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Uso delln chinina in pazienti affetti da malaria.
tica dell'Ospedale L. Spallanzan nel periodo 1983-1989 "

 Premesse storiche

Nel 1738 lo svedese Cacl Linn, passato alla storia con . pome larinizasto
ﬂLhﬁ-u,ndmhmnlrmlmdibﬂmiﬂ ribaiva per ln prima wolta il
mnunmmmuuuwﬁ-m lpplnulu\ll.]l.

idere, che cresceva sugli altipiani e le montagne dell'America
cenromeridionse, da] Veneruels alla Bolivia
1) nome eea staro seeho in enore dells Contessa i Chinchan, moglie del Vicert
del Pert che, goarita dalla malasia per merio della polvere della coreecein di
questa pianita, nel 1640 Pavevs inteodotts in Europa facendone conoseere e virth
verapeutiche note da. socoli gl indigeni peruviani,
Se anche le piantc avexsro un orescopa potremmo pensare che il sonceite
di monopolio sia scritta in quello della chinina, Infarti pochi anni pidl wsdi (pon
& ben) chiaro se d'sccordo o mena con Madame de Chinchon), [l commercio dells
polvere di corteccia di questa pianta era. manopolizuo dai Gesuld, o quali va
nmudxwalndﬂvuumwllmhd&ﬂwmdpdmdd
. Gesiti, con cui il prezioso farmaco & stato anche chismato.
hCnuu-.unIG-mlnn rottenne pily tardi il riconoscimente ideale della sun
w:mpmbeupux:ihmd.edmnmmmm.mdl
Poliese della Contessa, il presioso farmaco ne conserva og, bella sua amuale
denominsrions, urlmn'h dopo quasi tre secoli i asorevole servizio.
La rickiesta di corteccia di Cinchona fu tale che, 4d un cenio momento, vi
Fa il pericolo che queste piance, non eccedslvamente comuni ¢ richiedenti molii
sani pet il loro svilappo, venisseso & scarscgpiace o 2 scomparice del muta, perché
N‘mhmhw-mdmmhmlwqﬂ:u&
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i un'spposita. commissione furono sabillte delle norme pet la rasionale coliive-
Sions 4k G Ciachona [1].

La chinina, che & una dei quartro principali alealoidi della Cinchons, fu iso-
lata nel 1820. Trent'anni p.n tardi, ad opera di un botanico iedesco, fu iniziata
L colrura su larga seala delle piante o Glava. Alinizio della 11 guctra moadiale
Voceupaziane gispponese delle piantagioni piavanesi induse gi USA & promuevers
un naevole peogramma di ricerche per la sintesi di muovl farmac antimatarici,
Nel 1946 lintrodiione della clorochina nells rerapia dells  malaris segod
Vinirio del declino dells chinina, coskché quesio farmaco el 1939 ers stato com-
pletamente soppiantata di sovanze o sinces, ritesute noa solo meno tosiche, ma
anche pils attive [2].

comparta di ceppi di P. falciperam resistent] alla clorockinn ¢ ad sl
farmaci dl sntesi ha riproposio l'sso della ehining nells tezapia dells malatia.

Ogglgiomo In chinina ha tiguadagnato molta della cua popolaridh, sin come
farmaco di scxlia nel amttumento delle forme gravi da P. falciparuos, sia come
alternativa tesapeutica nei casi i malaria sostenuta da shre specle di plassnodi, par-
sialneme resisientd ai composti di sintesi, Nooostante queste propeicis b chinina
oon & stara mal molto spprexzara dallindusria. farmaceutica e i Tnlia 1o §
ae ha assnto Ponere della prodizione in regime di monopolio, ogg) affidara agli
Stabilimenti Chimici della Sanith Militarc,

Chinvies

T quaters principall alealoidi della Ginchona (chinins, chinidina, cinconidina,
cinconina) contengono mutti un ancllo chinolinico legato, mediante un gruppo slce-
lico secandario =CHOH in posizione 4, alltaello chinuclidinico: La presenza di
altsi grupp, sia in questo che nel macleo chinolinico, caratiesizza poi | diversi al-
caloidi, Nella chinina Tanelly chinuclidinico presenta una eatena latersle vinitica
in posizione 3 ed un mesassile in postzione § dell'ancllo chinalinico (Fig. 1).

Chinina
Fa 1




s Forme sporcasitarie o preesiwochiche tessunali. lnolire, L chinlaa ¢ game-
toida per P. vivax ¢ P. maluriae, ma non per P. falciparuse. Pertanto essa trova
la sus indicasione nel trattamento dell'sttacco scuto di malaria da P. falcipermm
3,31,

La clinina & inolire wn blando antipiretico.

Sul sistema cardiovascolare la chinina ha effenti simili a qoelli del suo ana-
logo chinidina: essi consistono nella dimimzione. delleccitabilith a livello sia so-
praventricolare che venmricolare, seoza peraliro masifestare un'ecosssiva asione cro-
w.q.uu Per via endavenoss pud determinare un importante abbasss-

della pressione arteriosa per V'sione explicata  livello periferico ¢ centrale.
[ Q‘RS & del QT allelestrocardiogramms.

i

1a chinina & un farmaco neurotossion che ha ssione seletriva salla ccllula
e e

della chinina sono estremamente amari, Le proprietd irsitaoti degli alcaloidi della
cinchani. possonn causare distcess gastrico, Nauses, vomlto ¢ dinrrea 30 possono
e e s e s i
quest altimi sintomi sbbiano anche un‘origine centrale. Lvdito ¢ la visione sono




— 266 —

variamente interessati, 1] disturbo Funsionale dell'VITI paio di neevi eranki co-
siue in tinalto, dmlmlh ‘um uditiva ¢ sindrome vertiginosa.

dela visicne, pes-
m alteraea dei mlm\. [ﬂmﬁ‘u diplopia, cecith notrurna, restrizione del
campo visivo, scotami e midriasi

Sintomi di interessamento m sistema nervoso centrile passonn essere notati
n¢l geadi pld cxvremi delluvvelenamento, Partenda dalla ccfalea, dalla febbre, dal
vomito s pub progressivamete ateivare alleccitaziooe, alla confusione, l delirio
e al collasso. La respirasione dapprima stimolars vieoe in segulto depressa. La
cute s prescons fredda ¢ cianotica, In temperatun corpores v 1o pressions arie-
tiosa cadono, 3 manifesta una grave 1l polsa diviene impercentibile, i1
paziente va in coma ¢ ks morte soptaggiunge per atresto respiratorio.

Talora Ia chinina pubd cauare insufficiensa tenale conscgi
1is ed wremia. L'ancmia emolitica acuta & una tara complicazione della rerapia con
chinina, La chinina, cosl come i salicilati, & capace di causare ipoprotrombinemis,
Raramente I chinina pud dae pocpora sintomatica In soggerti con suscettibilich
individusle. Aboeto pub risulrare dalls somministrasione i un‘overduse di chining,
scnea che cib in dovuto ad unmion ossirocica del farmaco [6].. Data pec via
sonocutmnen o intramuscolare, la chinina & scariamenie wsorbita poichd spesso
precipita, Nel punto dell'infezione possono. avens fenomeni infismmavari ¢ infil-
v (4]

La blackwater fever & una grave sindrome caratierizata da emolisi {ntee-
eascolare, emoglobinuria, CID, insufficiensa censle acuts; pub comegule morte
nel 25:509% dei cas. La sindrome & razameate tiscontaats fn popolszioni fmmunl
a meno che non slano state trattate con chinina, La patogenest della sk
& ancors plutrosto ciura, per quanto Pasrociarione di una terapis Irnphzt ma
riperuta, @ base di chinina con i deficii i GEPDH appaia certa. Al fa
el o il e ot kb ikins s Y, it
froddo od un'eventuale idiosincraia alla chinina 5],

Contraindicazioni

Ls chining deve essere usata con procauaione nel pazienti che manlfestano
idiosincasia. Deve essere Interrota immediatamente s appare emsolish. I] farmaca
fon deve essere impiegata in pazienti con neusite: ottica.

Carittica
Nel 1983 presso ['Ospedale Luxzaro Spallanzani di Roma & statg istituiio ua
centror di rilevarione dati relativo s ricoveri per malaria ed altre patologie pa-
rassitarie.
170 cssi i malaria soao stati ossecvadh a partire da quella data fino al 159
1989, La distribusione per amno ¢ per specic di plmodio identificatn & rappre-
senats in figues 2.
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28 int. mista

Dei 170 pasicati, 56 seno stati trattati con chining. per via endovenom e/o

per o
In 33 cail l'agenve exiclogico cea . ]dcrpnﬂw. in z P. wiex, Ln un caso i)
fatassitn non & wato denificaro. L'eth andava da 7
diam cguale 4 37, Liarea di provenicnzs cma per 27 pm:l\h YAl ociden
tale, per 25 V'Africa oricnale, per 2 PAsia sudorientale ¢ per altri 2 I'Amesi
meridionle. 39 pazient eruno conmmionali e 17 stranicd. 29 avemno praticito
ol con clorockina con regolusid & 27, pe.
con clorochlng 114 pasient],
3 italians e 56 swranieri, In 67 Vagente eiclogico
e P, folcipsrum, in 44 P. vivax, 1 ovule, in 1 caso si trattava di un'infezione
doppia da P. falciperum e P. wigax ¢ in un caw ancora il pasassiia non venne
eniificaio. 27 avevanc praticite [bnulaplul\lnw con clorochina ¢ B7 non. Per
Guasio tguisds e arce i provenienza 33 avevano sogglornato in Alrios oeciden-
tale, 46 in Africa oricotale, 12 in Asia s cubetal € 3 Jn Armese meridiocdle
(Tab. 1)

1} namero del parient con infezione da P. falciparams tratati con chinina &
stato nel 1983: 2 su 15 (13,3%); oel 1984: 3 m 13 (20%); nel 1985; 8 su 18
{44,49); nel 1986: 2 su © (22.2%); oel 1987: 7 s 19 (363%); nel 1984; 15
s 22 (68,19 ); nel 1989 15 su 18 (83,3%), Inoltre sono siati tmitatl con chl
slna sache due puzient], nel quali a causa della scarsa passeeiteatia ¢ di voa pre

cedente chemloprofilassi, s avvenuto un wardivo riconoscimento di P wives
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Tan. 1 — Principali carattecistiche di 170 pasienti tooreratl por malaria presso
Yospedale Larzaro Spallanzani el petiodo 1.163-15.9.59.

Coinina Cloroshina Totala

1 criteri seguiti nella seelt del regime terspeutica con chinina sona statl: 1) le
forme di malara grave; 2) Laccerata. clorochine esstenssy 3) la provenicnas da
sone di endemis malarics, ad clevats prevalenza di clorochinatesisicnzs.

1 dossggio abituale di chinina & stato i 2030 mp/ka/dic. In tutie e forme
di malsria grave il traramento iniziale ¥ sato efferruato per via e

Su 36 priead 3 oo decoue, Gl effcnt ollinal pib frequenisnente
omervati sano statiz ipoacusia In 7 casi; vomito cardiotossicich & et

2 In 1 pasiente da precordislgie ¢ ia un altro, v AATENtD €m0~
dilitico per insulficiensa renale rave, da.guavi tutbe del ritmo, Non sbbiamn
mai avato occasione di csservare casi i fpoglicemis, comtmrismente a quanto
stato siportato dalla letterstura internazionale (7, 81,
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L cistica da noi ewervata & wn'ulesiose conferma dellineremen
uma_m..u.dmmndmmuwmmma
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