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Introducción
La malaria es un azote para las gentes que viven en los

trópicos, donde se producen unos 300-500 millones de
casos y un millón y medio de muertes cada año. Las peores
estadísticas corresponden al África subsahariana, donde
se producen la mitad de los casos y el 90% de los
fallecimientos1. El crecimiento del turismo, de los negocios
internacionales, de las intervenciones militares, de la
cooperación humanitaria y de la afluencia de inmigrantes
han contribuido a que el paludismo importado haya
emergido con fuerza en el mundo occidental, donde se
registran unos 10.000 casos cada año; aun así, sólo
representan el 0,01% del total de casos de malaria en el
mundo2. De forma paralela a lo que ocurre en otros países
occidentales, en España también se ha observado un
incremento de los casos de malaria importada en los
últimos años: en la década de 1986-1995 se declararon
1.794 casos, lo que supone una media anual de 225 casos
y una incidencia global de 0,45 casos/100.000 habitantes,
pasando de 179 casos en 1986 a 282 en 1995 (incremento
del 160%); el 81% se adquirieron en África, el 6% en
América y el 2% en Asia (en las declaraciones no consta el
11% restante); el incremento ha seguido produciéndose,
declarándose 365 casos en 1998, 392 en 1999 y 437 en
2000; el 35,5% de las declaraciones de 1999 procedían de
la Comunidad de Madrid (el 68,8% en viajeros y el 30,2%
en inmigrantes y el 88,5% adquiridas en África)3. Durante
la década mencionada, los casos en inmigrantes
supusieron el 34% del total, creciendo progresivamente
durante estos años desde el 15% hasta el 46%. En la
experiencia de la Unidad de Medicina Tropical del
Hospital Ramón y Cajal de Madrid, el 37,5% de los
diagnósticos de malaria se efectuaron en inmigrantes: las
tres cuartas partes en niños y el 98% en africanos (el 68%
de Guinea Ecuatorial)4. Para los viajeros, esta enfermedad
representa la primera causa infecciosa de riesgo de
complicaciones graves y muerte5. Se estima que la cifra
de españoles fallecidos a causa del paludismo es 3 veces
mayor a la declarada: 11 muertes en la década 1986-1995,
lo que genera una tasa oficial de mortalidad del 0,6% y que
podría elevarse hasta el 1,8%6.

Riesgo de adquisición durante un viaje
El riesgo de adquisición durante un viaje depende de

cuatro factores.

Zona geográfica visitada
Aunque sea una enfermedad ampliamente distribuida

en los trópicos, el riesgo de adquisición es muy
heterogéneo, y varía de país a país, e incluso de zona a
zona dentro del mismo país. El destino geográfico, la ruta
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específica seguida, la duración del mismo, el tipo de viaje o
la estación del año en que se realiza son factores
determinantes del riesgo. Podría decirse que el mayor
corresponde a África del oeste y África del este, seguido
de Papúa Nueva Guinea, islas Salomon y África del sur,
el riesgo es intermedio en el subcontinente indio y el riesgo
es bajo en las áreas turísticas de América latina y del
sudeste de Asia. No obstante, en áreas concretas de Brasil,
India y Tailandia el riesgo es considerable.

Especie parasitaria predominante
Plasmodium falciparum se distribuye por todas las

zonas palúdicas y predomina en África subsahariana
(donde ocurren el 83% de todas las infecciones de malaria
falcipara); P. malariae tiene un área de distribución
similar a la de P. falciparum pero es mucho menos
frecuente; P. vivax predomina en América central y del sur
y en el subcontinente indio; y P. ovale es el sustituto del
P. vivax en África y es muy raro fuera de ella (tabla 1). El
riesgo viene de la mano de P. falciparum, la más virulenta
y la más resistente a los antipalúdicos, y la casi totalidad
de las muertes están producidas por P. falciparum y
adquiridas en África subsahariana7.

Frecuencia de resistencia a los antipalúdicos
Hoy día es posible encontrar una inadecuada respuesta

terapéutica a cualquier fármaco en prácticamente
cualquier zona palúdica del mundo (tabla 2).

Realización de las medidas de prevención
Ya en zona de riesgo, la elección y seguimiento de la

profilaxis antipalúdica es el factor más importante. De
hecho, el 65-80% de todas las malarias importadas por
turistas europeos (al margen de que tomen o no la
medicación ideal) se producen en aquellos que no realizan
quimioprofilaxis o la toman de forma irregular. Valga el
ejemplo ilustrativo del Servicio Nacional de Salud del
Reino Unido, que en 1995 dejó de dar gratis la profilaxis
antipalúdica y que en 1997 cambió la política de
prescripción, desaconsejando el uso de mefloquina y
doxiciclina en favor de cloroquina-proguanil, lo que
condujo a la declaración de 2.500 casos de malaria al año
siguiente (la mayor cifra desde que se empezó a declarar
hacía 25 años) y a un aumento del 100% en los casos de
P. falciparum8.

Estrategias de prevención
A la espera de una vacuna segura y eficaz que proteja a

los viajeros, la estrategia de prevención descansa sobre
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TABLA 1. Distribución por continentes de las distintas especies de Plasmodium

P. falciparum P. malariae P. vivax P. ovale

África Predominante en zona Presente en zona Raramente Presente en zona
subsahariana subsahariana subsahariana

Ausente en el norte Ausente en el norte Ausente en el norte

Asia Predominante en el sureste Raramente Predominante en India Raramente
Presente en India Presente en sureste

América Presente Raramente Predominante Raramente
Predominante en Hispaniola*

Oceanía Predominante Raramente Presente Raramente

*Haití y República Dominicana.

TABLA 2. Distribución geográfica de las resistencias a los antipalúdicos

Fármaco Áreas

Plasmodium falciparum64,65

Resistencia a cloroquina En todas las zonas palúdicas excepto en América central al norte del canal de Panamá,
Haití y República Dominicana (no hay malaria en el resto del Caribe)

Multirresistencia emergente Focos en África, muchas zonas de la cuenca amazónica en América del sur, Asia del sur
hacia el este, más allá de Irán y en Oceanía occidental 

Multirresistencia establecida Sudeste de Asia, sobre todo en fronteras Tailandia-Camboya-Myanmar (Birmania) y en
focos de la cuenca amazónica en América del sur

P. vivax66-73

Resistencia a cloroquina Diseminada en Papúa Nueva Guinea e Irian Jaya (Indonesia), casos aislados en Brasil,
Guatemala, Guyana, India y Myanmar

Resistencia a primaquina Diseminada en el sudeste de Asia, Asia sur occidental y Pacífico, focal en África
(Somalia) y América central (Guatemala)

P. ovale
No se han detectado resistencias Ninguna

P. malariae74

Resistencia a cloroquina Sumatra, Indonesia



cuatro pilares fundamentales: informar al viajero de esta
enfermedad, de los riesgos particulares de adquisición
durante su viaje (ser consciente del riesgo), del período de
incubación, de cómo se manifiesta y lo importante que es
el diagnóstico y tratamiento a tiempo para evitar la
aparición de las complicaciones; uso de medidas barrera
que limiten las picaduras de los vectores; toma de
quimioprofilaxis de manera adecuada, y posibilidad del
autodiagnóstico y autotratamiento en casos de emergencia
muy concretos.

Medidas barrera
Desafortunadamente, sólo una pequeña proporción de

viajeros las utilizan de forma sistemática. Para evitar la
picadura del vector se emplean dos estrategias básicas.

Repelentes de insectos
El DEET (N,N-dietil-3-metilbenzamida; previamente

N,N-dietil-metil-toluamina) al 30-35% es el más eficaz y
usado, y su efecto perdura unas 3 o 4 h9; picaridina
(Bayrepel) (ácido
1-piperidincarboxil,2-[hidroxietil]-1-metil-propilester
[KBR 3032]), ingrediente activo actual de la marca
Autan-Activo, a concentraciones del 10-20%, es tan eficaz
como DEET y la protección puede extenderse hasta 8 h;
etil-butil-acetil-aminopropionato (EBAAP), etilhexanodiol,
dimetil ftalato (DMP) y los aceites esenciales de plantas
son menos eficaces y duran menos tiempo.

Insecticidas residuales
La ropa debe impregnarse con permetrina al 0,5%

(pulverizar la ropa durante 30-45 s y después dejarla
secar durante 2-4 h antes de ponérsela, dura unas
2 semanas y resiste varios lavados) e impregnando las
telas mosquiteras con solución de permetrina al 13,3%
(pueden adquirirse mosquiteros ya preimpregnados o
realizarlo el propio viajero).

Quimioprofilaxis 
Ninguna medicación previene la infección, por lo que el

término real sería el de quimiosupresión. La gran mayoría
de los fármacos usados en la profilaxis eliminan el parásito
una vez en la sangre, después de que la esquizogonia

hepática haya tenido lugar (profilaxis supresiva), lo que
obliga a continuar la toma de la medicación durante
4 semanas después de salir de la zona palúdica; mientras
que otros (primaquina, tafenoquina y
atovacuona-proguanil, y en cierto grado doxiciclina y
azitromicina) poseen la capacidad de eliminar el parásito
durante la esquizogonia hepática (profilaxis causal), lo que
permite suspender la toma de la medicación a la semana
después de salir de la zona palúdica. Como se necesitan
niveles terapéuticos en sangre nada más entrar en la zona
de riesgo, la toma de la medicación suele iniciarse una
semana antes, aunque con algunos fármacos (proguanil,
atovacuona-proguanil y doxiciclina) se consigue en 1 o
2 días. Es importante señalar que ninguna pauta garantiza
el cien por cien de protección, que el fracaso no significa
indefectiblemente resistencia al medicamento, que cuando
fracasa se aumentan los períodos de incubación retrasando
varias semanas la aparición del parásito en sangre, y que
las recidivas de P. vivax o P. ovale son posibles meses
después de haber realizado la profilaxis correctamente.
Ninguna pauta está exenta de efectos tóxicos secundarios
o contraindicaciones (tabla 3)10. La toxicidad atribuida a los
antipalúdicos depende del tipo de estudio y de cómo se haya
realizado, habiéndose descrito desde el 16% hasta el 90%
de los viajeros11. Revisando las series, parece ser que
atovacuona-proguanil y doxiciclina son los que con menos
frecuencia producen efectos secundarios graves, que la
pauta de cloroquina-proguanil es la que produce con más
frecuencia algún tipo de efectos secundarios y la que más se
asocia al abandono voluntario de la quimioprofilaxis, y que
mefloquina se asocia a la mayor tasa de efectos
neuropsiquiátricos12. Los datos recientes del estudio
ALLMALPRO (prospectivo, aleatorizado y ciego) que
comparó la tolerancia y aparición de efectos secundarios
de cloroquina-proguanil, atovacuona-proguanil, doxiciclina
y mefloquina tomadas como profilaxis en 680 viajeros
europeos de corta estancia (1-3 semanas) a África demostró
que: a) la pauta peor tolerada fue cloroquina-proguanil; b)
mefloquina se asoció con más frecuencia a trastornos
neuropsiquiátricos (en especial en mujeres), y c) doxiciclina
y atovacuona-proguanil fueron los mejor tolerados13. Las
peculiaridades de los distintos antipalúdicos en quimio-
profilaxis se describen sucintamente a continuación, y un
resumen se muestra en la tabla 414-16. Los antipalúdicos
amodiaquina, derivados de la artemisina,
artemeter-lumefantrina (Coartem, Riamet),
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TABLA 3. Contraindicaciones mayores de los antipalúdicos en quimioprofilaxis

Cloroquina Proguanil Mefloquina Doxiciclina Atovacuaona-Proguanil

Convulsiones – – Sí – –
Alteraciones de la conducción cardíaca – – Sí – –
Depresión, trastornos mentales 

o de la personalidad – – Sí – –
Antecedentes o riesgo de fotosensibilidad – – – Sí –
Candidiasis de repetición (oral o vaginal) – – – Sí –
Embarazo – – – (Sí , primer trimestre) Sí ¿? (Sí , primer trimestre)
Infancia – – – (Sí < 5 kg) Sí < 8-10 años – (Sí < 11 kg)
Insuficiencia hepática Sí – – Sí –
Insuficiencia renal – Sí – Sí Sí 

–: no contraindicado; Sí : contraindicado; (Sí ): probablemente contraindicado o no demostrado ser inocuo; ¿?: desconocido.



clindamicina, halofantrina (Halfan),
pirimetamina-sulfadoxina (Fansidar), pirimatami
na-sulfaleno (Metakelfin) y quinina no se usan en
quimioprofilaxis. 

Atovacuona-proguanil
Constituye una combinación eficaz y segura en

profilaxis, tanto en población autóctona como en viajeros,
y más para P. falciparum que para P. vivax17,18. Tiene
actividad causal en P. falciparum, lo que permite parar la
profilaxis a la semana del regreso, pero no es activo contra
los hipnozoítos ya establecidos de P. vivax y P. ovale,
pudiendo ocurrir recidivas tardías por estas especies
después de abandonar la profilaxis19. Es tan eficaz como
mefloquina y mejor tolerada que mefloquina y
cloroquina-proguanil. Esto se ha demostrado en dos
grandes estudios multicéntricos, aleatorizados, a doble
ciego y prospectivos en los que se incluyeron unos
2.000 europeos, canadienses y sudafricanos que viajaron a
zonas endémicas (70% a África), durante un período de
4 semanas: unos 1000 recibieron profilaxis con
atovacuona-proguanil y los otros 1.000 con mefloquina o
con cloroquina-proguanil; P. falciparum se produjo en
3 viajeros que tomaban cloroquina-proguanil y en ninguno
con mefloquina o atovacuona-proguanil (demostrándose la
exposición de riesgo en este grupo, ya que 12 viajeros
desarrollaron anticuerpos antiesporozoíto); P. ovale
ocurrió en un caso en el grupo de atovacuona-proguanil y a
los 28 días de finalizada la profilaxis; el 64-67% de los
viajeros comunicaron algún efecto adverso, sin diferencia
significativa en el tipo de profilaxis, pero aquellos que
tomaron atovacuona-proguanil tuvieron
significativamente menos efectos neuropsiquiátricos en
comparación con mefloquina (14%, similar a
cloroquina-proguanil frente a 29%) y menos trastornos
gastrointestinales en comparación con
cloroquina-proguanil (12%, similar a mefloquina frente a
20%); la toxicidad obligó a abandonar la profilaxis al 0,7%
de los que tomaron atovacuona-proguanil, al 2,0% de los
que tomaban cloroquina-proguanil y al 5,0% de los que
tomaban mefloquina20,21. Sería de elección en aquellos que
tengan miedo o hayan tenido efectos secundarios con
mefloquina e ideal para viajeros de corta estancia. Se
comienza 1 o 2 días antes de la salida y se termina una
semana después del regreso. El único inconveniente es su
elevado precio.

Azitromicina
Los estudios de profilaxis realizados en voluntarios

demostraron una moderada actividad causal (el 40% en la
prevención de formas hepáticas), pero excelente sobre
la combinación de parásitos sanguíneos y hepáticos de
P. falciparum22,23. En la práctica, ha mostrado una
excelente eficacia en la prevención de P. vivax (98-99%) y
moderada frente a P. falciparum (70-80%)24,25. Estudios in
vitro han demostrado sinergismo con cloroquina,
sugiriendo esta combinación como una pauta de profilaxis
futura26. Podría estar indicada sólo en personas muy
seleccionadas en las que otros fármacos no puedan
administrarse, como niños muy pequeños o embarazadas. 

Cloroquina/cloroquina-proguanil
De elección en zonas donde P. falciparum no es

resistente, y que en la actualidad se reduce a Belice, Costa
Rica, República Dominicana, Haití, Honduras y México en
América central y Caribe; y en Armenia, Azerbaiyán,
Georgia, Irak y Turquía en Oriente próximo. En personas
de más de 80 kg quizá sería necesario aumentar la dosis o
tomar la dosis estándar cada 5-6 días en vez de cada
7 días, y estudios farmacocinéticos indican que la
administración diaria sería más eficaz que la semanal
(100 mg base/día). La combinación con proguanil aumenta
de manera considerable la eficacia (sin llegar a la de
doxiciclina, mefloquina o atovacuona-proguanil) y su
indicación sería para zonas de P. falciparum con
moderada resistencia a cloroquina o para viajeros a zonas
con alta resistencia que no puedan tomar mefloquina o
doxiciclina. Savarine aumenta la eficacia al aumentar la
dosis semanal de cloroquina y también la adherencia a la
profilaxis al tomarse sólo un comprimido diario (en vez de
2 a la semana de cloroquina y 2 diarios de proguanil). Se
puede tomar durante años.

Doxiciclina
De eficacia superior a azitromicina y

cloroquina-proguanil pero similar a mefloquina y
atovacuona-proguanil en la prevención de P. falciparum
resistente a cloroquina24,27-30. Sería de primera elección en
estancias cortas o medias en zonas de P. falciparum
multirresistente (frontera de
Tailandia-Camboya-Myanmar y oeste de Camboya) y
como alternativa a mefloquina o atovacuona-proguanil en
zonas de P. falciparum resistente a cloroquina o aquellos
que no toleren otros fármacos. Debido a su moderada
actividad causal, también sería de elección en aquellas
zonas donde hay riesgo de contraer tanto P. falciparum
resistente a cloroquina como P. vivax. Su tolerancia y
seguridad en períodos largos no ha sido probada, por lo
que suele limitarse a 4-6 meses. No obstante, en un
estudio en el que se administró a soldados australianos
durante un año no se advirtió un aumento de los efectos
secundarios31. Además, ofrece la ventaja de que actúa
como profilaxis de otras enfermedades del viajero como
rickettsiosis o leptospirosis, aunque escasa contra la
diarrea del viajero32.

Mefloquina
Usada por más de 20 millones de viajeros en todo el

mundo desde su aparición en el mercado. En los estudios
realizados en 1993 encaminados a evaluar la eficacia de
distintas pautas de profilaxis en viajeros a África del este
se demostró que mefloquina era superior (91%) a
cloroquina-proguanil (72%) y cloroquina (42%)33.
Resultados similares se obtuvieron en viajeros de larga
estancia en África del oeste34. Esta eficacia se mantenía
5 años más tarde (94,5%)35, pero a principios de los años
1990 se comenzó a observar fracasos puntuales como
profilaxis en tropas europeas destinadas en Camboya36 y
más tarde en cooperantes americanos estacionados en
África subsahariana37 y, posteriormente, se han descrito
fracasos en la profilaxis a pesar de niveles óptimos en
sangre, en Somalia, Sierra Leona, Costa de Marfil,
Camerún, Mozambique y Kenya38. Es uno de los fármacos
de elección para zonas de alta prevalencia de
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P. falciparum resistente a cloroquina (excepto en áreas de
Tailandia próximas a la frontera con Camboya y
Myanmar). Con el fin de conseguir unos buenos niveles
terapéuticos y evitar fracasos en la profilaxis, se empezó a
usar una dosis de carga (250 mg/día durante 3 días, para
continuar con 250 mg una vez a la semana). Se
alcanzaron unos buenos niveles de protección al cuarto
día, pero con un exceso de efectos secundarios, por lo que
se abandonó esta pauta (podría ser útil en viajeros de
última hora)39. Otros autores recomiendan iniciar la
profilaxis 2-3 semanas antes de la salida con el fin de
conseguir niveles de protección y detectar a tiempo
aquellos que muestren intolerancia al fármaco para
considerar otras alternativas. Su empleo en profilaxis a
largo plazo es aceptado por la Organización Mundial de la
Salud (OMS) y los Centers for Disease Control (CDC),
pero algunos países europeos (Francia, Reino Unido)

limitan su prescripción a estancias no superiores a
3 meses. La aparición de efectos secundarios varía según
las series entre el 12 y el 90%. Aunque la incidencia
global de efectos secundarios sea similar a otras pautas,
los trastornos neuropsiquiátricos aparecen 2 veces más
frecuentemente (1/600 frente a 1/1.200) y más en mujeres
y más si se consume alcohol o drogas: ansiedad,
depresión, amnesia, alucinaciones, psicosis aguda y
epilepsia, habiéndose descrito casos de suicidio12,33,34,40-42.
Están especialmente predispuestos aquellos con
trastornos de comportamiento antes de la partida o
aquellos con historia de epilepsia. La frecuencia de efectos
adversos no aumenta con la duración de más de un año de
profilaxis34. La experiencia en niños de menos de 5 kg o
menores de 3 meses es insuficiente, por lo que no se
aconseja. Una revisión exhaustiva de los efectos de
mefloquina durante el embarazo no ha podido demostrar
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TABLA 4. Principales fármacos usados en la quimioprofilaxis de la malaria

Fármaco Dosis Indicaciones

Cloroquina
Resochin: comprimidos de 250 mg (150 mg

base). Solución pediátrica de 50 mg base
por cada 5 ml. Dolquine: comprimidos de
200 mg (155 mg base) de sulfato de
hidroxicloroquina

Cloroquina-Proguanil
Paludrine: comprimidos de 100 mg de

hidroclorhidrato de proguanil que
contienen 87 mg de proguanil base 

Savarine: comprimido = cloroquina base
100 mg + proguanil 200 mg

Mefloquina
Lariam, Mephaquin: comprimidos de

274 mg de hodroclorhidrato de mefloquina
que corresponden a 250 mg de mefloquina
base en Europa. Comprimidos de 250 mg
de hidroclorhidrato de mefloquina que
contiene 228 mg de mefloquina base en
Estados Unidos

Doxiciclina
Cidox, Docostyl, Dosil, Doxicat, Peledox,

Proderma, Retens, Rexilen, Vibracina:
en cápsulas o comprimidos de
50-100-120 mg, en solución de 10 mg/ml
(Vibracina)

Atovacuona-Proguanil
Malarone: comprimidos con 250 mg de

atovacuona y 100 mg de proguanil
Comprimidos en formulación pediátrica con

un cuarto de la dosis (62,5-25 mg)

Primaquina
Primaquina: comprimidos de 7,5 y 15 mg

Primaquina: comprimidos de fosfato de
primaquina con 26 mg sal (equivalentes a
15 mg base) y 13 mg sal (equivalentes a
7,5 mg base)

Azitromicina
(Gloxil, Toraseptol, Vinzan, Zentavón,

Zitromax), en cápsulas de 250 mg y
suspensión de 100 y 200 mg por 5 ml

300 mg base/semana
5 mg base/kg/semana en niños

iniciar una semana antes y hasta
4 semanas del regreso

200 mg al día
Niños < 2 años: 50 mg/día; 2-6 años:

75 mg/día; 7-10 años: 100 mg/día; y
10-13 años: 150 mg/día

Iniciar una semana antes y hasta
4 semanas del regreso

250 mg a la semana
5 mg/kg en niños > 5 kg y > 3 meses de

edad
Iniciar una semana antes y hasta

4 semanas del regreso
Puede emplearse durante varios meses,

incluso años, pero algunos países
europeos limitan su prescripción a
estancias inferiores a 3 meses

100 mg al día
1,5 mg/kg en niños > 8 años
Iniciar 1-2 días antes y hasta 4 semanas

del regreso
Se limita a duración < 4-6 meses

1 comprimido al día
1/4 de la dosis a niños
Iniciar 1-2 días antes y hasta una semana

del regreso (actividad causal)

30 mg/día
0,5 mg/kg en niños
Iniciar 1-2 días antes y hasta una semana

del regreso (actividad causal)
Se inicia 1-2 días antes y se continúa hasta

sólo una semana después del regreso

250 mg/día
5 mg/kg/día, en niños
Se inicia un día antes de la salida y se

continúa hasta 4 semanas después del
regreso

Zonas sin resistencias (América
central, Haití, República
Dominicana y Oriente Medio)

Zonas con moderada resistencia
a cloroquina

Viajeros de larga estancia (años)
En los que no se pueda

administrar mefloquina o
doxiciclina

Zonas de resistencia a
cloroquina (eficacia del
90-95%)

Zonas de multirresistencia
(Tailandia/Camboya/Myanmar)

Si intolerancia o
contraindicación de
mefloquina

Recientemente se ha autorizado
como profilaxis y podría
sustituir a la mefloquina en
sus indicaciones generales

Podría ser de elección en zonas
donde coexistan P. falciparum
y P. vivax

En embarazadas durante el
primer trimestre o en niños a
zonas de resistencia a la
mefloquina



que produzca alguna alteración fetal43,44. No obstante, en
un estudio de militares americanas que tomaron
mefloquina sin saber que estaban embarazas, se observó
un exceso de muertes fetales (aunque los autores dan
explicaciones plausibles que no imputarían a la
mefloquina)45. A la luz de estos resultados, los organismos
internacionales como OMS y CDC han dado luz verde al
uso de mefloquina durante el segundo y tercer trimestres
del embarazo, evitando su uso durante el primero. Como
este fármaco tiene una semivida muy larga se aconseja
la anticoncepción durante los 3 meses siguientes a la
toma de mefloquina. Si el embarazo aconteciera no se
recomienda su interrupción. Se excreta en cantidades
pequeñas por la leche materna y sus efectos en el lactante
se desconocen. Las vacunas bacterianas vivas, como la
vacuna antitífica oral, deben administrarse al menos
3 días antes de comenzar la profilaxis con mefloquina.

Primaquina
Su eficacia se ha documentado en varios estudios

llevados a cabo en transmigrantes no inmunes en Irian
Jaya (Indonesia, zona de P. falciparum y P. vivax
resistentes a cloroquina), demostrándose que la
administración de 30 mg/día confiere una protección a las
20 semanas cercana al 90% frente a P. falciparum y
superior al 90% frente a P. vivax (protección global del
93-95%), siendo bien tolerada y apareciendo sólo una leve
metahemoglobinemia transitoria46-48. En soldados
colombianos no inmunes, la administración de 30 mg/día
protegió en el 94% de los casos frente a P. falciparum y
85% frente a P. vivax49. En viajeros occidentales al sur de
Etiopía (donde circulan P. falciparum resistente y
P. vivax), la administración de 0,25 mg base/kg/día (dosis
relativamente baja) fue una excelente opción para
prevenir P. falciparum y evitar las recidivas de P. vivax,
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Observaciones Efectos secundarios

Eficaz frente P. malariae, P. ovale y P. vivax
Han aparecido cepas resistentes de P. vivax en Indonesia,

Papúa Nueva Guinea y Myanmar

Comercializado un medicamento que aúna en un solo
comprimido 100 mg de cloroquina base y 200 mg de
proguanil (Savarine), que se toma un comprimido al día;
mejorando eficacia y adherencia

No previene P. vivax ni P. ovale
Descritas fracasos en el continente Africano 
Poco eficaz en la frontera Tailandia/Camboya/Myanmar

Previene algo P. vivax (actividad causal incompleta)
Actividad contra leptospiras, rickettsias, cólera, etc.

Efectividad del 83-100% en prevenir P. falciparum durante
estancias cortas

Eficacia del 74-85% para P. falciparum y del 90-95% para
P. vivax

Peor que doxiciclina en prevenir P. falciparum pero excelente
contra P. vivax

Apta en embarazo
Gastrointestinales, cefalea, visión borrosa y prurito
Exacerba la psoriasis
Interfiere con la vacuna intradérmica de la rabia

Apta en embarazo (con 15 mg/día de ácido folínico)
Gastrointestinales, úlceras bucales, alopecia
Potencia el efecto de los anticoagulantes orales

Apta a partir de las 20 semanas de gestación 
Gastrointestinales, cansancio, insomnio, vértigo
Neuropsiquiátricas como ansiedad, depresión, psicosis y

alucinaciones (1 de 10.000-13.000)
Contraindicada si convulsiones, enfermedades psiquiátricas,

toxicidad grave previa a mefloquina o quinina o quinidina,
insuficiencia hepática, alteraciones de la conducción

No dar en niños < 8 años, embarazo ni lactancia
Gastrointestinales, candidiasis vaginal, fotosensibilidad,

esofagitis

Gastrointestinales (los vómitos ceden con metoclopramida),
cefalea, insomnio, fiebre y exantema

Rifampicina disminuye en un 50% los niveles de atovacuona
Contraindicado en insuficiencia renal (ClCr < 30 ml/min)

No apta en embarazo
Gastrointestinales, leucopenia, metahemoglobinemia y

anemia hemolítica en personas con déficit en 
glucosa-6-fosfato deshidrogenasa

Apto durante el embarazo
gastrointestinales, elevación de las enzimas hepáticas,
neutropenia y exantema



pues sólo el 5,7% de los viajeros desarrollaron malaria en
comparación con el 53% en aquellos que tomaron
doxiciclina (100 mg/día) y con el 52% en los que tomaron
mefloquina (250 mg/semana)50. Estaría indicada en zonas
donde exista tanto una elevada prevalencia de
P. falciparum resistente a cloroquina como de P. vivax.
También puede usarse otra manera muy diferente, como
profilaxis terminal para evitar futuras recidivas por
P. vivax/P. ovale en personas con largas estancias en
zonas donde existan estas especies, administrada durante
15 días al regreso o a las 4 semanas al finalizar la
profilaxis antipalúdica (ya que la mayoría de las pautas de
profilaxis no tiene actividad causal y no previene la
formación de hipnozoítos).

Tafenoquina (Etaquina; WR 238605)
Fármaco en estudio, con excelente actividad causal y

eficaz en prevenir la infección hepática de P. falciparum
multirresistente y P. vivax. El primer estudio se realizó
en sujetos semiinmunes en Kenia y se evaluó la eficacia
en la profilaxis frente P. falciparum. Mostró una
protección del 95-97% cuando se administró en pautas
semanales de 250-500 mg, y esta protección fue total
cuando se administró una dosis de carga inicial (500 mg
durante 3 días), durante los 60 primeros días del estudio.
Esto sugería que podría ser utilizada como profilaxis en
viajeros de corta estancia y que con la toma de una única
dosis de carga a la salida se mantendría una protección
durante aproximadamente 30 días. En otro estudio
realizado en 426 adolescentes gaboneses que recibieron
diferentes dosis (250, 125, 62,5 y 31,25 mg) diariamente
durante 3 días o placebo se observó que a los 77 días, tan
sólo uno de los 79 pacientes en el brazo de 125 mg y
ninguno de los 84 pacientes en el brazo de 250 mg
adquirió malaria, por lo que se ha propuesto como un
firme candidato a la profilaxis en viajeros51. En otro
estudio realizado en una población semiinmune en
Kenya se aleatorizaron 4 grupos para recibir diferentes
dosis (grupo A, 400 mg/día durante 3 días; grupo B,
200 mg/día durante 3 días seguido de 200 mg a la
semana, y grupo C, 400 mg/día durante 3 días seguido
de 400 mg a la semana) o placebo: a las 13 semanas el
99% del grupo placebo desarrolló parasitemia, mientras
que la eficacia de las distintas pautas fue del 68, 86 y
89% en los grupos A, B y C, respectivamente52. Podría
estar indicado en viajeros no inmunes que realicen viajes
cortos a áreas endémicas y la dosis podría ser de
200-400 mg una vez a la semana, durante un máximo de
2-3 meses.

Elección de la pauta
En las recomendaciones actuales se encuentran

variaciones importantes dependiendo del organismo que
las realice. En la tabla 5 se muestran la pautas generales
de profilaxis antipalúdica según zona y organismo53,54.

Organización Mundial de la Salud
Respecto a la profilaxis antipalúdica, la OMS ha venido

dividiendo el mapa del mundo en 4 zonas, cuyos límites
geográficos se han ido modificando a medida que se han
extendido las resistencias. El último mapa de estas

características se editó en el año 200155, etiquetando las
zonas como:

1. Zona sin riesgo.
2. Zona A: de muy bajo riesgo y generalmente

estacional, sin riesgo en la mayoría de las zonas, sin
resistencias a cloroquina.

3. Zona B: de bajo riesgo en la mayoría de las zonas,
moderada resistencia a cloroquina.

4. Zona C: de alto riesgo en la mayoría de las zonas de
África, excepto en zonas concretas ubicadas a ciertas
alturas; de riesgo bajo en la mayoría de las zonas de Asia y
América (pero alto en la cuenca del Amazonas),
resistencias a cloroquina y pirimetamina-sulfadoxina
frecuentes en Asia y variable en África y América.

Pero en las recomendaciones para el año 200254 aparece
de forma diferente: áreas sin paludismo, áreas con riesgo
limitado, y áreas donde se produce transmisión del
paludismo. Se recomienda la elección del antipalúdico por
listado de países y no por zonas. Considera las siguientes
pautas de profilaxis: 

1. Cloroquina: en áreas de P. falciparum sensible y
áreas de P. vivax.

2. Cloroquina-proguanil: de primera elección en
Oriente medio (Afganistán, Arabia Saudí, Irán
[cloroquina en ciertas áreas del país] Yemen);
subcontinente indio (Bangladesh [mefloquina en ciertas
áreas del país], Bhután, India, Nepal, Pakistán, Sri
Lanka); Asia (Filipinas, Indonesia [mefloquina en
ciertas áreas del país], Malasia [mefloquina en ciertas
áreas del país]); Pacífico (Islas Salomon, Vanuatu);
América del sur (Colombia [mefloquina en ciertas áreas
del país]) y África (Mauritania, Namibia).

3. Mefloquina: en áreas de P. falciparum resistente, de
elección en subcontinente indio (sólo en áreas concretas
de Bangladesh); Asia (China [zona muy concreta]);
Indonesia (sólo en Irian Jaya), Laos, Vietnam, Malasia
(en ciertas áreas), Myanmar; Pacífico y Oceanía
(Comoras, Mayotte y Papúa Nueva Guinea); América
(Bolivia [en ciertas áreas del país], Brasil [en ciertas
áreas del país], Colombia [en ciertas áreas del país],
Ecuador [en ciertas áreas del país], Guayana Francesa,
Guyana, Panamá [en ciertas áreas del país], Perú [en
ciertas áreas del país] y Venezuela [en ciertas áreas del
país]); África (en todos los países del África subsahariana
[excepto Mauritania y Namibia]).

4. Doxiclina: en el sudeste de Asia (Camboya,
Myanmar, Tailandia [en ciertas áreas del país] y Timor
Este).

5. Atovacuona-proguanil: lo considera como alternativa
en viajeros que no toleren mefloquina o doxiciclina, y sólo
para personas de más de 40 kg y en viajes de duración
inferior a 28 días.

Centers for Disease Control and Prevention
Este organismo ha simplificando desde hace años el

mapa palúdico en 3 zonas, sin considerar la zona que la
OMS estimaba como B: zona sin riesgo; zona de riesgo sin
resistencia a cloroquina y; zona de riesgo con resistencia
a cloroquina53,54. En cuanto a las pautas de
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quimioprofilaxis para los años 2001-2002, difiere de la
OMS en los siguientes puntos:

1. Considera hidroxicloroquina (recientemente
comercializada en España) como alternativa a cloroquina,
cuando ésta no se tolere, en viajes a zonas de
P. falciparum sensible a cloroquina y P. vivax.

2. No recomienda nunca cloroquina-proguanil como
profilaxis de P. falciparum resistente a cloroquina.

3. Recomienda atovacuona-proguanil como una entre
las de primera elección (junto con mefloquinia o
doxiciclina) y sin las restricciones de la OMS, para viajes a
zonas de P. falciparum con resistencia a cloroquina.

4. Considera que mefloquina puede emplearse como
profilaxis de larga duración.

5. Propone doxiciclina al mismo nivel que mefloquina y
la recomienda especialmente en el área fronteriza entre
Tailandia-Camboya-Myanmar.

6. Indica primaquina como tratamiento durante 14 días
al regreso, en aquellos que han residido en áreas con
intensa transmisión de P. vivax o P. ovale. 

Otras instituciones
Otras guías nacionales, como la inglesa, también

recomiendan proguanil solo (200 mg al día) como
alternativa a cloroquina en áreas sin resistencia y
pirimetamina-dapsona (Maloprim

12,5 mg-100 mg/semana), como alternativa en pacientes
epilépticos (que no pueden tomar cloroquina ni
mefloquina) en áreas de resistencia a cloroquina56.

Situaciones especiales
Viajeros de larga estancia

Es el caso de misioneros, cooperantes o expatriados que
van a permanecer en zonas palúdicas durante períodos
prolongados (superiores a los 6-12 meses). Aquí cada caso
ha de valorarse muy individualmente, sopesando la
profilaxis y aconsejando un estado de alerta frente a la
enfermedad que permita un rápido diagnóstico y
tratamiento. El uso prolongado de cloroquina (con o sin
proguanil) no suele presentar problemas, pero se
recomienda una revisión oftalmológica (para detectar una
retinopatía incipiente) cada 6 meses en aquellos que han
tomado 300 mg de cloroquina semanales durante más de
5 años (o 100 mg de cloroquina a diario durante más de
3 años) y necesiten continuar con la profilaxis (riesgo de
retinopatía cuando la dosis total acumulada es superior a
75 g de cloroquina base). Los estudios realizados en los
voluntarios de los cuerpos de paz americanos destinados
en África del Oeste durante períodos de 2-3 años
demostraron que mefloquina semanal era el 94% más
efectiva que cloroquina-proguanil y el 82% más eficaz que
mefloquina bisemanal en prevenir los casos confirmados
de malaria por P. falciparum, siendo la adherencia a
ambos regímenes similar (95% con mefloquina y 90% con
cloroquina-proguanil). La frecuencia de efectos adversos
entre los que tomaban mefloquina fue del 44% en aquellos
que la usaron durante un período inferior a 4 meses, pero
del 19% en aquellos que la usaron durante más de un año;
y sólo menos del 1% abandonó la profilaxis con
mefloquina por efectos adversos graves34. Éste y otros

estudios prospectivos36 indican que la profilaxis de larga
duración con mefloquina es eficaz, se tolera bien, sin
aumento de efectos adversos y que no se alcanzan niveles
acumulativos del fármaco57. Con doxiciclina hay muy poca
experiencia en el uso prolongado; sin embargo, se ha
mostrado como una pauta bien tolerada en misiones
militares de las Naciones Unidas en las que se ha
empleado por períodos hasta de un año31. La eficacia y
tolerancia a largo plazo de atovacuona-proguanil o
tafenoquina se desconocen.

Viajeros de corta estancia o muy frecuentes
Es el caso de periodistas, viajes de negocios,

tripulaciones de líneas aéreas, excursiones a zonas de
riesgo de 3-4 días de duración en el seno de un viaje más
prolongado, etc. En estos casos debe valorarse la profilaxis
en contra del autotratamiento como medida más
adecuada. La duración mínima de la profilaxis con
cloroquina-proguanil y mefloquina es de 5 semanas (una
semana antes y 4 semanas después) y de 4 semanas con
doxiciclina (un día antes y 4 semanas después). Para los
viajeros de corta estancia o de estancia más prolongada
pero con una exposición de riesgo muy corta, la profilaxis
con agentes causales como atovacuona-proguanil o
primaquina podría ser la solución. Una comparación entre
las distintas pautas para viajes cortos se muestra en la
tabla 6.

Viajeros a zonas con alta transmisión
de Plasmodium vivax/Plasmodium ovale

La estrategia con la que se elige el fármaco para
prevenir la malaria va siempre encaminada a evitar los
casos potencialmente graves y, por tanto, de
P. falciparum. Ahora bien, hay zonas del mundo donde
la transmisión y riesgo epidemiológico de P. vivax o
P. ovale es similar o mayor a la de P. falciparum. Una
opción consiste en recomendar un tratamiento completo
con primaquina (15 mg/día durante 14 días) al finalizar
la profilaxis tras un viaje prolongado a áreas con alta
transmisión de P. vivax o P. ovale. En áreas donde
predomine P. vivax sobre P. falciparum resistente a
cloroquina, las mejores elecciones serían: primaquina,
atovacuona-proguanil, cloroquina-proguanil y
doxiciclina; mientras en aquellas que predomine
P. falciparum resistente a cloroquina sobre P. vivax
serían: atovacuona-proguanil, primaquina, doxiciclina y
cloroquina-proguanil.

Autodiagnóstico y autotratamiento
de emergencia

Ante la casi imposibilidad de diferenciar una malaria de
otras enfermedades febriles sólo por la sintomatología,
muchos viajeros sin malaria y ante el miedo de haberla
contraído se automedicarían, resultando en un exceso de
tratamientos que acarrearían una mayor incidencia de
efectos secundarios58-61. En la actualidad se dispone de un
método fiable, sencillo y rápido que detecta, mediante
inmunocromatografía, antígenos en sangre de
P. falciparum y P. vivax. Ante la posibilidad de que un
viajero se lleve uno de estos tests (que no necesitan frío) y
se pueda autodiagnosticar correctamente en el trópico ha
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alentado esta estrategia, pero la decepcionante realidad
ha sido que en la práctica, los viajeros son incapaces de
realizar de forma correcta el test siguiendo las
indicaciones del fabricante, obteniéndose muchos falsos
negativos62. Para evitar esto, se recomienda un
entrenamiento en la realización e interpretación del test
antes de la salida63, y se esperan nuevos tests más fáciles
y con instrucciones más asequibles. La OMS define el
autotratamiento como aquél administrado por el propio
paciente en caso de sospecha de malaria y sin que éste
pueda tener acceso a una atención médica en un período
de 24 h tras iniciarse los síntomas. El objetivo que se
persigue es evitar las complicaciones que pudieran
acontecer por la demora en el diagnóstico y tratamiento
de la malaria en un viajero o la de evitar la toxicidad de
la quimioprofilaxis antipalúdica en determinados

viajeros. Esta estrategia es de utilidad tanto si se asocia o
no a una profilaxis antipalúdica y podría indicarse a
personas muy bien seleccionadas como: viajes sin
profilaxis a zonas de baja endemia o endemia estacional;
viajes cortos y frecuentes sin profilaxis; residentes de
larga estancia en zonas endémicas, en combinación o no
con profilaxis; viajes de riesgo que por cualquier motivo se
niegue a la profilaxis; viajeros con toxicidad o
contraindicaciones; viajes sin ruta definida, en los que
puede cambiarse de destino, pasando a zonas palúdicas o
a zonas de multirresistencia. Los viajes aislados de menos
de 7 días no lo precisan (ya que el período de incubación
mínimo es de 6-7 días y desarrollarían la enfermedad al
regreso). Aquellos a los que se recomiende el
autotratamiento de emergencia deberán recibir
información precisa sobre los síntomas del paludismo, de
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TABLA 6. Pautas de autotratamiento de emergencia

Profilaxis Autotratamiento Dosis

Ninguna Cloroquina (Resochín) 25 mg base/kg, repartidos en 4 dosis, durante 3 días
Pirimetamina-sulfadoxina Adulto: 3 comp., dosis única (1.500 mg sulfadoxina 75 mg pirimetamina)

(Fansidar)
Niño: 5-10 kg = 1/2 comp.; 11-20 kg = 1 comp.; 21-30 kg = 1 1/2 comp.; 

31-45 kg = 2 comp.

Mefloquina (Lariam) 15 mg/kg dosis única
± Pirimetamina-sulfadoxina

Atovacuona-proguanil Adulto: 4 comp. al día (1.000 mg atovacuona + 400 mg proguanil), durante
(Malarone) 3 días

Niño: < 10 kg = no dar; 11-20 kg = 1 comp.; 21-30 kg = 2 comp.; 
31-40 kg = 3 comp.

Quinina 8 mg/kg, oral, 3 veces día, durante 7 días.

Cloroquina, o Pirimetamina-sulfadoxina Adulto: 3 comp., dosis única (1.500 mg sulfadoxina 75 mg pirimetamina)
Cloroquina-proguanil (Fansidar) Niño: 5-10 kg = 1/2 comp.; 11-20 kg = 1 comp.; 21-30 kg = 1 1/2 comp.;

31-45 kg = 2 comp.

Mefloquina (Lariam) 15 mg/kg dosis única
± Pirimetamina-sulfadoxina

Atovacuona-proguanil Adulto: 4 comp. al día (1.000 mg atovacuona + 400 mg proguanil), durante
(Malarone) 3 días.

Niño: < 10 kg = no dar; 11-20 kg = 1 comp.; 21-30 kg = 2 comp.;
31-40 kg = 3 comp.

Quinina 8 mg/kg, oral, 3 veces día, durante 7 días

Mefloquina Pirimetamina-sulfadoxina Adulto: 3 comp., dosis única (1.500 mg sulfadoxina 75 mg pirimetamina)
(Fansidar)

Niño: 5-10 kg = 1/2 comp.; 11-20 kg = 1 comp.; 21-30 kg = 1 1/2 comp.;
31-45 kg = 2 comp.

Atovacuona-Proguanil Adulto: 4 comp. al día (1.000 mg atovacuona + 400 mg proguanil), 
(Malarone) durante 3 días

Niño: < 10 kg = no dar; 11-20 kg = 1 comp.; 21-30 kg = 2 comp.;
31-40 kg = 3 comp.

Quinina 8 mg/kg, oral, 3 veces día, durante 7 días
± Doxiciclina + doxiciclina 200 mg el día 1, seguido de 100 mg día durante 6 días

Doxiciclina Mefloquina (Lariam) 25 mg/kg en 2 dosis, 15 mg/kg en 1.ª dosis y 10 mg/kg pasadas 6-24 h
Atovacuona-proguanil Adulto: 4 comp. al día (1.000 mg atovacuona + 400 mg proguanil), 

(Malarone) durante 3 días
Niño: < 10 kg = no dar; 11-20 kg = 1 comp.; 21-30 kg = 2 comp.;

31-40 kg = 3 comp.

Quinina 8 mg/kg, oral, 3 veces día, durante 7 días
± Doxiciclina + doxiciclina 200 mg el día 1, seguido de 100 mg día durante 6 días

Las artemisinas combinadas con otro fármaco son una buena opción en áreas de multirresistencia: Artemeter-lumefantrina (Riamet), 6 dosis de
4 comp., repartidos en 3 días; artesunato + mefloquina, 12 mg/kg, repartidos en 3 días + 25 mg/kg, repartidos en 2-3 dosis.
Halofantrina no se recomienda en el adulto.



las pautas de tratamiento, de los posibles efectos adversos
de los fármacos y de las acciones que deben tomarse si el
tratamiento fracasa. El autotratamiento nunca debe
sustituir a la atención médica, que ha de recibir tan pronto
como sea posible (preferiblemente antes de las primeras
24-48 h). La profilaxis antipalúdica, en caso de que se
estuviera realizando, se reanudará como norma una
semana después de la primera dosis de tratamiento,
aunque en el caso de mefloquina se hará una semana
después de la última dosis de quinina. Una vez iniciada,
se tomará el tratamiento completo. La pauta de elección
depende de la toma de profilaxis y de las resistencias en la
zona. Además, existen variaciones en las
recomendaciones según el organismo que las realice. La
OMS incluye cloroquina, pirimetamina-sulfadoxina o
pirimetamina-sulfaleno (Metakelfin = 25-500 mg),
mefloquina a dosis de 15 o 25 mg/kg y quinina con o sin
doxiciclina o tetraciclina. Los CDC incluyen únicamente
pirimetamina-sulfadoxina y atovacuona-proguanil,
excluyendo mefloquina por la alta frecuencia de toxicidad a
dosis de tratamiento y quinina. Aparte de estas pautas, las
artemisinas siempre combinadas con otro fármaco, son
una buena opción, especialmente en áreas de
multirresistencia: artemeter-lumefantrina (Riamet),
6 dosis de 4 comprimidos, repartidos en 3 días;
artesunato-mefloquina, 12 mg/kg, repartidos en 3 días,
25 mg/kg, repartidos en 2-3 dosis. En la tabla 6 se
muestran las distintas pautas de autotratamiento de
emergencia. 
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