beneficiarios sino también en aportantes
al proceso de control y eliminacién de malaria.
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3.7 Poblacidn afectada y objetivo por el problema

La regién objeto de la presente propuesta es el Litoral Pacifico de Colombia, especificamente los
departamentos costeros: Valle del Cauca y Cauca . El litoral Pacifico es una region natural
enmarcada por la cordillera occidental de los Andes colombianos y el Océano Pacifico, que se
extiende desde la region del Darién en el sur de Panama hasta la zona costera del departamento de
Narifio en la frontera con Ecuador en una extension de 83.170 km? y que corresponde al 7% del
territorio nacional (Censo General 2005). Desde el punto de vista territorial ademds de estos 4
departamentos, Antioquia a pesar de no poseer costa sobre el Océano Pacifico, posee una pequefia
franja que hace parte de la region, pero no es contemplada en el presente proyecto.

El Litoral Pacifico cuenta con una poblaciéon de 7.121.267, de habitantes (CensoDANE 2005), que
estarian en potencial riesgo de contraer malaria, por la endemicidad de enfermedad en la regiony
las interacciones complejas entre las poblaciones de vectores y de humanos, y las condiciones
climaticas. En la region del Pacifico predominan las altas temperaturas y climas que van desde el
stper-hiumedo en el departamento de Chocd, hasta semi-himedos en Tumaco; ademas, de Norte a
Sur a lo largo de la cordillera Occidental se presenta un franja de clima muy humedo. Sin embargo
no hay una estimacioén oficial de la poblacién confirmada en alto riego.

La economia del Litoral se basa en la pesca industrial, el cultivo de camardn, la extraccién forestal
para los mercados nacionales e internacionales, la mineria industrial de oro y platino, la ganaderia
y la agricultura. En esta ultima principalmente la industrializacion de cultivos de banano y platano.
Ademas existe una creciente economia informal derivada actividades ilegales en los campos de la
mineria, la explotacion forestal, y el trafico de estupefacientes. Las principales ciudades son en su
orden: Buenaventura, Quibdd, Tumaco y Guapi con una poblacién mayoritariamente
afrocolombiana, con minorias representadas por diversas etnias indigenas como los Embera, los
Waunana y mestizos, que se encuentran dispersas en todo el territorio [49]. A pesar que
Buenaventura es uno de los principales puertos maritimos de Colombia y el primero del pais sobre
el Océano Pacifico, en términos generales la regién posee vias de comunicacion muy limitadas, con
predominio de la comunicacién maritima y fluvial y muy escasas vias carreteables, debido a la
predominancia de selvas humedas tropicales que hacen dificil la construccién de las mismas. En
contraste con la gran riqueza mineral y de biodiversidad, la poblacidn posee uno de los niveles mas
altos de pobreza del pais y ocupa el primer lugar en mortalidad infantil. La esperanza de vida al nacer
estimada en 57 afios es la mas baja del pais.

Estos indicadores de salud, se ven influenciados por las condiciones de saneamiento ambiental y la
pobreza, que favorece la presencia de ETV como la malaria, el dengue, la leishmaniasis, ademas de
la tuberculosis, el parasitismo intestinal, la y otras. En términos de malaria el Litoral Pacifico esta
clasificado como de mediano a alto riesgo para la malaria, con un total ~30% de los casos
clinicos/afio [50], y transmision urbana de la misma en cerca de 23 localidades [51]. A esta coyuntura
se suman grandes problemas de violencia que se han acentuado en la ultima década.

Sobre los cuatro departamentos que conforman a la regidn del Litoral Pacifico que son objetivo del
presente proyecto se ha concluido que las condiciones de vida son precarias, donde prevalecen
altos indices de Necesidades Basicas Insatisfechas (NBI), al igual que elevados niveles de
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analfabetismo especialmente en Chocé (NBI: ~79%), que excede en mas de dos veces la tasa
nacional. En el caso del Valle, Buenaventura es el Unico municipio del departamento que presenta
indicadores muy diferentes a los del resto del departamento siendo el municipio mds pobre. Para
Narifio (NBI: 57-63%), los municipios que estan en la Costa Pacifica y la Cordillera Occidental son los
gue presentan mayores indices de NBI y en Cauca la mayor parte de municipios tienen indicadores
que fluctuan entre el 50 y 80% [52].
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4 ALTERNATIVA DE SOLUCION

Implementar un programa multisectorial para la disminucion de la carga de la malaria en el Litoral
Pacifico Colombiano que permita avanzar en la reducciéon de los indices de malaria desde diferentes
areas de investigacion como se describe a continuacion:

4.1 Fortalecer el diagnostico de malaria en el Litoral Pacifico.

4.1.1 Nodos de apoyo al diagnéstico, control e investigacion de la malaria.

Aprovechando el mayor desarrollo comparativo de Guapi y Buenaventura y la infraestructura ya
establecida por nosotros con apoyo de los proyectos CLAIM, Red-ETV y APC, en esta propuesta para
el SGR se propone el establecimiento en estas localidades, de Nodos de laboratorios de
investigacion con un nivel de desarrollo intermedio, en los cuales con participacidn de las Secretarias
Departamentales y Municipales de Salud, las universidades de la regidn, centros de investigacion,
Empresas Sociales del Estado y la comunidad se logre brindar a apoyo a los proyectos de
investigacion traslacional propuestos, orientados a investigar qué tipo de prueba diagndstica es mas
apropiada para cada uno de los niveles de la red de diagndstico. Se evaluara la técnica de diagndstico
molecular LAMP que permite la deteccidn de bajos niveles de pardsitos con una infraestructura y
entrenamiento de personal minimos, ademas puede ser usada en el control de calidad de otros
métodos de diagndstico. Adicionalmente, se desarrollard un estudio de diagndstico diferencial de
sindrome febril, con énfasis en las patologias mas prevalentes en la regién como la malaria, dengue,
tuberculosis, hepatitis B, leptospirosis, la rubéola, la gastroenteritis, la fiebre tifoidea y la fiebre
amarilla. Adicionalmente estos nodos tendran como mision adelantar actividades de mapeo de los
focos de transmision urbana de la malaria.

4.1.2 Subproyectos especificos

Sub-proyecto #1 Diagndstico comparativo

El presente proyecto estd orientado a adelantar un analisis comprehensivo de diferentes técnicas
diagndsticas y su utilidad en diferentes escenarios y en el abordaje de diferentes preguntas
relacionadas con el uso de las mismas. Dentro de las técnicas de estudio contempladas se
encuentran: la gota gruesa (GG), las PDRs y las pruebas de deteccidon de ADN (RT-PCR y LAMP).

Disefo experimental: La evaluacion de la aplicabilidad de los métodos de diagndstico en las distintas
condiciones epidemioldgicas de la regidn se realizara mediante un estudio prospectivo de vigilancia
pasiva, en el que se evaluaran parametros como sensibilidad y especificidad de cada método usando
como referencia PCR en Tiempo Real con analisis cuantitativo. En el Departamento de Caucay Valle
del Cauca en donde se presentan niveles de positividad menor al 5%, se comparardan métodos de
deteccidon mas sensibles como LAMP con enfoque en Pre-eliminacion. LAMP detecta parasitemias
>1 parasitos/ul de sangre, en menos de una hora y con la capacidad de diferenciar infeccion por P.
falciparum de la infeccion por otras especies del parasito. Las muestras seran colectadas en puestos
de microscopia de la red de Diagnostico en los dos departamentos mediante puncién dactilar con la
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que se realizara GG, PDR y se colectara papel filtro para estudios de diagndstico molecular. Se
empleara un modelo de sitios centinela, seleccionando 4 localidades en cada departamento.

Hipdtesis del sub-proyecto # 1:

Hipdtesis # 1: Las PDR representan una alternativa costo efectiva para la deteccidn de casos
sintomaticos de malaria en regiones de transmisién moderada.

Hipotesis # 2: En condiciones de baja transmision, la gota gruesa no es suficientemente sensible
para detectar la mayoria de los casos y disminuir la trasmisidn de Malaria.

Antecedentes especificos del sub-proyecto # 1: Como se menciond previamente la microscopia (gg)
es la prueba mas utilizada por el MSP en la red diagndstica nacional y las PDRs solo se utilizan
ocasionalmente en el marco del proyecto Malaria Colombia—FM. La informacién disponible sobre
costo efectividad de las pruebas de microscopia y PDR en Colombia indican que a pesar de que los
costos basicos de estas dos pruebas son muy similares (~Scol 3.000 y 3.300 respectivamente)
cuando se tiene en cuenta el sistema de calidad y las condiciones de acceso a cada regidn, las PDR
representan una alternativa mas costo efectiva en areas de dificil acceso. La técnica LAMP puede
ser empleada para la deteccidon de casos asintomaticos con parasitemias bajas que puede ser
desarrollada en campo con infraestructura minima y ofrece resultados en 1 hora lo que es
particularmente atil en esquemas de pre-eliminacidon. Ademds la RT-PCR ofrece la posibilidad de
distinguir las 3 especies de parasitos circulantes en Colombia ofreciendo resultados cuantitativos y
confiables de los niveles de infeccidon que puede ser usado como referencia para la evaluacién de
otras metodologias de diagndstico y el control de calidad.

Metodologia especifica # 1: En este proyecto que se propone adelantar un andlisis comparativo
detallado que permita definir recomendaciones sobre la factibilidad y ventajas de la utilizacién de
las pruebas disponibles (la gota gruesa (GG), las PDRs y las pruebas de deteccién de ADN (RT-PCR y
LAMP). En especial se tendran en cuenta factores como la facilidad de acceso, estabilidad de las
pruebas, la sensibilidad y especificidad, el control de calidad, la presencia de personal capacitado y
la posible utilizacién de dispositivos para la transmisién de datos. Se utilizard como prueba de
referencia la técnica RT-PCR que por razones de la exigencia de infraestructura se realizarad en
Caucaseco (Cali). El tamafio de muestra del presente estudio se estimd para permitir la comparacién
adecuada del Valor Predictivo Positivo (VPP) entre cada par de pruebas, controlando la probabilidad
de error tipo | mediante la correccion Bonferroni para comparaciones multiples. Esto permite
ademads tener un tamafio de muestra adecuado para la comparaciéon del desempefio global de todas
las pruebas (comparacion de sensibilidad, especificidad y valor predictivo positivo). Dado que todas
las pruebas son aplicadas a cada participante, el célculo del tamafio de muestra se obtuvo a partir
de la prueba de McNemar que compara proporciones en grupos emparejados. Para una confianza
del 95% (corregida por Bonferroni) y una prevalencia esperada del 5%, el estudio tiene un poder
estadistico del 80% para detectar diferencias significativas de al menos el 10% entre los VPP de cada
par de pruebas, si aproximadamente 2000 pacientes son incluidos.

Se estimaran la sensibilidad (S), especificidad (E), valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo
negativo (VPN) de cada una de las pruebas. La Sy la E de las pruebas se compararan mediante curvas
ROC. Estas curvas grafican la sensibilidad (eje vertical) y la tasa de falsos positivos (1-E, eje
horizontal) de cada prueba. Las pruebas que se ubiquen en el extremo izquierdo superior del plano
ROC seran consideradas las de mejor S y E. Diferencias entre cada par de pruebas se podran
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establecer mediante intervalos de confianza para la Sy la E. Si entre dos pruebas los intervalos de
confianza se traslapan, se infiere que no existen diferencias significativas. Para controlar la
probabilidad de error tipo |, la cual se incrementa con multiples comparaciones, se utilizard la
correccion de Bonferroni en la estimacién de los intervalos de confianza. Un analisis similar se llevara
a cabo para comparar los valores predictivos positivo y negativos. Adicionalmente, se usaran
intervalos de confianza para la diferencia de proporciones (S, E, VPP y VPN) para establecer
diferencias entre cada par de pruebas. No habrd diferencias entre dos pruebas si el intervalo de
confianza contiene el cero.

Se realizara una evaluacion econdmica con las estimaciones de S, E, VPP y VPN obtenidas en este
estudio. Los costos corresponderan a los procedimientos de diagndstico, el tratamiento, el gasto de
bolsillo, los costos del sistema de salud y el personal en campo. Los costos asociados al diagnéstico
seran aquellos que se producen por los falsos positivos de las pruebas evaluadas. La relacién costo-
efectividad de cada una de las pruebas serd usada para calcular las razones de costo- efectividad
incremental (RCEI). Se aplicara una tasa de descuento anual del 3% para los costos y la efectividad.
Se realizard analisis de sensibilidad para determinar la robustez de los resultados producidos por el
modelo.

Tamaiio de la muestra:

Este estudio comprenderd 4 sitios centinela en cada departamento, con un estimado de cobertura
de 250 voluntarios por sitio, para un total de 2000 muestras analizadas en los dos departamentos.

Resultados esperados: Al finalizar este sub-proyecto se espera obtener informacién sobre la
aplicabilidad de las distintas técnicas de diagndstico en los diferentes contextos epidemioldgicos de
la regién Pacifico, que servird de base para establecer recomendaciones de costo efectividad para
los sitios de estudio. Ademas se obtendra informacion sobre la calidad de los métodos actuales de
tratamiento y se tendra informacién mas precisa sobre las especies de parasitos circulantes. La
transferencia de tecnologia hacia los Nodos locales de desarrollo permitird fortalecer los
laboratorios departamentales es y mejorar las capacidades de investigacion y CT+l de las
universidades regionales y de los departamentos de la regién en general.

Sub-proyecto # 2: Aplicabilidad de la técnica molecular LAMP en contexto de Eliminacion

Este proyecto busca reducir la incidencia de la malaria en 4 sitios de referencia mediante la
aplicacion de tamizajes poblacionales usando métodos de diagndstico altamente sensibles que
logran detectar pacientes asintomaticos. La técnica molecular serd LAMP, que ha mostrado ser
equivalente a PCR anidada pero con el potencial de llevarse a cabo en laboratorios de baja
complejidad y ofreciendo resultados en 1 hora.

Disefio_experimental: La aplicabilidad de la técnica Molecular LAMP se realizard mediante un
estudio de corte transversal en localidades de baja transmisidn de los 2 departamentos. Se
realizardn tamizajes poblacionales en los que los nodos establecidos realizardn el andlisis de las
muestras en las 24 horas siguientes a la toma de muestra. Los resultados seran usados para

administrar tratamiento a los voluntarios que resulten positivos. En caso de presentarse casos de
voluntarios sintomaticos, se emplearan PDR para disminuir el tiempo de administracion de
antimaldricos. Cada nodo contara con la capacidad y el entrenamiento minimo necesarios para
aplicar la prueba LAMP para malaria. La reconfirmacién de las especies de Plasmodium se hard en
los laboratorios centrales en Cali por medio de RT-PCR.
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En las 2 localidades seleccionadas se realizardan tamizajes mensuales durante 3 meses y se evaluara
la disminuciéon de los casos en relacidon al canal endémico especifico en los ultimos 5 afos.
Posteriormente a la intervencién se realizara vigilancia pasiva para establecer el impacto de la
intervencién en el nimero de casos.

Hipotesis del sub-proyecto # 2

Hipodtesis # 1: Es posible disminuir la incidencia de la malaria mediante la realizacion de tamizajes
poblacionales periddicos usando métodos moleculares de deteccidn de parasitos.

Antecedentes especificos del sub-proyecto # 2: El acceso al diagndstico de la malaria representa
una de las principales barreras para la eliminacién de la malaria. Ademas en condiciones de baja
transmisién las técnicas tradicionales de diagndstico como GG y PDR pueden detectar solo un
numero limitado de los casos circulantes [30]. En estudios previos realizados usando tamizajes
poblacionales, hemos encontrado niveles de asintomdticos cercanos al 6% mediante PCR con
parasitemias <80 parasitos/ul, por debajo del limite de deteccion de la microscopia tradicional. Si
se tiene en cuenta la taza de sub-deteccion de bajas parasitemias de la GG y las limitaciones de la
busqueda pasiva de casos, se debe proceder a la aplicacién de métodos moleculares como la PCRy
LAMP dutiles para el diagndstico de malaria en condiciones de baja transmisidon y en procesos de
eliminacién. Se propone la implementacién en los Nodos, del método LAMP como método de
deteccién de infecciones asintomadticas a través de busqueda activa. Actualmente se adelanta
adelanta una evaluacién de la prueba LAMP en Tierralta, Cérdoba, aplicada en el hospital local y
comparada con PCR aplicada en el laboratorio de Caucaseco. La implementacidn de la técnica se
adelantara en cooperacién con la Fundaciéon FIND

Metodologia especifica # 2: Para lograr el mayor impacto en la transmisiéon de malaria, se realizan
cortes transversales 3 semanas antes de los periodos histéricos de mayor transmisidon. Teniendo
como base los Nodos locales, se realizara la adecuacién de los laboratorios y el entrenamiento del
personal para la realizacién de la prueba LAMP. Equipos entrenados en tamizaje de poblaciones
realizardn censos en los sitios centinela que seran establecidos previamente a la iniciacidn del
estudio, para permitir la ubicacion de los voluntarios. Estos equipos realizaran visitas a cada hogar
para tomar muestras de sangre por puncion dactilar en papel filtro. Estas muestras seran procesadas
por el método LAMP segun protocolos previamente publicados. Los resultados serdn evaluados en
las siguientes 24 horas y se contactara de nuevo a los voluntarios que resulten positivos para
proporcionar tratamiento con antimaldricos. La evaluacion del impacto de la intervencién se
realizard mediante la vigilancia pasiva en los sitios centinela por 9 meses.

Evaluacion de adherencia a los esquemas de tratamiento: El objetivo es evaluar la adherencia a los
esquemas de tratamiento en condiciones de campo, en las cuales los tratamientos son
administrados de forma no supervisada y sin seguimiento. Para esto, se incluirdn pacientes que
consulten a los centros de diagndstico y que acepten participar en el estudio. Los antimalaricos
seran los estipulados por el MPS y seran suministrado a los pacientes su tratamiento en casa sin
ninguna supervisiény seran citados para para seguimiento parasitolégico el dia 3 cuando se realizara
una entrevista sobre la medicacidon recibida y, adicionalmente, se hard una encuesta de
conocimientos, actitudes y practicas al respecto
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Resultados esperados: Al finalizar este estudio se espera obtener informacion suficiente que
permita definir la situacién de eficacia terapéutica de los tratamientos antimalaricos en el Litoral
Pacifico, y tomar decisiones con la relacién a mantener los mismos o hacer variaciones en los
esquemas utilizados. De igual forma, los estudios de adherencia nos daran informacidn sobre la
situacién actual en condiciones de campo, aportando datos importantes para el desarrollo de
estrategias dirigidas en pro de mejorar la adherencia a los esquemas terapéuticos, que al final
tendrd un impacto sobre la eficacia de los tratamientos.

Tamaiio de la muestra: Para la seleccidn de sitios centinela se tendran en cuenta factores como la
accesibilidad, la incidencia de malaria, la disposicién de la comunidad a participar en el estudio y el
tamanfio de la poblacién. En general se seleccionaran poblaciones de cerca de 1.000 habitantes con
historial de transmisiédn de malaria.

Se seleccionaran dos sitios centinela en cada departamento y se realizaran 2 cortes transversales en
dos afos con un estimado de 4000 voluntarios diagnosticados.

Resultados esperados: Luego de la realizacidon de este sub-proyecto se espera haber detectado y
tratado las infecciones asintomdticas de los 2 sitios seleccionados. Esta intervencién debera tener
un impacto radical en el nimero de casos sintomaticos autéctonos en la poblacién completa en una
ventana de observacion de 1 afio. Se espera lograr una disminucién de la incidencia de la malaria en
un 50% en los sitios intervenidos.

Sub-proyecto # 3: Diagnostico diferencial del sindrome febril

Disefio experimental: Este estudio se dividird en dos fases, una fase inicial de evaluacién de las
principales enfermedades causantes de sindrome febril y una segunda fase en la que se
seleccionaran las 4 enfermedades mas prevalentes en cada regidén y se realizan estudios de
diagndstico usando pruebas estdndar para asegurar el correcto diagndstico y el establecimiento de
un algoritmo para el diagnéstico del sindrome febril en cada region.

Hipodtesis del sub-proyecto # 3

El empleo de un algoritmo de diagndstico especifico de sindrome febril basado en antigenos para
serodiagndstico permite mejorar costo efectividad del diagndstico y mejora la calidad de vida de los
pacientes.

Antecedentes especificos del sub-proyecto # 3: Teniendo en cuenta que en promedio solo ~15% de
los pacientes febriles que acuden a la red de diagndstico, finalmente son confirmados como casos
de malaria, el sistema de salud del pais adolece, particularmente en las areas de malaria, de una
grave situacion de incertidumbre para la alta mayoria (~85%) de los pacientes febriles que acuden
en busca de diagndstico. Se propone desarrollar un estudio de prevalencia de enfermedades febriles
en la Costa Pacifica, para determinar un algoritmo de diagndstico que pueda ser aplicable a las
condiciones propias de cada una de las 2 regiones. Entre las enfermedades infecciosas que afectan
econdmicamente el desarrollo se encuentran las causantes del sindrome febril indiferenciado como
malaria, dengue, tuberculosis, hepatitis B, leptospirosis, la rubéola, la gastroenteritis, la fiebre
tifoidea y la fiebre amarilla.

Metodologia especifica # 3.
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En la primera fase se hard un estudio descriptivo transversal con reclutamiento continuo de
informacidn de los pacientes con sindrome febril agudo indiferenciado, que hayan consultado a
centros de salud de primer nivel de complejidad, tomando muestras de sangre para futuros ensayos.
Se realizara la revisidn de datos estadisticos de la consulta médica y hospitalaria en las instituciones
prestadoras de servicios de salud de cada municipio estudiado y se elaborara el perfil de los
diagndsticos asociados con sindrome febril indiferenciado, tanto en los usuarios cuyo motivo de
consulta fue la fiebre o cuyo diagnéstico durante el proceso de atencién fue sindrome febril.

A partir del perfil epidemioldgico se construird un algoritmo diagndstico y un protocolo para el
diagndstico de las entidades clinicas de mayor incidencia en cada regién. El protocolo incluird una
historia clinica meticulosa que considere el perfil epidemioldgico elaborado y fundamentada en un
interrogatorio preciso que debe incluir antecedentes personales y familiares, viajes a lugares
endémicos, contacto con casos similares y enfermedades febriles recientes, y un examen fisico
detallado indispensable para la deteccion de signos, ademads de los resultados de los paraclinicos
iniciales realizados por el parte médico. El protocolo propuesto parte de los hallazgos clinicos que
acompafian el sindrome febril: ictericia, hemorragia, exantema, diarrea o signos neurolégicos. A
partir de este primer paso los médicos de la institucién pueden elaborar una o mas hipdtesis
diagnédsticas aplicando el método clinico para llegar a considerar ayudas diagndsticas y de
laboratorio clinico que permitan orientar el diagnéstico final.

Se adiestrara un médico por cada zona estudiada, el cual tendra disponibilidad tiempo completo
para la valoracidn clinica de los pacientes con diagndstico de sindrome febril indiferenciado, y se
encargara de llenar la evolucién de los pacientes segun las intervenciones médicas a las que sea
sometido por la institucion de salud.

Para la confirmaciéon diagndstica se respetara los diferentes protocolos establecidos por las
instituciones de salud o las guias del ministerio con respecto a estas enfermedades.

Tamaiio de la muestra: Este estudio se realizara en 2 hospitales de la region durante un lapso de 12
meses. Se incluiran en los estudios pacientes febriles que acudan a hospitales de primer nivel y
presenten fiebre de origen desconocido.

Se espera reclutar 1000 voluntarios y realizar diagndstico de 3 enfermedades febriles para un total
de 3000 diagndsticos.

Resultados esperados: Al finalizar este trabajo se espera generar algoritmos de diagndstico del
sindrome febril adaptados especificamente a las condiciones epidemioldgicas especificas de
Buenaventura. Se elaborard una guia de atencién y diagndstico y una propuesta de vigilancia
epidemioldgica: Se elaborara una guia para el diagndstico de sindrome febril y una propuesta de
vigilancia dirigida a los organismos responsables de la salud publica. Con estos productos se espera

mejorar la salud y calidad de vida de los pacientes al asegurar el diagndstico y tratamiento médico
adecuado para su patologia disminuyendo los costos de atencidn para el sistema de salud.

4.2 Identificar y proponer alternativas para fortalecer las capacidades de los
programas de control de vectores de la region del Pacifico.

36



PROGRAMA MULTISECTORIAL PARA LA DISMINUCION DE LA CARGA DE LAS
ENFERMEDADES TRANSMITIDAS POR VECTORES EN EL LITORAL PACIFICO COLOMBIANO

Para abordar el limitado conocimiento sobre el riesgo de transmisiéon en areas urbanas y peri-
urbanas y sus factores determinantes, se buscara generar conocimiento y evidencias, que permitan
eliminar los focos de transmisién urbana, mediante la construccion de estrategias integrales que
fortalezcan los programas de control de vectores.

Sub-proyecto # 4: Caracterizar los factores entomolégicos y epidemiolégicos que determinan
el riesgo de transmision urbana, peri-urbana y rural

Para explicar la variacion en la distribucién espacial de los casos de malaria se utilizaran variables
socio-econdmicas, ambientales y de ordenamiento urbano como numero de habitantes por
localidad, distancia a las principales vias de acceso, densidad de viviendas, relacién en drea de
vegetacién-viviendas, distancia a los parches de vegetacién, numero de larvas de Anopheles en los
sitios de cria, distancia a sitio de cria mas cercano, presencia y densidad de adultos Anopheles,
algunas de las cuales en estudios previos fueron identificadas como factores de riesgo [53, 54].

Disefio experimental:

Area de estudio: Para la caracterizacién eco epidemiolégica de las areas con transmisiéon “urbana”
de la malaria en Colombia se seleccionard el municipio de Buenaventura (Valle), donde previamente
se ha determinado una posible urbanizacién de esta enfermedad.

Diseno del estudio: Para la caracterizacidon epidemioldgica y entomoldgica se realizara un estudio
longitudinal con una duracién de 12 meses en cada una de las areas de estudio. En cada una de los
municipios se identificaran las areas con transmisién de malaria y se trazardn cuatro transectos con
cuatro puntos de muestreo, los cuales seran seleccionados teniendo en cuenta de densidad de las
viviendas, la proporcion de vegetacidn circundante y presencia de sitios de cria.

Caracterizacion epidemiolégica:

1. Distribucion de los casos de malaria en las dreas de estudio: Para esta actividad se solicitara la
informacidn de los casos de malaria registrados por la autoridades de salud locales, en lo
posible tomando un periodo de observacién de 2-4 afios, lo cual dependera de la disponibilidad
de informacién. Posteriormente, con la direccién reportada por el paciente se hara la ubicacién
geografica de cada caso utilizando un navegador (GPS). Durante el estudio longitudinal se
registraran y ubicardn geograficamente los casos de malaria que sean diagnosticados con gota
gruesa positiva sin importar la especie de parasito. A cada uno de los pacientes, tras firmar un
consentimiento informado se les aplicarda una encuesta que incluird informacién de
procedencia, fecha de inicio de sintomas y relato de desplazamientos fuera de la ciudad
durante las ultimas semanas con el fin confirmar la procedencia del caso. Para la clasificacidn
de los casos autdéctonos e importados se tendra en cuenta la definicidon propuesta por Ochoa 'y
Osorio (2006) [40]. El unico criterio de exclusidn del caso sera la no autorizacion del paciente
para el uso de su informacidn personal. Utilizando ArcGis 9.0 se visualizard la distribucidon
espacial y temporal de los casos.

37



PROGRAMA MULTISECTORIAL PARA LA DISMINUCION DE LA CARGA DE LAS
ENFERMEDADES TRANSMITIDAS POR VECTORES EN EL LITORAL PACIFICO COLOMBIANO

2. ldentificacién de variables ambientales asociadas a la presencia de casos de malaria: Las
variables ambientales serdn obtenidas a partir de imagenes satelitales y cartografia digital o
andloga disponible en el drea de estudio.

Caracterizacidon entomoldgica: recoleccion de especimenes y toma de variables involucradas.

Para la caracterizacién del componente entomoldgico en cada una de las areas de estudio se
realizardn mensualmente las siguientes actividades (las metodologias para la recoleccidn y
procesamiento de los mosquitos fueron descritas en el objetivo 1):

1. Identificacién y confirmacién de las especies de Anopheles involucradas en la transmisién de la
malaria urbana, periurbana y rural: Para la identificacién y confirmacion las especies de
Anopheles involucradas en la transmisién de la malaria en las zonas urbana, periurbana o rural
se haran capturas con atrayente humano (CAH), en sitios de reposo (ADR) y sitios de cria. A partir
de los mosquitos capturados se realizara la identificacion taxondmica de las especies utilizando
caracteres morfoldgicos y se confirmara de ser necesario mediante técnicas moleculares. Para
confirmar las especies involucradas en la transmisidon de malaria, se utilizaran los mosquitos
recolectados en CAH para la deteccidon de infeccidon natural con especies de Plasmodium spp.

2. Caracterizacion del comportamiento de picadura de las especies de Anopheles con respecto al
domicilio: Para caracterizar el comportamiento de picadura de las especies de Anopheles con
respecto al domicilio se realizardn CAH dentro y fuera de las viviendas durante 4 noches
consecutivas entre las 18:00 y las 24:00 horas en cada uno de los transectos propuestos. Para
estimar el riesgo de exposicién a las picaduras de los mosquitos se hard una encuesta a la
poblacién general de las dreas estudio con el fin de identificar habitos que favorecen el contacto
hombre-vector.

3. Identificacion de los sitios de cria de las especies de Anopheles: Se realizard la identificacion y
seguimiento de los sitios de cria para estimar su productividad e importancia en el tiempo para
el mantenimiento de la poblacién de mosquitos vectores.

4. Andlisis de la informacion: Para establecer patrones de distribucién espacial de los casos de
malaria y de la densidad de las especies de Anopheles (adultos e inmmaduros) se visualizaran
inicialmente utilizando Arc Gis 9.0. Posteriormente con el fin de identificar las variables que
explican la distribucion de los casos de malaria se utilizaran herramientas de asociacion espacial
[55, 56] y de regresion geografica (Geographically Weighted Regression-GRW) [57].

Identificar los criterios para la clasificacidon de los tipos de transmisién de la malaria segun su lugar
de ocurrencia: Basados en el analisis de la informacidn obtenida en cada una de las areas de estudio
se seleccionaran los criterios y variables que permitan la construccién de una definicion del tipo de
malaria, segun el lugar de ocurrencia.
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4.3 Educar para guiar el desarrollo socio-econémico de las comunidades del
litoral pacifico en el marco de entornos saludables.

Con este objetivo se busca llegar a la comunidad de las dreas endémicas, personal de la salud,
personal cientifico y personal gubernamental involucrado con las medidas de control. Estas
actividades se desarrollaran en nodos establecidos en el marco de los proyectos CLAIM, Red ETV y
APC en las ciudades de Guapi y Buenaventura. Para el logro de este objetivo se utilizaran campanias
de comunicacion y educativas, dividiendo a la poblacidén objeto en tres grupos:

Sub-proyecto # 5: Entrenamiento del personal de la salud

Uno de los principales inconvenientes para el control de las ETV es la falta de un diagnéstico precoz
y el tratamiento oportuno. Se propone el establecimiento de un programa permanente de
educacién para los trabajadores del area de la salud (médicos, enfermeras, personal de laboratorio
y lideres comunitarios).

Hipétesis: Una adecuada y constante capacitacién al personal de salud y diagndstico garantiza una
atencién y diagnédstico de calidad que conduce a un impacto positivo en los programas de control
de la malaria

Metodologia especifica: Teniendo en cuenta que el tiempo de rotacién del personal en salud es de
aproximadamente 3 a 6 meses (incluso menos) en cada hospital o puesto de salud, es urgente crear
una herramienta de educacién y evaluaciéon al personal de salud. Ademds, es necesario
comprometer al personal en salud en el papel de educadores de la comunidad en cuanto al
desarrollo de programas de promocidn y prevencién (conocimientos actitudes y practicas).

Con el desarrollo de esta propuesta se pretende evaluar los conocimientos en ciencias bdasicas y
practica clinica referentes a malaria (fisiopatologia, epidemiologia, diagndstico y tratamiento), con
el objetivo de optimizar la atencidn integral de pacientes de consulta externa y urgencias
dinamizando los procesos de diagndstico, tratamiento, notificacion a entidades territoriales y
sistemas de vigilancia epidemioldgica. Se propone entonces:

1. Realizar actividades de capacitacion permanente al personal de salud que ingrese a las diferentes
entidades de prestacion de servicios en salud. Las actividades se hardn a través de
videoconferencias, charlas de actualizacion, entrega de documento soporte, acceso a conferencias
y material de referencia online a través de la pagina web de Caucaseco.

2. Todas las actividades de capacitacion deben quedar debidamente documentadas y se debe hacer
un proceso de evaluacién y seguimiento para asegurar las buenas practicas clinicas.

Estas actividades se haran con el apoyo de las secretarias de salud municipales, y el aval de las
diferentes empresas prestadoras de servicios.

Por otra parte, teniendo en cuenta la necesidad de acceso a un diagnéstico eficiente y confiable en
las regiones endémicas, se hace necesaria la capacitacidon de microscopistas en diagndstico y manejo
de pruebas de diagndstico rapido. Se propone la creacidon de un grupo de microscopistas expertos
en cada una de las regiones de estudio, este grupo de expertos tendra como mision el apoyo a los
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microscopistas de la regidon, ademas desempefiaran funciones de entrenamiento, seguimiento y
evaluacion. Este grupo de expertos serda seleccionado en base a experiencia y habilidades
demostradas en procesos de evaluacidn con personal altamente calificado. Estos microscopistas
recibirdn y posteriormente extenderan esta capacitacién en temas como: informacién general sobre
malaria, uso del microscopio, diferenciacién de especies de Plasmodium, cuantificacion del parasito.
Adicionalmente se preparara un banco de laminas, que contenga aislados de pardsitos de diferentes
especies de Plasmodium (P. vivax, P. falciparum, P. malarie e infecciones mixtas), previamente
validados por RT-PCR. Este banco servird para las actividades de capacitacién y de referencia para
los microscopistas en caso de requerirlo.

El impacto de las actividades de capacitacion en la region sera evaluado antes de su inicio y una vez
al afio durante el tiempo del estudio, por medio de estudios de conocimientos, actitudes y practicas.

Resultados esperados: Se espera que las actividades de capacitacidn con el personal de la salud
tenga un impacto directo sobre la problematica de estas zonas endémicas. Se espera que con el
desarrollo de actividades de capacitacion con personal de la salud se pueda garantizar atencién de
calidad y se pueda dar continuidad a los diferentes programas de control de la malaria en zonas
endémicas. Ademas se espera que proveer el acceso a un diagnéstico eficiente y confiable en las
regiones endémicas de malaria, garantizar atencidn de calidad y se pueda dar continuidad a los
diferentes programas de control de la malaria en zonas endémicas. Ademas se espera que proveer
el acceso a un diagnéstico eficiente y confiable en las regiones endémicas de malaria.

Sub-proyecto # 6: Entrenamiento del personal cientifico:

Con este objetivo se busca formar estudiantes de pre y postgrado a través del establecimiento de
convenios de cooperacion con Universidades del litoral tales como la U. del Pacifico asi como otras
Universidades y grupos de investigacion del pais con especial interés en el estudio de ETV. Estos
convenios buscan el fortalecimiento de los procesos de investigacion de las Universidades y Centros
Asociados, facilitar el desarrollo de trabajos de grado en colaboracidn y aportar nuevos puntos de
vista en la solucién de problemas especificos de comunidades del litoral Pacifico.

Metodologia especifica: Algunas de las actividades que se espera realizar son:

a) Permitir que tanto los estudiantes como los profesores de los diferentes programas de las
Universidad y del Centro puedan adelantar practicas y proyectos de investigacidén en el marco de los
sub-proyectos de investigacion propuestos en este programa.

b) Promover el desarrollo y la investigacién en las Universidades del Litoral Pacifico Colombiano.

c) Facilitar las actividades de capacitacion e intercambio de informacion entre los diferentes grupos
y Universidades participantes.

d) apoyar en el fortalecimiento de los programas académicos.

e) Facilitar el desarrollo de los trabajos en red mediante actividades de capacitacién e intercambio
de investigadores entre los diferentes grupos colaboradores asociados a esta propuesta.

Los estudiantes e investigadores podrdn desarrollar sus trabajos de investigacién en temas
relacionados con biologia molecular, epidemiologia, entomologia y bioestadistica entre otras. La

40



PROGRAMA MULTISECTORIAL PARA LA DISMINUCION DE LA CARGA DE LAS
ENFERMEDADES TRANSMITIDAS POR VECTORES EN EL LITORAL PACIFICO COLOMBIANO

idea es promover a través de la contratacion de estudiantes de MSc y PhD, nuevos proyectos de
tesis para el mejoramiento de la calidad de vida de nuestras comunidades vulnerable a las ETV, asi
como entrenamientos post-doctoral de estudiantes de universidades nacionales e internacionales.

Asi mismo se plantea la organizacidn de talleres y cursos con invitados internacionales que permita
la actualizacién y discusién de nuevos conceptos, enfoques y tecnologias en temas relacionados con
creaciéon de mapas de riesgo, entomologia, ecologia molecular del parasito, nuevos métodos de
diagndstico y Epidemiologia entre otros. La capacitacién del personal cientifico es importante
también para incrementar el nimero de investigadores y lineas de investigacion en el tema

Resultados esperados: Se espera con el desarrollo de este proyecto se espera fortalecer los
programas de pregrado y postgrado de las Universidades participantes de este programa y satisfacer
las necesidades de investigacion que presenta el pais en temas relacionados con las ETV.

Sub-proyecto # 7: Entrenamiento en salud para la comunidad

Utilizando la informacidn obtenida en los objetivos 1-4 se desarrollardn planes de entrenamiento y
educacidén para los habitantes de las comunidades con riesgo de infeccién a las ETV. Los temas a
tratar en estos planes tendran que incluir el control de vectores, los sintomas mds comunes, el
reconocimiento de gravedad, asi como la dindmica de la enfermedad. Para llegar a la mayoria de la
poblacién se implementaran talleres en escuelas primarias y en organizaciones comunitarias de
adultos. Con esta linea se desea mejorar los estilos de vida e incentivar a los habitantes de zonas
endémicas a poder erradicar por completo a las ETV.

Hipdtesis sub-proyecto # 10: La capacitacion de las comunidades de zonas endémicas de malaria
produce un efecto en la reduccion de riesgo de infeccidn por malaria y otras enfermedades febriles.

Metodologia especifica: Se pretende incentivar a los nifios y jovenes de la comunidad en la
participar de campafias de control de la malaria por medio de talleres a ser realizados en las escuelas
y colegios de la regién.

La intervencidon se hard primero a través de entrenamiento a los profesores de las escuelas
seleccionadas, en talleres de capacitacidn previa al inicio de actividades. El entrenamiento incluira
temas como biologia del mosquito vector, ciclo de la malaria, signos y sintomas, tratamiento y
medidas de prevencidn y finalmente se haran discusiones sobre actividades de implementacion
efectivas y se elaboraran planes de intervencién con los maestros. Posteriormente se realizaran
actividades de capacitacidn con los nifios y jovenes con el apoyo de los maestros y teniendo como
base las conclusiones resultantes de los talleres. El proyecto proveera el material necesario por los
profesores y personal de expertos, para el adecuado desarrollo de las actividades, tales como
posters, proyectores, volantes y el material didactico que fuera necesario. Finalmente se
promoveran actividades en las escuelas con las comunidades y padres de familia en la que los nifios
a través de obras de teatro y otro tipo de actividades transmitan las lecciones aprendidas a los
padres de familia.

El componente de investigacion de este subproyecto consistird en medir el impacto de estas
campafias a través de una evaluacidn de base al inicio del sub-proyecto y de nuevo de manera anual
alolargo del proyecto utilizando estudios de conocimientos, actitudes y practicas en las poblaciones
objeto.
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Resultados esperados: Se espera reducir el riesgo de infeccion mediante la implementacion de

estrategias educativas en la poblacién afectada.

4.4 Mejorar el sistema de vigilancia epidemiolodgica

Sub-proyecto # 8: Crear sistema de Captura, Analisis y Deteccién Temprana:

Una de las restricciones actuales del diagndstico es su reporte con fines epidemioldgicos. En los
ultimos afios se han desarrollado multiples plataformas que buscan solucionar el problema registro
y transferencia de datos, incluidos los de diagndstico de manera de manera interactiva o en tiempo
real. Dentro de ellos, Caucaseco ha evaluado en los dos ultimos afios un sistema para la lectura,
analisis y transmisidon de datos generados por PDRs desarrollado por la compaiiia FIO Corporation
(Canada). A pesar que este dispositivo representa un avance promisorio, la utilizacion de los mismos
parece requerir de un nivel importante de entrenamiento de los operarios, la transmision de
resultados es dependiente de la conectividad del drea endémica, que en muchos sitios es aun
deficiente, y finalmente, se requiere que el establecimiento de infraestructura de almacenamiento
y andlisis de datos con los niveles de usuario basico, tomador de decisiones y modelador. De otro
lado su utilidad también depende de factores como estabilidad de las PDRs en condiciones de alta
humedad y temperatura. Aqui proponemos estudiar, teniendo en cuenta que no es posible tener
una herramienta Unica que sea capaz de abarcar todas las necesidades informaticas, un sistema de
informacidn, entendido como “un conjunto heterogéneo de herramientas de software, hardware,
y procesos ejecutados por humanos y maquinas, cuyo objetivo es la extraccidon de informacion a
partir de datos” y su integracion al sistema del SIVIGILA. La arquitectura de este sistema de
informacidn se desarrollé en colaboracién con el Instituto de Bioinformatica de la Universidad de
Georgia (Dr. Juan B. Gutiérrez).

Este proyecto propone la puesta en marcha de un programa piloto basado en el reporte interactivo
de casos que permita el monitoreo en tiempo real en los nodos centrales de diagndstico y con
tiempos de respuesta bajos en los sitos satélites. Este sistema se basa en tecnologias desarrollas en
los Ultimos afios en nuestro grupo que permite el ingreso de informacidn con alta calidad a través
de un sistema de computo y/o tabletas electrdnicas conectadas a internet. Este sistema permitird
la disminucién de errores en la procedencia de los casos, disminuird el tiempo de respuesta de la
plataforma y permitira la toma de decisiones.

Las técnicas experimentales actuales en ciencias de la salud producen continuamente cantidades
enormes de datos, cuya recopilacidn, catalogacion, andlisis e interpretacion sélo es posible
mediante el uso de multiples herramientas especializadas.

Metodologia especifica: El sistema de informacidn propuesto se puede dividir en tres dareas
fundamentales:

1. Implementar una plataforma integrada de captura de datos :

Desde el afio 2010, el CIV y Caucaseco han establecido una plataforma virtual para el registro de
informacidn epidemioldgica. Este componente esta basado en el sistema REDCap (Research Data
Capture), desarrollado por la Universidad de Vanderbilt en EE.UU. Esta plataforma es un estandar
mundial para captura de datos. Se basa en tecnologia AMP (Apache/MySQL/PHP). Este sistema de
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codigo abierto solo es licenciado para actividades sin animo de lucro para los miembros del
consorcio REDCap (el CIV y Caucaseco son miembros desde 2010). Dada la experiencia previa las
necesidades de infraestructura para la puesta en marcha del sistema consisten en un servidor
dedicado con sistema operativo Windows server 2008 o superior, que sera el receptor de toda la
informacidn captada y una tableta o computador en cada puesto de captura. Estos equipos estaran
configurados para captura de datos offline para las areas en las que no se tenga cobertura de
internet.

Este sistema permite la captura de informacién en tiempo real a través de Internet; asimismo
soporta el uso de multiples dispositivos. REDCap también tiene la opcidn de captura de datos fuera
de linea con el uso de tabletas, que se pueden sincronizar con la base de datos central después de
operaciones de campo, como se ilustra en la figura 4.

SERVIDOR

Internet

Firewall
http://claimproject.com

Administracion
Remota

Figura 4. Acceso a la base de datos de captura REDCap.

2. Brindar acceso a datos y comunicacién de resultados.

El sistema de informacidn para este proyecto tiene la capacidad de crear miultiples tipos de usuarios.
De esta forma, las Secretarias Departamentales de Salud podrdn acceder a los datos en linea, de
acurdo a los flujos de trabajo necesarios para realizar las funciones da salud publica. Los
investigadores tendran interfaces de acceso distintas. Es también posible hacer la informacion
accesible al publico, a través de interfaces Web minimas que permitan consultar mapas de riesgo
para determinadas regiones.

3. Garantizar proteccidn de informacién de pacientes.

El CIV y Caucaseco toman muy seriamente el respeto y la proteccion de la informacidon de pacientes.
La consecuencia practica en este proyecto es la siguiente: La informacion digitalizada se pondra en
un conjunto de servidores localizados en Cali (ver detalles en el presupuesto), a los cuales se les
garantizard acceso fisico restringido, redundancia, disponibilidad y escalabilidad. Los datos de ISP
(como se definen abajo) seran encriptados con seguridad de 256 bits.
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En las practicas generales del CIV y Caucaseco, he ha adoptado como guia para proteccion de
informacidn el Acta de Portabilidad y Responsabilidad de Datos de Salud de Estados Unidos (HIPAA,
1996). El Titulo | de HIPAA protege la cobertura de seguro de salud para los trabajadores
estadounidenses y sus familias cuando cambian o pierden sus puestos de trabajo, y no se aplica a
este proyecto. Titulo Il de la HIPAA, conocido como las Disposiciones de Simplificacidn
Administrativa (DSA), establece normas para el uso y divulgacion de informacion de salud, y es el
marco de referencia para proteccion de datos en este proyecto.

La DSA tiene cinco reglas: (1) Privacidad, (2) transacciones y series de cadigo, (3) seguridad, (4) los
identificadores Unicos, y (5) la aplicacidon. En este proyecto se adopta la privacidad y normas de
seguridad como directrices.

La Regla de Privacidad de las DSA establece regulaciones para el uso y divulgacién de informacién
de salud protegida (ISP). ISP se define como: (1) Nombres, (2) lugares, (3) fechas, (4) teléfono, (5)
fax, (6) correo electrdnico, (7) documento nacional de identidad, (8) nimero de registro, (9)
beneficiarios, (10) cuentas, (11) certificados y licencias, (12) vehiculos, (13), dispositivos, (14)
direcciones Web, (15)biometria, (17) imagenes, (18) cualquier nimero Unico .

La Regla de Privacidad de las DSA establece que la entidad cubierta (CIV y Caucaseco en este caso)
debe:

1. Informar individuos sobre las politicas de privacidad.

2. Revelar informacidn a las personas que lo soliciten.

3. Proporcionar un mecanismo para que las personas hagan correcciones a su informacion.
4. Tome las medidas necesarias para garantizar la confidencialidad de la comunicacion.

5. Designar un funcionario de privacidad y la informacién de contacto.

La Regla de Seguridad de las DSA define tres tipos de medidas de seguridad:
1. Administrativo: manuales, funciones, formacidn, terceros, contingencia, auditorias internas.

2. Fisico: hardware y software de gestidn, el acceso, el plan de proteccion de la instalacion, las
politicas para el uso de estacion de trabajo, el acceso fisico tercio del partido.

3. Técnico: cifrado y cortafuegos, pistas de auditoria, la corroboracién de datos, autenticacion, la
documentacion, la configuracién, el plan de gestion de riesgos.

Resultados esperados: Una vez capturados los datos, se creara una imagen racional de la situacion
en el terreno mediante modelos estadisticos, matematicos, y computacionales. Estos modelos
deberan revelar patrones importantes en los datos, permitird a los investigadores examinar

diferentes escenarios in silico, y ayudan a comprender las consecuencias probables de
intervenciones. Estas capacidades pueden ayudar a las partes responsables a planificar y responder
a una epidemia emergente. Estos modelos pueden, asimismo, guiar la recoleccién posterior de
datos.
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El CIV y Caucaseco han desarrollado un sistema de informacién que extrae datos desde REDCap, y
lo conecta con MATLAB y tecnologia .NET para ejecutar analisis descriptivos, mineria de datos,
modelos matematicos, y modelos computacionales, como se ilustra en la figura 5. Este sistema ha
sido desarrollado y usado en el marco del proyecto CLAIM, Red-ETV y APC.

Para llevar a cabo una correcta integracion es necesario contar con un equipo de trabajo que esté
compuesto por 2 estadisticos y dos ingenieros de sistemas, quienes seran los encargados de instalar,
paramétrica y de la puesta a punto de cada una de las piezas. Los ingenieros de sistemas seran los
encargados de la instalacién, configuracidon y administracion del servidor, el sistema de captura
REDCap, y MATLAB, y de generar la interface de andlisis con .NET.

Los estadisticos seran los encargados crear las rutinas de analisis de los datos capturados.

Relational
Database

My

Usuario
Estadistico Ingeniero de Sistemas Final

Figura 5. Acceso a la base de datos de captura REDCap.
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4.5 Actividades de supervision

Debido a que el presente proyecto no contempla obras de infraestructura, el seguimiento del mismo
se debe realizar a través de una supervision la cual serd contratada por la entidad que la
Gobernacidn del Valle o la entidad que se considere pertinente.

De acuerdo al art. 83 de la ley 1474 de 2011, “La supervision consistira en el seguimiento técnico,
administrativo, financiero, contable, y juridico que sobre el cumplimiento del objeto del contrato,
es ejercida por la misma entidad estatal cuando no requieren conocimientos especializados. Para la
supervisién, la Entidad estatal podra contratar personal de apoyo, a través de los contratos de
prestacion de servicios que sean requeridos.”

Dado lo anterior, para llevar a cabo esta actividad, se realizard la contratacién de:
e Un supervisor técnico que tendra a su cargo el seguimiento de las actividades técnicas y
administrativas, y
e Un supervisor financiero: que tendra a su cargo el seguimiento financiero, contable y
juridico.

Estos seguimientos se llevaran a cabo, con el fin de velar por el cumplimiento del objeto del
contrato, para lo cual se han contemplado honorarios por supervisidon por valor de sesenta millones
de pesos para cada uno de los supervisores ($ 60.000.000) los cuales se distribuyen en los 24 meses
de ejecucién del proyecto. Para un total de ciento vente millones de pesos ($ 120.000.000)
destinados al cumplimiento de esta actividad.
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4.6 Cronograma

Ano 1 Ao 2

Actividad

1/2/3(4|1/2|3|4

Diagndstico comparativo

Aplicabilidad de la técnica molecular LAMP
en contexto de Eliminacién

Diagnéstico diferencial del sindrome febril

Caracterizar los factores entomoldgicos y
epidemioldgicos de la malaria urbana

Entrenamiento del personal de la salud

Entrenamiento del personal cientifico

Entrenamiento en salud para la comunidad

Crear sistema de Captura, Analisis y
Deteccion Temprana
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5 INDICADORES
Objetivos Indicadores Medios de Supuestos
Verificacion

General: reducir los | No. de casos Reportes en sistemas | Establecimiento  de
indices de malaria en de vigilancia | estrategias efectivas
el Litoral Pacifico epidemioldgica para el control de la
Colombiano malaria

Especifico 1. | No. de personas | Reportes en sistemas | Establecimiento  de
Fortalecer la red de | diagnosticadas para | de vigilancia | herramientas de
diagnéstico malaria epidemioldgica diagndstico accesibles

a la comunidad

Especifico 2:
fortalecer las
capacidades de los
programas de control
de vectores

% de fortalecimiento
de la capacidad de los
programas de control
de vectores

Ministerio de Salud y
Proteccidén Social

Aplicacidn de nuevas
estrategias de control
de vectores

Especifico 3:
Educacidon para guiar
el desarrollo socio-
econdémico las
comunidades

de

No. de campafias de
educacidn realizadas

Informes de Gestidn

de programas
ejecutados, lista de
asistencia y

certificados

las
de

Acceso a
comunidades
zonas endémicas

Especifico 5: Mejorar
el sistema de
vigilancia
epidemioldgica

No de plataformas de
monitoreo y mapas de
riesgo implementadas

Reportes en sistemas
de vigilancia

Socializaciéon de una

plataforma eficiente
para el manejo de
datos
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6 Impactos

IMPACTO 1. REGIONAL

DESCRIPCION

ANO DE MEDICION

1. Establecimiento de estrategias efectivas y sostenibles para el control
de la malaria y otras enfermedades transmitidas por vectores (ETV), en
el litoral pacifico a través de conocimientos obtenidos en el transcurso
de la investigacidn cientifica.

2. Fortalecimiento regional en la estructura para el diagnéstico oportuno
y confiable de la malaria y otras enfermedades causantes de sindrome
febril.

3. Mejoramiento de la organizacion administrativa local en pro de la
cooperacion entre las regiones del litoral pacifico para brindar soporte a
las comunidades y brindar mayor calidad en la salud.

2do aiio de ejecucién

2do aiio de ejecucién

2do afio de ejecucidn

IMPACTO 2. POLITICAS PUBLICAS

DESCRIPCION

ANO DE MEDICION

1. Producir conocimiento util en la planeacidn de politicas publicas en
las enfermedades causantes de sindrome febril.

2. Generar tratados nacionales e internacionales con énfasis en el
mejoramiento de politicas en salud publica, que beneficien a la
poblacién particularmente a los mas vulnerables.

2do afio de ejecucién

2do afio de ejecucién

IMPACTO 3. PRODUCTIVIDAD Y COMPETITIVIDAD

DESCRIPCION

ANO DE MEDICION

1. Desarrollar, implementar y consolidar una estrategia de gestion
integral para la prevencion y control de la malaria.

2. Estandarizacion y promocién de pruebas diagndstico de alta
complejidad accesibles para la comunidad.

3. Socializacién de una plataforma eficiente de manejo de informacion.
4. Fortalecimiento en la infraestructura de laboratorios clinicos y
laboratorios de investigacidn de la mejor calidad en zonas endemicas.

2do afio de ejecucién
2do aiio de ejecucién

2do aiio de ejecucién
2do aiio de ejecucién

IMPACTO 4. SECTOR SALUD

DESCRIPCION

ANO DE MEDICION

1. Disminuir el impacto socio-econdmico de la malaria en regiones
endemicas*.

2. Disminucidon de la mortalidad por malaria en regiones endemo-
epidémicas*.

3. Aplicacidn de nuevas estrategias de intervenciones en el control de
malaria.

2do aiio de ejecucién
2do aiio de ejecucién

2do afio de ejecucién

IMPACTO 5. NACIONAL

DESCRIPCION

ANO DE MEDICION

1. Participacion comunitaria en los programas de control de las
enfermedades transmitidas por vectores.

2do afio de ejecucién
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