Canada Diseases
Weekly Report

Rapport hebdomadaire dgg

maladies au Canada APR 15 1967

Date of publication: April 4, 1987

1SN 0382-232x Date de publication: 4 avril 1987 Vol. 13-13
CONTAINED IN THIS ISSUE: CONTENU DU PRESENT NUMERO:
Chemoprophylaxis for Chloroquine - Resistant Chimioprophylaxie du paludisme a
Plasmodium falciparum Malaria. . . 55 Plasmodium falciparum chloroquino-résistant 55
Chloroquine-Resistant Plasmodium falc1parum Paludisme a Plasmodium falciparum
Malaria Acquired in Cameroon . . . 57 chloroquino-résistant contracté au Cameroun 57
Malaria in Canada, 1929-1986. 58 Le paludisme au Canada, 1929-1986 . . . . 58
ChloroqumexResmtant Plasmodium falmparum Paludisme a Plasmodium falciparum
Malaria in West Africa. . . . « . . . ., 61 chloroquino- résistant en Afrique occidentale. 6l
Areas Where Chloroquine- Remstant Régions ol l'on a 51gnale des cas de Plasmodium
Plasmodium falciparum Has Been Reported . 62 falciparum résistant a la chloroquine . . 62

CHEMOPROPHYLAXIS FOR CHLOROQUINE -
RESISTANT PLASMODIUM
FALCIPARUM MALARIA

The issue of malaria chemoprophylaxis becomes more
complex with the increasing emergence of chloroquine-
resistant strains of P. falciparum and the recognition of
significant toxicity of alternate antimalarial drugs. At
present, it is not always possible to give the traveller a
completely effective and safe antimalarial prophylactic
drug. More attention must be paid to tailoring the drug
regimen to an individual's risk of acquiring malaria and
counselling a traveller on how to minimize this risk.

ANTIMALARIAL DRUGS

Chloroquine is a safe, well-tolerated malaria suppressant
useful for all malaria parasites except for chloroquine-
resistant P. falciparum. Chloroquine resistance is now
well documented in South-East Asia, Asia, Africa and
South America. Rates of chloroquine resistance vary
from 25% in parts of East Africa to 80% in parts of South

East Asia. Although amodiaquine, another #-amino
quinoline derivative, is effective against low-grade
chloroquine-resistant  strains, the  incidence  of

agranulocytosis (1/2000) makes its use unacceptable.

Proguanil is an inexpensive, safe drug, effective in
suppressing susceptible strains of malaria. In the past,
when the drug has been used widely, resistant strains of
several malaria species developed rapidly. When
combined with chloroquine, the drug appears to be
effective in East Africa at a 200 mg daily dose, but little
data are available from other areas of the world. Recent
experience with this combination in Papua New Guinea
showed a 15% failure rate with both vivax and falciparum
infections.

Fansidag@ (pyrimethamine 25 mg and sulphadoxine
500 mg) weekly is effective against most chloroquine-
resistant strains of P. falciparum, but is less effective
against P.vivax. The long-acting sulpha component is
thought to be responsible for the severe cutaneous
toxicity (Stevens-Johnson Syndrome, toxic epidermal
necrolysis, erythema multiforme), estimated to be fatal in
approximately 1/20 000 persons. Most deaths from
Fansidar ® occurred within the first 2 months of drug use
and in individuals who continued to take the drug inspite
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paludisme.

CHIMIOPROPHYLAXIE DU PALUDISME
A PLASMODIUM FALCIPARUM
CHLOROQUINO-RESISTANT

L'apparition de plus en plus fréquente de souches de
falciparum résistant & chloroquine et la reconnaissance de
toxicité marquée des autres antipaludéens disponibles sur
marché viennent compliquer Ia chlmloprophylaxxe du
Il n'est pas toujours possible, a I'heure actuelle,
remettre au voyageur un antlpaludeen d'usage prophylac~

tique a la fois slr et efficace a 100%. Clest pourquoi il
importe de bien adapter la prophylaxie au risque individuel de

ntracter la maladie et de conseiller le voyageur sur la

facon de minimiser ce risque.

MEDICAMENTS ANTIPALUDEENS

La chloroquine est un antipaludéen a action suppressive qui
sOr et bien toléré, et utile contre tous les parasites du
paludisme sauf P.falciparum résistant a la chloroquine.
chloroquino-résistance est bien documentée maintenant dans

La

Sud-Est asiatique,’ en Asie, en Afrique et en Amérique du
d. Les taux de résistance varient de 25% dans certaines

régions d'Afrique de I'Est & 80% dans des régmns du Sud-Est
asiatique.
d'amino- 4—qu1nole1nes,

Méme si l'amodiaquine, un autre dérivé composé
est efﬁcace contre des souches
nfection bénigne résistant a la chloroquine, Pincidence

d'agranulocytose qui y est associée (1/2000) rend ce médica-
ment inacceptable.

Le proguanil est un médicament peu colteux, a action
suppressive slre et efficace contre les souches sensibles de
paludisme.
passé, d'ou ['apparition rapide de souches résistantes de
plusieurs espéces de Plasmodium,.
chloroquine, ce médicament semble &tre efficace en Afrique
de l‘Est, & une posologie quotidienne de 200 mg mais peu de
donnees nous sont parvenues d'autres pays. Selon des données
récentes, cette combinaison aurait donné un taux d'échecs de
15% en Papouasie-Nouvelle-Guinée pour des infections a

Ce médicament était utilisé couramment par le

En association avec la

falciparum et P. vivax.

Un traitement hebdomadaire de Fan51daro (25 mg de pyri-
méthamine et 500 mg de sulfadoxine) est effxcace contre la
plupart des souches de P.falciparum résistant a la chloro-
quine mais a moins de succés contre P.vivax. On attribue a

composante de sulfamide & effet prolongé la grave toxicité

cutanée associée a ce médicament (syndrome-de Stevens-

hnson, nécro-épidermolyse bulleuse aigu& et érythéme

polymorphe), toxicité dont lissue peut étre fatale pour
environ | personne sur 20 000. La plupart des déceés associés
au Fansidar ® se sont produits au cours des deux premiers
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of a cutaneous reaction. Serious adverse reactions to
Fansidar ® can be minimized by educating the user to
discontinue the drug at the first sign of reaction,

Fansidar® _resistant P. falciparum is becoming more wide
spread, especially in South-East Asia and more recently in
Brazil and Colombia. Isolated instances of Fansidar®
resistance have been reported in East Africa as well. Since
Fansidar® is no longer available for prophylactic use in
Canada (as of January 1987), travellers will have to obtain a
supply of this drug upon their arrival abroad.

Malogrim@ (pyrimethamine 12.5 mg plus dapsone 100 mg)
taken weekly is effective prophylaxis for most chloroquine-
resistant malarias. In Vietnam, 1/10 000 soldiers taking
pyrimethamine, dapsone and primaquine developed agranulo-
cytosis with a 25% mortality rate. Agranulocytosis
associated with Maloprim ® has been reported to be as high
as 1/2000 in those taking the drug twice weekly, but it is
thought to be relatively rare when the drug is taken once
per week as recommended by the manufacturer. The extent
of Maloprim® resistance is not well studied. Although not
avajlable in Canada as a single tablet, the individua!l
components of Maloprim® are available on prescription
(1/2 tablet of pyrimethamine and ! tablet of dapsone).

Doxycycline 100 mg daily is effective alone against both
vivax and chloroquine-resistant falciparum malaria. Long-
term toxicity and efficacy have not been well studied, and
potential photosensitivity reactions could be troublesome.

Mefloquine is a newly released quinoline antimalarial
effective against chloroquine-resistant P. falciparum. First
marketed as Fansimef® (Fansidar ® plus mefloquine), it is
not available in Canada but is available alone as mefloquine
in some countries of South-East Asia. Unfortunately,
patient tolerance is low because of side effects which
include dizziness and gastrointestinal upset.

At this time, there is no clear consensus among
malariologists as to the optimal regimen for the prophylaxis
of chioroquine-resistant P. falciparum malaria. In the
United States, chloroquine plus Fansidar® is the regimen of
choice whereas in the United Kingdom and Europe,
chloroquine and proguanil or chloroquine and Malaprim®
are recommended, Several experts in Canada favour
chloroquine and Fansidar® with chloroquine and proguanil
as a less acceptable alternative. Listed below are regimens
(with adult doses) available for prophylaxis of drug-resistant
malaria. -

A. Chloroquine-Resistant P. falciparum Malaria:
1. Chloroquine (300 mg base) weekly plus Fansidar® :

a) travel € 3 weeks - a presumptive treatment
dose of Fansidar® 3 tablets to be taken at
the onset of fever when medical attention is
not available; ;

b) travel > 3 weeks - weekly dose (1 tablet) of
Fansidar ®.

2. Chloroquine (300 mg base) weekly plus proguanil
(200 mg) daily.

3. Chloroquine (300 mg base) weekly plus Maloprim®

(12.5 mg pyrimethamine + 100 mg dapsone) or|-

equivalent weekly.

B. Chloroquine and Fansidar
Malaria (eg. Thailand):

1. doxycycline alone (100 mg/day)
2. mefloquine alone (250 mg/day)

-Resistant P. falciparum

mois de la thérapie, chez des personnes qui n'ont pas cessé de
prendre le médicament malgré une réaction cutanée. 1l serait
possible d'éviter les réactions graves a ce produit en recommandant
aux utilisateurs d'arréter de le prendre dés que se fait sentir la
moindre réaction défavorable.

P. falciparum résistant au Fansidar ® continue & se répandre,
notamment dans le Sud-Est asiatique et plus récemment, au Brésil
et en Colombie. On a aussi signalé des cas isolés de résistance au
Fansidar & en Afrique de I'Est. Comme on ne peut plus se procurer
de Fansidar ® pour usage prophylactique au Canada depuis janvier
1987, les Canadiens qui voyagent doivent s'en procurer a leur arrivée
a P'étranger. ’

Une prophylaxie hebdomadaire & base de Maloprim® (12,5 mg de
pyriméthamine plus 100 mg de dapsone) est efficace contre la
plupart des souches chloroquino-résistantes. Toutefois, au Vietnam,
1 soldat sur 10 000 qui avait pris de la pyriméthamine, de la dapsone
et de la primaquine a développé une agranulocytose, avec un taux de
létalité de 25%. On a enregistré une incidence d'agranulocytose
pouvant aller jusqu'a | cas pour 2000 personnes chez ceux qui
prenaient ce médicament deux fols par semaine, alors que cette
réaction était relativement rare chez ceux qui n'en prenaient qu'une
fois par semaine, selon la posologie recommandée par le fabricant.
On ne connalt pas bien I'étendue de la résistance au Maloprim®.
Bien que ce médicament ne soit pas vendu au Canada, on peut en
obtenir sur ordonnance les principes actifs entrant dans sa composi-
tion (1/2 comprimé de pyriméthamine et | comprimé de dapsone).

Une prophylaxie de 100 mg par jour de doxycycline est efficace
contre le paludisme & P.vivax et a P.falciparum chloroquino-
résistant. On n'en a pas étudié a fond la toxicité a long terme ni
'efficacité, et le risque de réactions de photosensibilité n'est pas a
négliger.

La méfloquine est un antipaludéen i base de quinoline qui vient
d'étre mis sur le marché et s'est révélé efficace contre
P. falciparum chloroquino-résistant. Commercialisé d'abord sous le
nom de Fansimef ® (Fansidar® plus méfloquine), ce médicament -
n'est pas disponible au Canada mais on peut se procurer de la
méfloquine dans certains pays du Sud-Est asiatique. Malheureuse-
ment, ce médicament est assez mal toléré et a été associé A des
effets secondaires comme le vertige et des troubles gastro-

intestinaux.

Les paludologues ne s'entendent pas pour linstant sur la
meilleure prophylaxie du paludisme a P. falciparum chloroquino-
résistant. Les autorités sanitaires américaines préconisent la prise
de chloroquine avec du Fansidar® alors qu'au Royaume-Uni et
ailleurs en Europe, on recommande de la. chloroquine et du pro-
guanil, ou de la chloroquine et du Maloprim®. Au Canada,
plusieurs experts recommandent de la chloroquine en association
avec du Fansidar@®, et comme deuxieme choix de la chloroquine et
du proguanil. Voici les prophylaxies possibles (avec.la posologie
recomnmandée pour les adultes) pour un paludisme chimio-résistant:

A. Paludisme a P. falciparum résistant a la chloroquine:

1. Chloroquine (300 mg de base) chaque
Fansidar®) :

a) voyages & 3 semaines - en cas d'infection palustre
possible, prendre 3 comprimés de Fansidar ® dés les
premiers signes d'une fievre si I'on n'a pas accés a des -
soins médicaux;

semaine

plus

b) voyages > 3 semaines -~ | comprimé de Fansidar ® par

semaine.
2. Chloroguine (300 mg de base) chaque semaine plus
proguanil (200 mg) chaque jour.
3. Chloroquine (300 mg de base) chaque semaine plus

Maloprim ® (12,5 mg de pyriméthamine
dapsone) ou l'équivalent chaque semaine.

et 100 mg de

B. Paludisme a P, falciparum résistant & la chloroquine et au
Fansidar ® (p. ex. en Thaflande):

1. doxycycline seulement (100 mg/j)
2. méfloquine seulement (250 mg/j)
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or

chloroquine (300 mg) weekly plus 3 tablets of
metfloquine (750 mg) carried as presumptive
treatment dose to be taken at the onset of fever
when medical attention is not available.

The toxicity of drugs effective in the prevention of
chloroquine-resistant malaria has forced the traveller to
rely on toxic and less efficacious drugs. It is important for
travellers to malarious areas to realize that there is no
regimen that guarantees protection against malaria. These
individuals must be informed that measures to avoid
mosquito contact such as mosquito netting, insect
repellents, protective clothing and knockdown insecticides
may reduce the risk of malaria as much as or perhaps more
than chemoprophylaxis. They should be made aware that a
febrile illness suggestive of malaria, either abroad or after
returning home, should be promptly investigated. Until new,
more effective and less toxic drugs become available,
travellers will have to endure some risk of malaria.
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SOURCE:
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Kendler D, MD, Keystone JS, Tropical Disease
Unit, Toronto General Hospital, Toronto,
Ontario.

Editorial Note: The preceding review of chemoprophylactic
agents and their use is important in view of the problem of
chloroquine-resistant falciparum malaria. The suggested
regimens are in accord with current departmental policy.
Inquiries regarding health advice for international- travel
should be directed to Dr. Scott Leslie, Medical Services
Branch, telephone (613) 957-7673.

A Case Report

CHLOROQUINE-RESISTANT PLASMODIUM FALCIPARUM
MALARIA ACQUIRED IN CAMEROON

A 56-year-old nun presented at the emergency
department of Hotel-Dieu de Québec (Quebec City) on 18
June 1986 with persistent fever. A teaching missionary in
Cameroon for 25 years, she had been back in Canada since 9
June 1986, During her years in Cameroon, she had taken
adequate malaria prophylaxis (chloroquine),

On 12 June, 3 days after returning to Canada, she had
sudden onset of fever (40°C) accompanied by chills,
headache, and generalized aches. Believing that this was an
attack of malaria, she took 12 chloroquine tablets in 48
hours. Because the fever and malaise became more severe
on 14 June, the convent nurse replaced the chloroquine with
Quinimax(® (a composite drug containing quinine); she took
1 tablet that day, 2 on each of the following 2 days, ! on 17
June, and | suppository on the 18th.

On 18 and 19 June, P.falciparum trophozoites were
seen in less than 1% of red blood cells. She was hospitalized
for observation and given pyrimethamine, sulfadiazine and
quinine at the recommended dosages(l On 20 June, the
patient felt a little better but was extremely intolerant of

ou

chloroquine (300 mg) chaque semaine plus en cas d'infec-
tion palustre possible 3 compnmes de meﬂoqume (750 mg)
a prendre des les premiers signes d'une fievre si l'on n'a pas
acces a des soins médicaux.

A cause de la toxicité de médicaments destinés a prévenir le
paludisme résistant a la chloroquine, les voyageurs ont dii se
rabattre sur des produits toxiques et moins efficaces, Il faut bien
expliquer aux personnes devant se rendre dans des régions
1mpaludees qu'aucune prophylaxie ne pourra les protéger de tout
risque de contracter cette maladie. Sur ce plan, des mesures visant
a éviter tout contact avec les moustxques, par exemple, le recours a
des mousthuaxres, a des msecnfuges, a des vétements protec:teurs
et & des insecticides a vaporiser, peuvent se révéler tout aussi
efficaces sinon plus qu'une chlmloprophylaxie On doit leur faire
comprendre l'importance de faire smgner sans tarder, a 'étranger ou
de retour au pays, tout accés fébrile évoquant une atteinte palustre.

moins que l'on ne mette en circulation de nouveaux médicaments
antipaludéens plus efficaces et moins toxiques, les voyageurs devont
continuer de courir le risque de contracter cette maladie.
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SOURCE: Drs D Kendler et JS Keystone. Service des maladies
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Note de la rédaction: L'examen qui précéde des agents prophylac-
tiques et de leur usage s'imposait du fait du probléme actuel du
paludisme a falciparum chloroquino-résistant. Les traitements
suggérés sont conformes a la politique du Ministére en la matigre.
Adresser les demandes de renseignements sur les consignes
sanitaires relatives aux voyages internationaux au DI Scott Leshe,
Direction générale des services médicaux, au (613) 957-7673.

Exposé de cas

PALUDISME A PLASMODIUM FALCIPARUM
CHLOROQUINO-RESISTANT CONTRACTE AU CAMEROUN

Une religieuse de 56 ans se présente a l'urgence de 'Hétel-Dieu
de Québec le 18 juin 1986 en raison dune fiévre persistante,
Missionnaire enseignante au Cameroun depuis 25 ans, elle n'est de
retour au pays que depuis le 9 juin. Pendant son séjour la-bas, elle a
suivi une chimioprophylaxie antipaludéenne adéquate a la
chloroquine.

Trois jours apres son retour au Canada, le 12 juin, une fievre de
40°C se déclare brusquement, accompagnee de f{rissons, de
céphalées et de courbatures. Croyant reconnaitre une poussee de
paludlsme, elle prend 12 comprimés de chloroquine en 48 heures. Le
14 juin, comme sa fidvre et ses malaises s'accentuent, l'infirmiére
du couvent remplace la chloroquine par du QumlmaxO (2 base de
quinine), dont elle prend | compume 1mmed1atement, 2 par jour
pendant les 2 journées qui suivent, puis | comprimé le 17 juin et |
suppositoire le 18.

Les 18 et 19 juin, on observe des trophozdites de P. falciparum
dans moins de 1% de ses globules rouges. Elle est hospitalisée pour
observation et on lui administre de la pyrlmethamme, du sulfadia-
zine et de la qumme aux doses recommandees(l) Le 20 juin, elle se
sent un peu mieux mais tolére trés mal la quinine. Le Fansidar®
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quinine. When Fansidar® finally was available, the above 3
drugs were stopped and her treatment terminated with 3
tablets of pyrimethamine/sulfadoxine. She left hospital on
23 June, afebrile, non-toxic and comfortahle; blood smears
were parasite-free. Three months after her arrival in
Canada she had had no further recurrence and her health
status was excellent.

This appears to have .been a case of malaria caused by a
strain of chloroquine-resistant P. falciparum contracted at
Mbalmayo, a city 50 kilometres south of Yaounde,
Cameroon. This West African state was included in the
1986 list of countries where this resistant strain is found(z),
but this fact is not widely known in North America. It is,
however, extremely important information because it
indicates that the 'barrier' between East Africa, where this
resistance has been well known since 1979(33 and West
Africa, where it is just beginning to appear, no longer exists.
The case presented here was probably a class 1 or II
resistance(#), the parasite count being low. In class I
resistance, clearance of asexual parasitemia occurs within 7
days of initiation of treatment but then is followed by
recrudesence. In class 1i, there is marked reduction of
asexual parasitemia but no clearance.  Because of the
patient!s poor condition and need for vigorous therapy, the
distinction could not be made. Several cases of malaria
caused by chloroquine-resistant strains have been reported
in Rwanda(5), Ghana(G), Angola(7), and Cameroon(8),

The purpose of this report is to make travellers and
travellers' physicians aware of the chloroquine resistance
that is now spreading westward in the African continent. It
is also very important to know the current recommendations
for malaria prophylaxis and treatment for travellers. as
outlined in the preceding article,
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SOURCE: S Claveau, MD, Chief, Microbiology and
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MALARIA IN CANADA, 1929-1986
Malaria infections reported in Canada have been

acquired outside of the country. Although vector trans-
mission’ is possible, indigenous malaria has not been
documented since early in this century.

Between 1929 and 1970, the annual number of reported
malaria cases ranged from 0 to 38. The latter number was
reported in 1944, which coincided with the end of the
Second World War.. In the 1950s, the highest incidence
occurred in 1952 when 17 cases were reported, possibly
related to the return of infected Korean War veterans. In
the 1970s, the number of cases steadily increased, from 7 in
1971 to 613 in 1980 (Figure 1), probably reflecting changing
patterns in foreign travel and immigration from malaria-
infected countries. The increased incidence in 1979-1981
was associated with the arrival of Indochinese refugees. In
1986, a provisional total of 302 cases was reported,
compared to 314 in 1985 - a decline of 3.8%. ‘Hospital
morbidity figures for 1971 to 1983 indicate that, prior to

étant enfin disponible, on lui retire les trois médicaments susmen-
tionnés pour terminer son traitement avec 3 comprimés de pyrimé-
thamine-sulfadoxine. Elle quitte I'hSpital le 23 juin, afébrile, non
toxique et confortable, avec un frottis sanguin exempt de parasites.
Trois mols aprés son retour au Canada, elle n'a toujours pas de
récidive et son état de santé est excellent.

1l s'agit vraisemblablement d'un cas de paludisme causé par une
souche chloroquino-résistante de P.falciparum, contracté 2
Mbalmayo, ville située 3 50 km au sud de Yaoundé, au Cameroun.
Cet état d'Afrique de I'Ouest a été inclus en 1986 dans la liste des
pays ol l'on retrouve cette résistance(2) mais ce fait est peu connu
en Amérique du Nord. Cette nouvelle est néamoins trés importante
puisqu'elle fait disparaltre la barriere qui existait entre I'Afrique de
I'Est, ol cette résistance est bien connu depuis 1979(3), et I'Afrique
de 1'Ouest, ol elle commence & peine & apparaftre. Dans le cas qui
nous intéresse, il s'agit probablement d'une résistance de classe I ou
de classe 11{4), Ja parasitémie étant faible numériquement. Dans la
résistance de classe I, la parasitémie du cycle asexué peut mettre
jusqu'a 7 jours aprés le début du traitement avant de s'éteindre, pour
réapparaitre plus tard. Dans celle de classe II, la parasitémie du
cycle asexué persiste mais a un degré faible. A cause de I'état de la
malade qui devait faire l'objet d'une thérapie énergique, il n'a pas
été possible de faire cette distinction. Plusieurs cas de paludisme
chloroquino-résistant ont été signalés au Ruanda(5), au Ghana(é), en
Angola(7) et au Cameroun(8),

Le présent rapport a pour but de mettre les voyageurs et les
médecins appelés a les soigner en garde contre les souches résis-
tantes a la chloroquine qui s'étendent présentement vers l'ouest sur
le continent africain. 1l est en outre trés important de se
familiariser avec les recommandations qui ont cours présentement
en ce qui a trait a la prophylaxie antipaludéenne et au traitement des
voyageurs, et qui sont décrites dans l'article précédent.
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infectieuses, Hotel-Dieu de Québec (Québec).

LE PALUDISME AU CANADA, 1929-1936

Les infections palustres signalées au. Canada sont acquises a
l'extérieur du pays. Bien qu'une transmission vectorielle soit
possible, aucun cas de paludisme autochtone n'a été documenté au
pays depuis le début du siécle.

De 1929 a 1970, on a enregistré de 0 & 38 cas de paludisme par
année au Canada. Ce dernier chiffre a été signalé en 1944, et
colncidait avec la fin de la Seconde Guerre mondiale. Dans les
années 50, c'est en 1952 que l'on a enregistré llincidence la plus
forte, avec 17 cas; ce chiffre élevé peut possiblement &tre associé
au retour de combattants ayant pris part & la guerre de Corée. Dans
les années 70, le nombre de cas entegistrés n'a pas cessé de grimper,
passant de 7 en 1971 & 613 en 1980 (Figure 1), ce qui refléte
probablement 'évolution qui a marqué les voyages internationaux et
larrivée d'immigrants venant de régions impaludées. L'incidence
accrue notée de 1979 a 1981 a été associée A l'afflux de réfugiés
d'Indochine. En 1986, un total provisoire de 302 cas ont été signalés
comparativement & 314 en 1985, une baisse de 3,8%. Selon les
statistiques sur la morbidité hospitaliére de 1971 & 1983, le nombre
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1979, the number of cases reported by physicians was | de cas rapportés par les médecins était beaucoup plus faible avant

considerably lower. However, as shown in Figure 1, both
incidence indicators showed a similar trend.

1979. Toutefois, comme l'indique la Figure 1, les deux indicateurs
d'incidence témoignent d'une tendance analogue.

Figure 1. Malaria: Reported Cases and Hospitalizations, Canada, 1971-1986/
Figure 1. Paludisme: Cas signalés et hospitalisations, Canada, 1971-1986
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Infections reported in 1985 and 1986 were acquired in
India, Pakistan, Sri Lanka, Vietnam, Indonesia, Thailand,
Mali, Madagascar, Kenya, Nigeria, Angola,  Sierre Leone,
Somalia, Tanzania, Zaire, Papua New Guinea, Cameroon,
Ethiopia, South Africa, Ghana, Mexico, Guyana, Honduras,
and St. Lucia.

Seasonal Distribution: Seasonal incidence reflects Canadian
travel patterns, peaking in July and August when the volume
of returning vacationers is highest {Figure 2).
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Les infections signalées en 1985 et 1986 ont été acquises en
Inde, au Pakistan, au Sri Lanka, au Vietnam, en Indonésie, en
Thatlande, au Mali, a Madagascar, au Kenia, au Nigeria, en Angola,
a Sierra Leone, en Somalie, en Tanzanie, au Zdire, en Papouasie-
Nouvelle-Guinée, au Cameroun, en Ethiopie, en Afrique du Sud, au
Ghana, au Mexique, au Guyana, au Honduras et a Sainte-Lucie.

Répartition saisonniére: L'incidence saisonnieére refléte les
tendances notées en matiére de voyages internationaux, c'est-a-dire
avec des pics en juillet et en ao(it, lorsque la plupart des vacanciers
reviennent au pays (Figure 2).

Figure 2. Malaria: Reported Cases by ¥-Week Periods, Canada, 1983-1986/
Figure 2. Paludisme: Cas signal€s par périodes de 4 semaines, Canada, 1983-1986
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Regional Distribution: Table 1 shows the distribution of
reported cases and rates by region for 1985 and 1986.
Ontario accounted for over half (54%) of the cases, followed
by British Columbia 19%, and Alberta 17%.

Age and Sex Distribution: In 1986, children under 10 years
of age accounted for 12% of all cases; 10-19 years, 13%; 20-
29 years, 33%; 30-39 years, 17%; and #0 years and over,

1984 i

25%.

1985 } 1986

Répartition régionale: Le Tableau 1 donne la distribution des cas
signalés par région et des taux en 1985 et 1986. La moitié des cas
ont été enregistrés en Ontario (54%); venaient ensuite la
Colombie-Britannique (19%) et I'Alberta (17%).

Distribution selon I'dge et le sexe: .En 1986, 12% de l'ensemble des
cas concernaient des enfants de moins de 10 ans; 13%, des personnes
entre 10 et 19 ans; 33%, entre 20 et 29 ans; 17%, entre 30 et 39 ans;
et 25%, de 40 ans et plus.
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Table 1. Malaria: Reported Cases by Region, Canada, 1985 and 19386/
Tableau 1. Paludisme: Cas signalés par région, Canada, 1985 et 1986

Cases/ Rates per 100 000/

Cas Taux pour 100 000
1985 1986 1985 1986
Newfoundland/Terre-Neuve 0 0 0 0
Prince Edward Island/lie-du-Prince-Edouard 0 0 0 0
Nova Scotia/Nouvelle-Ecosse 0 1 0 0.1
New Brunswick/Nouveau-Brunswick 2 1 0.3 0.1
Quebec/Québec 12 19 0.2 0.3
Ontario 170 124 1.9 1.4
Manitoba 10 22 0.9 2.0
Saskatchewan 5 1 0.5 0.1
Alberta 53 36 2.2 1.5
British Columbia/Colombie-~Britannique 61 97 2.1 3.3
Yukon 1 0 by 0
Northwest Territories/ 0 1 0 5.0

Territoires du Nord-Ouest )

Canada 314 302 1.2 1.2

Figure 3 illustrates the age and sex-specific incidence
rates of cases reported in 1986. For both sexes, the highest
rate was observed in the 20-29-year age group, a pattern
which has been consistent over the past 3 years, However,
incidence among males was over three times that of females
in the 25-39-year age group. This may reflect more male
travellers to malaria-infected countries andfor more
exposure of males to mosquitoes.

Figure 3. Malaria: Age and Sex-Specific
Incidence, Canada, 1936/

Figure 3. Paludisme: Incidence selon I'dge
et le sexe, Canada, 1986
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Plasmodium Species: Complete data on
Plasmodium involved are not available. Figure & shows the
distribution in 269 cases investigated. As in previous years,
P. vivax was the predominant species (82.9%), followed by
P. falciparum (12,3%), P.malariae (2.2%), P.ovale (0.7%),
and mixed species (1.9%).

Most vivax infections were acquired in Asia, while most
falciparum infections were acquired in Africa. Mixed
infections included vivax with ovale, or vivax with
falciparum, or vivax with malariae.

species  of

La Figure 3 illustre les taux d'incidence selon l'dge et le sexe
des cas déclarés en 1986. Pour les deux groupes, le taux le plus
élevé a été enregistré chez les 20 a 29 ans, comme par les trois
années précédentes. Toutefois, chez les 25 a 39 ans, l'infection a
touché trois fois plus d'hommes que de femmes. Deux choses
peuvent expliquer un tel écart: plus dhommes que de femmes se
rendent dans des régions impaludées ou bien plus dhommes y sont
exposés aux piqglires de moustiques, ou les deux possibilités.

Figure 4. Plasmodium Species Identified in
269 cases, Canada, 1985-1986/
Figure 4. Espéces de Plasmodium identifiées
dans 269 cas, Canada, 1985-1986
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Espéces de Plasmodium: On ne dispose pas de données complétes
sur les especes de Plasmodium en cause. La Figure & donne la
distribution des 269 cas étudiés. Comme par le passé, P. vivax était
l'espéce prédominante (82,9%), suivie de P. falciparum (12,3%), de
P. malariae (2,2%), de P.ovale (0,7%) et 1,9% des cas étaient
dlorigine mixte,

La plupart des infections a vivax ont été contractées en Asie,
alors que les infections & falciparum étaient surtout importées
d'Afrique. Par infection mixte, on entend une atteinte a vivax et
ovale, ou & vivax et falciparum, ou encore, & vivax et malariae.
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Complications of Malaria: Serious complications are rare
for vivax malaria. However, it appears that almost all cases
of malaria diagnosed in Canada required hospitalization with
an average of 4.7 days of care each.

Malaria Deaths: Deaths occurring in Canada due to malaria
are rare. During the past decade, 1976-1985, a total of 7
deaths was recorded or 2.4 deaths per 1000 cases reported.
No deaths were reported in 1985, but 2 occurred in 1984,
one in Quebec and one in Ontario. Both were adults in the
30-54-year age group.

Summary: 1. Approximately 300 cases of malaria have
been reported in Canada in recent years.
The majority of these cases were P. vivax
which is generally not life threatening
except in the very young, the very old, or
in patients with intercurrent disease{!
Some of the infections were relapses which
may occur at irregular intervals for up to 2
years in vivax malaria and 5 years in ovale
malaria.

2. The number of malaria cases diagnosed in
Canada has increased remarkably in the
past decade and reflects an increased
volume of travel to malarious areas. A
similar pattern has been observed in the
U.S.(2), ‘Seasonal peaks are coincident with
increased travel periods in mid-summer.

3.  Most of the cases have been persons 20 to
39 years of age, predominantly males. This
probably reflects the age distribution of
international travellers.
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International Notes

CHLOROQUINE-RESISTANT PLASMODIUM FALCIPARUM
MALARIA IN WEST AFRICA

On 27 May, 1986, a 50-year-old American helicopter
mechanic travelled to Enugu, a city in the eastern state of
Anambra, Nigeria. While in Nigeria, he took chloroquine
300 mg base weekly for malaria chemoprophylaxis and
continued this regimen after returning to the United States
via Lagos on 6 December. He had travelled only in eastern
Nigeria. On 9 December, he developed fever, chills, and
headache, and was hospitalized in California on 18
December.

On 20 December, a peripheral blood smear revealed
that 0.5% of red blood cells were infected with asexual
Plasmodium falciparum parasites, and treatment with
chloroquine 1500 mg base was administered over a 3-day
period. He became afebrile on 22 December, and a
peripheral blood smear the following day showed rare
trophozoites. On 27 December, he again became {febrile,
and a blood smear on 3! December revealed a parasitemia

Complications du paludlsme. Il est trare que des complications
graves soient associées a un paludisme a vivax. Il semble toutefois
que la plupart des cas diagnostiqués au Canada aient nécessité une
hospitalisation d'une durée moyenne de 4,7 jours.

Cas mortels: Trés peu de cas de paludisme au Canada ont une issue
mortelle. Au cours de la derniére décennie, de 1976 & 1985, on n'a
enregistré que 7 cas mortels, ce qux donne un taux de [étalité de 2,4
pour 1000 cas signalés. Aucun décés n'a été noté en 1985 alors qu'il
y en avait eu 2 en 1984, un au Québec et l'autre en Ontarjo. Dans
les deux cas, il s'agissait d'adultes entre 30 et 54 ans.

Résumé: l. Le Canada a enregistré prés de 300 cas de
paludisme au cours des derniéres années. Dans la
plupart des cas, il s'agissait d'une infection a
P.vivax, dont [l'issue n'est habituellement pas
mortelle, sauf chez les trés jeunes enfants, les
vieillards et les personnes atteintes d'une maladie
intercurrentell Pour certains des cas, il y avait
reprise de l'activité clinique du paludisme apres un
intervalle irrégulier, pouvant aller jusqu'a 2 ans
dans le cas du paludisme a vivax et & 5 ans pour la
forme ovale.

2. Le nombre de cas de paludxsme qui sont
diagnostiqués au Canada a augmente sensiblement
au cours des dix derniéres années, en fonction du
volume accru de voyages dans des reglons impalu-
dees Une situation semblable prévaut aux
Etats-Unis(2), Les pics saisonniers coincident avec
les périodes de déplacements accrus de la mi-été.

3. La plupart des cas sont des hommes de 20 a 39 ans.
Ce groupe d'Age est probablement représentatif de
la plupart des voyageurs internationaux.
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Notes internationales

PALUDISME A PLASMODIUM FALCIPARUM
CHLOROQUINO-RESISTANT EN AFRIQUE OCCIDENTALE

Le 27 mai 1986, un Américain de 50 ans, mécanicien
d'hellcoptere, se rend & Enugu dans 1'état d'Anambra, dans l'est
négérian. Comme chlmloprophylame antipaludéenne, 11 prend
300 mg de chloroqume base .par semaine pendant son se)our au
Nigeria et aprés son retour aux Etats-Unis via Lagos le 6 décembre.
Son voyage s'est limité a l'est de Nigeria. Le 9 décembre, il
présente de la fiévre, des frissons et des céphalées; et le 18, il est
hospitalisé en Californie.

Le 20 décembre, un frottis de sang périphérique révéle que
0,5% des globules rouges sont infestés de parasites asexués
Plasmodium falciparum; on administre au malade 1500 mg de
chloroqume base sur une période de 3 ]OUFS. La fiévre dlsparalt le
22 décembre, et un frottis de sang périphérique pratxque le
lendemain met en évidence de rares trophozoTtes. Le 27, la fidvre
récidive; et le 31, un frottis sanguin révéle une parasitémie de 1,0%.
Un échantillon de sang entier prélevé le 31 décembre est analysé par

-6l -




of 1.0%. A whole-blood specimen collected on 31 December
was analyzed by high performance liquid chromatography(l)
and contained 151 ng of chloroquine/mL, indicating that the
treatment dosage of chloroquine had been adequately
absorbed.

A parasite isolate collected on 31 December was
assayed by the #8-hour in vitro test of Nguyen-Dinh and
Trager(z) and found to be resistant to chloroquine: parasite
multiplication was inhibited only at 0.3 pmol of
chloroquine/litre of medium, a concentration higher than
the accepted limit of in vitro chloroquine resistance (0.06
pumol/L). The patient responded promptly to treatment with
quinine (650 mg 3 times daily for 3 days) and tetracycline
(250 mg % times daily for 7 days) and has remained well.
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No 2, 1987.

chromatographie liquide sous haute pression(l); il contient 151 ng de
chloroquine/mL, ce qui indique que la posologie ‘administrée a été
bien absorbée.

Le test in vitro de 48 h de Nguyen-Dinh et Trager(z) démontre
la chloroquino-resistance d'un isolat parasitaire obtenu le 31
décembre:  la multiplication des parasites n'est inhibée qu'a
0,3 pymol de chloroquine/litre de milieu, soit une concentration
supérieure a la limite acceptée pour la résistance in vitro 3-la
chloroquine (0,06 pmol/L). Le malade répond rapidement a un
traitement de quinine (650 mg 3 fols par jour, pendant 3 jours), et de
tétracycline (250 mg 4 fois par jour, pendant 7 jours); il se porte
toujours bien.
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. AREAS WHERE CHLOROQUINE-RESISTANT PLASMODIUM FALCIPARUM HAS BEEN REPORTED/
REGIONS OU L'ON A SIGNALE DES CAS DE PLASMODIUM FALCIPARUM RESISTANT A LA CHLOROQUINE
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