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Editorial

Estimados lectores y socios de la Sociedad Chilena de Parasitologia

Como Presidente de la Sociedad Chilena de Parasitologia (2022-2023) y con estas breves,
pero sentidas letras, deseo agradecer:
- Al Profesor Dr. Mauricio Canals Lambarri, por su entrega, iniciativa y gran labor como
Editor de la Revista Parasitologia Latinoamericana en el periodo 2015-2021.
- AlaProfesora Dra. Inés Zulantay Alfaro, por aceptar ser la nueva Editora de la Revista
Parasitologia Latinoamericana desde el afio 2022.

El Dr. Canals logr6 durante esos seis afios continuar y desarrollar la tarea iniciada por el
Profesor Dr. Amador Neghme Rodriguez y continuada por los Profesores Dr. Hernan Reyes
Morales y luego por el Dr. Héctor Alcaino Contador. Fue una tarea muy desafiante, dado que
durante los dltimos afios cumplié un doble rol, al ser Editor de la Revista y Presidente de la
SOCHIPA.

A partir del afio 2022, nuestra sociedad y su directorio ha encargado a la distinguida
Profesora Dra. Inés Zulantay Alfaro que sea la nueva Editora de la Revista Parasitologia
Latinoamericana y ella generosamente ha aceptado este nuevo desafio, convirtiéndose en la primera
mujer en desempefiar esta importante labor académica en la SOCHIPA.

Desde ya, le deseo el mejor de los éxitos en esta funcién y a la vez, manifestarle que cuente
con mi apoyo Y toda la disposicion para colaborar en su gestién como Editor Asociado, junto al resto
de la Directiva de la Sociedad.

Dr. Fernando Fredes Martinez (DVM; MSc; PhD)
Presidente SOCHIPA

Dr. Mauricio Canals Lambarri Dra. Inés Zulantay Alfaro
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111 Congreso Chileno de Parasitologia
Autores: Carlos Landaeta-Aqueveque, Lucila Moreno, Veronica Madrid

Luego de la realizacion del | Congreso Chileno de Parasitologia por la Universidad de
Antofagasta el afio 2008 y el 11 Congreso Chileno de Parasitologia mediante la via telemética durante
la pandemia el 2020, la Sociedad Chilena de Parasitologia en conjunto con la Universidad de
Concepcidn tienen el agrado de invitar a todos nuestros lectores a participar del 111 Congreso Chileno
de Parasitologia a realizarse en la Universidad de Concepcion, Campus Concepcién, entre el 1y 3 de
diciembre del presente afio.

Con base en la alteracion del clima que estamos viviendo, la cual no solo afecta la distribucion y
abundancia de los organismos de vida libre, sino también de los parasitos, quisimos establecer como
tema central del Congreso “El Parasitismo y el Cambio Climatico”. Este escenario nos plantea
grandes desafios, desde conocer los factores ambientales que favorecen la emergencia o extincion de
parésitos, hasta conocer los aspectos biolégicos y evolutivos mas intimos de los parasitos que
permitan explicar su interaccién con el ambiente.

De este modo, los objetivos que nos hemos planteado son generar espacios para la comunicacion
y discusion de nuevos conocimientos en la parasitologia, asi como de las herramientas para su
docencia, y promover el enfoque multidisciplinario en el estudio de las parasitiasis y parasitosis.

Con esto en mente, y abriendo asi el espectro a todo el estudio de la parasitologia, queremos
invitar a todos los parasitélogos y a los futuros parasitélogos que estan haciendo sus tesis en el
ambito de la parasitologia a enviar sus trabajos para ser presentados y compartidos en este congreso,
ya sean éstos los resultados preliminares o los resultados finales.

Las diferentes areas prioritarias, pero no exclusivas, que hemos definido para este congreso son la
parasitologia veterinaria, la parasitologia humana, las zoonosis parasitarias, la diversidad y evolucion
de los parasitos, la ecoepidemiologia, las parasitosis vectoriales y la interaccion entre el parasitismo y
cambio climético en si.

Durante el congreso esperamos tener mesas redondas, conferencias, exposicion de posteres y
exposiciones de trabajos de incorporacion a la Sociedad Chilena de Parasitologia. El congreso esta
destinado a académicos, estudiantes y profesionales de las areas de la salud animal, salud humana,
ecologia y biodiversidad, ciencias ambientales, evolucion y ciencias naturales en general.

El congreso también contempla actividades de camaraderia y fraternidad que nos ayudardn a
fortalecer los lazos de colaboracién dentro de nuestra sociedad.

Los detalles de inscripcidn, envio de trabajos y consultas estan en el sitio web del congreso:
http://congresoparasitologia.cl/

Promueve: Sociedad Chilena de Parasitologia.

Organizan: Universidad de Concepcidn, Facultad de Ciencias Veterinarias, Facultad de Ciencias
Naturales y Oceanograficas, Facultad de Ciencias Biologicas.

Fecha y lugar: 1, 2 y 3 de diciembre de 2022, Auditorio Prof. Jaime Baeza, Campus Concepcién,
Universidad de Concepcién.
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In memoriam

Dr. Jorge Enrique Araya Rojas (Q.E.P.D.)
(1955-2022)

El Dr. Jorge Enrique Araya Rojas, nacio en la oficina salitrera Rica Aventura, en la region de
Antofagasta, cursando sus estudios de educacion basica en ese lugar y en la Escuela de la Base Aérea
de Cerro Moreno, donde su padre era Director. Sus estudios de educacion media los realizd en el
Liceo N° 2 (hoy Liceo B-13) en la ciudad de Antofagasta, ingresando luego a la Carrera de
Tecnologia Médica, de la Universidad de Chile, Sede Antofagasta, titulandose en 1980. Alli, tuvimos
la oportunidad de conocernos hace mas de cuatro décadas y comenzar a compartir la vida
universitaria primero, luego la vida académica y la vida misma en toda su dimension.

Fue en los comienzos de ese caminar juntos, que nos integramos al Grupo de Microbiologia y
Parasitologia de la Universidad de Chile Sede Antofagasta, que luego pasaria a denominarse Unidad
de Parasitologia, en la naciente Universidad de Antofagasta para derivar con el correr de los afios y
del desarrollo académico en la actual Unidad de Parasitologia Molecular de la misma institucion.

Tempranamente, el Dr. Araya mostré una genuina vocacion por la docencia universitaria y por la
investigacion cientifica. Por ello, ya en el comienzo de su carrera se integré como ayudante en la
asignatura de “Practica Hospitalaria en Parasitologia”, que se impartia en el ultimo afio de la carrera
de Tecnologia Médica, asumiendo luego docencia tanto practica como de céatedra en las diferentes
carreras de la Facultad de Ciencias de la Salud. Sin embargo, ya en su segundo afio de permanencia
en nuestro grupo de trabajo, asumié la coordinacion cursos de Parasitologia para las carreras de
nutricion y enfermeria, para en afios posteriores asumir las coordinaciones de los cursos de
Parasitologia para la carrera de Tecnologia Médica. Es digno de ser destacado, que ya en esos
primeros afios mostro las cualidades docentes que lo acompafiarian durante toda su vida académica.

Fue sin duda el profesor absolutamente comprometido, no solo con la tarea de trasmitir el
conocimiento que poseia, sino comprometido con ensefiar de manera significativa. Mostrd
permanente interés en que los estudiantes aprendieran, demostrando infinita paciencia y tolerancia.
Fue también capaz de entender y escuchar a sus estudiantes.
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En el plano de la investigacion cientifica, el Dr. Jorge Araya se inici6, trabajando en un proyecto
gue se orientaba a estudiar la enfermedad de Chagas en el Altiplano de la regién de Antofagasta. Este
proyecto, liderado por el Profesor Hernan Sagua, a la postre también uno de sus mentores, generd
condiciones para el desarrollo inicial de todos nosotros. En aquel escenario académico, Jorge realizo
su primera estadia de especializacion en el Departamento de Microbiologia y Parasitologia, dirigido
por el Dr. Hugo Schenonne Ferndndez. Gracias a la generosidad de éste, fue posible que él accediera
a trabajar en el Laboratorio de Serologia, donde junto a la colega Lea Sandoval, pudo conocer los
secretos de la reaccion de hemaglutinacion indirecta, de manera general y particularmente orientada
al diagndstico de la enfermedad de Chagas. De regreso en Antofagasta, Jorge montd esa técnica en
nuestro laboratorio, la cuél estuvo por muchos afios disponible para estudios epidemioldgicos y para
el diagnostic seroldgico de la infeccion por Trypanosome cruzi. Simultaneamente, él explor6 otros
caminos en la ciencia y su primer trabajo cientifico, publicado en el Boletin Chileno de Parasitologia
se denomind: “Estudio epidemioldgico de la toxoplasmosis mediante prueba de intradermorreaccion
en estudiantes universitarios” (1). De esa primera etapa, también deben destacarse sus
contribuciones en el estudio de le epidemiologia de la criptosporidiosis en el norte de Chile, donde se
describi6 la prevalencia de la infeccion animal (2) y uno de los mayores brotes de criptosporidiosis
en sindrome diarreico agudo reportado en la literatura (3). Ambos trabajos también fueron publicados
en el Boletin Chileno de Parasitologia. Sin embargo, la necesidad de consolidad la formacion
académica, hizo que junto a Jorge tubiésemos la posibilidad de visitar la Escola Paulista de Medicina
(Hoy denominada Universidad Federal Paulista). Producto de esa visita, de alguna manera se definio
el destino académico de muchos de nosotros 'y por cierto el de él mismo.

La incorporacion de Jorge a la Disciplina de Parasitologia de la Escola Paulista de Medicina,
permitié su formacién en Biologia Molecular de parasitos, obteniendo su Doctorado en Ciencias,
bajo la orientacion del Dr. José Franco da Silveira Filho. El trabajo doctoral del Dr. Jorge Araya,
resulté en significativas contribuciones en biologia molecular de T.cruzi, profundizando en el
conocimiento de una molécula de superficie de formas metaciclicas de T.cruzi, la gp82, explorando
su estructura, funcion y expresion (4-6). Lo anterior, no fue menor, porque la formacién adquirida,
no solo le proporciond herramientas para realizar investigacién de excelencia, sino que abrié nuevas
avenidas de investigacion, enfrentando ademas nuevos desafios en la docencia. De este modo, Jorge
fue el fundador y pionero en la ensefianza de la Biologia Molecular en nuestra carrera de Tecnologia
Médica y en los programas de Magister y Doctorado de nuestra Facultad. En esta perspectiva, el Dr.
Jorge Araya, dedico parte importante de su tiempo y energia a la docencia en biologia molecular y a
la investigacién en aspectos moleculares de T cruzi. De igual modo, el Dr. Jorge Araya contribuy6
en describir el papel de la calcineurina en la invasion de T. cruzi (7), el papel de las fosfolipasas D
de Loxosceles laeta en el dafio dermonecrotico producido por el veneno de ese aracnido (8,9) y
aspectos bioldgicos de la infeccion por Trichomonas tenax (10), entre otras contribuciones
relevantes.

No obstante, su labor fundacional fue mucho mas alld. Junto con pertenecer al grupo de
Profesores fundadores del Programa de Magister en Ciencias Biomédicas, el cual dirigio hasta el
final de sus dias y del Programa de Doctorado en Ciencias Bioldgicas, form6 doctores que sin duda
alguna, seran los continuadores de su fecunda labor. El, fue capaz ademads, de iniciar una nueva linea
de investigacion bésica y aplicada orientada al conocimiento del veneno de la arafia de los rincones,
Loxosceles laeta y sus aplicaciones biotecnoldgicas. Esta linea de investigacion, fue altamente
productiva, tanto en la formacion de capital humano avanzado para la investigacién, como en el
namero de publicaciones y en la obtencion de proyectos. Haber obtenido dos proyectos FONDEF, los
Unicos que nuestra Facultad ha obtenido en toda su historia, no es un evento menor.

En suma, el Dr. Jorge Araya fue un profesor que cumplié cabalmente en todos los &mbitos de su
guehacer y gracias a su gestion fue posible obtener una ampliacion de nuestro laboratorio. Sin duda
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alguna, su quehacer fue el de un hombre gravitante, honesto y perseverante que inspir6 a muchos y se
gand el respeto académico de todos, tanto de sus colegas como de sus estudiantes.

Le sobreviven su esposa Nelly y sus hijos Ayllén, Jorge y Pablo. No obstante, su ejemplo y su
compromiso con la ensefianza e investigacion en Parasitologia, ademéas de sus contribuciones al
conocimiento, hardn que su recuerdo permanezca de manera indeleble en todos nosotros, en las
generaciones de estudiantes de Tecnologia Médica que contribuy6 a formar, en la de los doctores
que formd y por cierto en la de sus colegas y sus amigos que honraremos su memoria.

Dr. Jorge Gonzélez Cortés

Profesor Titular

Unidad de Parasitologia Molecular
Departamento de Tecnologia Médica
Universidad de Antofagasta-CHILE
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Summary

Chile is one of the few countries in Latin America certified as malaria free. However, globalization and increased
human displacement are risk factors for the reemergence of infection, especially in border regions of the country. The
objective of this review is to make known to health teams the principle, applications, advantages and limitations of
rapid diagnostic tests for malaria on the market in order to understand and identify the best options to improve the
systems of epidemiological surveillance of febrile diseases. Search engines: PubMed and Web of Science.

Keywords: Malaria, PDR, principle, limitations.

Resumen

Chile es uno de los pocos paises en Latinoamérica certificado como libre de malaria. Sin embargo, la
globalizacion y el aumento del desplazamiento humano, son factores de riesgo de reemergencia de la infeccion sobre
todo en regiones fronterizas del pais. El objetivo de esta revision, es dar a conocer a los equipos de salud el principio,
aplicaciones, ventajas y limitaciones de las pruebas de diagndstico rapido para la malaria en el mercado con la
finalidad de comprender e identificar las mejores opciones para perfeccionar los sistemas de vigilancia
epidemioldgica de enfermedades febriles. Buscadores: PubMed y Web of Science.

Palabras claves: Malaria, PDR, principio, limitaciones.

Introduccion

La Malaria es una antropozoonosis parasitaria
causada por esporozoos del género Plasmodium, y se
transmite por medio de la picadura de mosquitos
hembra infectadas del género Anopheles ®. El
paludismo contintia presentando inaceptables niveles de
enfermedad con resultado de muerte manteniéndose en
la sexta causa de mortalidad en los paises de bajos
ingresos, con un registro estimado de 229 millones de
casos y 409.000 muertes a nivel mundial durante el
2019 @9 El aumento de los viajes internacionales y los
movimientos poblaciones desde zonas endémicas a
zonas libres de la infeccion, contribuye en el riesgo de
emergencia O reemergencia Si no se cuenta con
herramientas eficaces de diagndstico y/o con
profesionales con la expertiz microscépica apropiada
para la identificacion de estos parasitos. Desde que la
infeccion por Plasmodium se volvié indistinguible de
otros patdgenos productores de fiebre, el diagndstico
certero y rapido es un componente crucial de un eficaz
control de los casos . Por décadas, el diagndstico por
microscopia de luz ha sido el método convencional de
laboratorio para la deteccién e identificacion de
especies de parasitos causantes de la malaria, sin
embargo, este método, el cual es completamente
dependiente de las habilidades, adecuado entrenamiento
y equipamiento del microscopista ©, tiene una alta
proporcién de falsos negativos, esto basicamente a la
falta de expertiz en zonas de baja o nula transmision,
como también a cambios en los patrones morfologicos
aceptados para las diferentes especies, posiblemente
debido a la presion ejercida por los antiparasitarios,
variaciones de la cepa, o consideraciones en la
recoleccion y almacenaje de muestras sanguineas, lo
que ha creado severos problemas en la identificacién,
que no son faciles de resolver ©®. Las pruebas de
diagnéstico  rapido  (PDR)  son  dispositivos
inmunocromatogréaficos de flujo lateral que permiten el
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permiten el diagnostico cualitativo de la malaria,
mediante la deteccion de antigenos parasitarios en la
sangre de los pacientes. A pesar de que todos ellos
detectan las diferentes especies de Plasmodium, algunos
reconocen la proteina rica en histidina 2 (HRP2) que es
expresada solo por la especie Plasmodium falciparum,
mientras que otros reconocen la sintesis de lactato
deshidrogenasa (pLDH) o aldolasa, enzimas expresadas
por todas las especies de Plasmodium que afectan al
humano “7#®),

Las PDR son féciles de usar, no requieren un
entrenamiento especializado y pueden ser utilizados por
profesionales comunitarios de la salud como
herramientas de manejo local de la malaria para la
deteccion réapida de casos dentro de un sistema de
vigilancia activa como pasiva, lo que significa una
ventaja frente a la utilizacion de la microscopia de luz,
la que a pesar de facilitar la identificacion y
cuantificacion de la presencia de mdltiples especies, es
dificil de implementar en un entorno rural ©,

Chile se encuentra dentro de los paises sin endemia
en la region de las Américas, con casos notificados de
malaria importada de viajeros 0 extranjeros que
provienen de zonas endémicas, lo que, sumado a los
permanentes cambios ambientales y la plasticidad
fisiologica del vector, podrian generar una
reemergencia de esta parasitosis, actualmente
erradicada en el pais “9. Por tal motivo, todo
profesional clinico debe conocer las herramientas para
el diagndstico rapido de la malaria, desde sus
fundamentos, aplicaciones, ventajas y limitaciones,
sobre todo, aquellos que se desempefian en la vigilancia
epidemiolégica de la enfermedad en regiones
fronterizas, con condiciones ambientales Optimas y
permanencia vectorial.

Es por ello que el objetivo de esta revision es
realizar una revision sobre las diferentes herramientas
de diagnostico rapido de la malaria y sus aplicaciones,
con la finalidad de contribuir de manera integral en la
vigilancia y manejo de la enfermedad.
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Metodologia

Se realiz6 una revision bibliogréafica sobre los
métodos de diagnostico rapido de la malaria respecto a
su fundamento, aplicacion, ventajas, limitaciones para
su uso en contexto de vigilancia epidemiolégica en
ciudades fronterizas de Chile. Se realizaron blsquedas
en las bases de datos PubMed y Web of Science, sin
restricciones de idioma, utilizando los siguientes
términos:  “Plasmodium”, “Plasmodium vivax” o
“Plasmodium falciparum” o “Plasmodium malariae” o
“Plasmodium ovale” o “Plasmodium knowlesi”, “RDT”
o “PDR”, “Malaria” o “Paludismo”, “Diagnostic”,
“Rapid”, “Prueba” o “Test”. Los articulos se
proyectaron utilizando el software EndNote X9. Se
incluyo bibliografia actualizada y articulos de los
Gltimos 10 afios.

Resultados

La revision resultd en el hallazgo de 116 articulos
relacionados al tratamiento de la Malaria abordado
desde la biologia molecular, epidemiologia vy
diagnostico. De ellos, se eliminaron 64 articulos que
abordaron el diagndstico sin considerar puntos
importantes como el principio, las limitaciones
asociadas al método utilizado y los grupos de riesgo.
Criterios claves en la construccién de esta revision. Se
seleccionaron 52 articulos de los cuales 34
corresponden a articulos originales de investigacion,
siete articulos a revisiones sistematicas, cuatro articulos
a guias de referencia nacionales y mundiales, tres
reportes de organizaciones mundiales, dos informes
ministeriales nacionales y dos capitulos de libros de
referencia.

Vigilancia epidemioldgica de la
malaria en Chile

De acuerdo al articulo 1, del Decreto N° 7, con
fecha 12 de marzo del 2019, del Ministerio de Salud, en
donde se aprueba el reglamento sobre notificacion de
enfermedades transmisibles de declaracion obligatoria y
su vigilancia, la malaria en Chile es considerada una
Enfermedad de Notificacion Obligatoria (ENO)
inmediata, es decir, frente a su sospecha clinica, se
deberd notificar de forma inmediata por la via de
comunicacién mas expedita a la Autoridad Sanitaria
Regional correspondiente, desde el lugar que fueron
detectadas V. El ordinario B51/842 del 12 de marzo
del 2012 busco reforzar la vigilancia de enfermedades
febriles en las regiones de Arica y Parinacota, Tarapaca
y Antofagasta, aludiendo al cambio climatico y el
aumento de viajes internacionales desde paises
endémicos para malaria, con la finalidad de evitar la
reintroduccion y reemergencia de la parasitosis en la

region. Sin embargo, continGa siendo uno de los
desafios regionales, el establecer un sistema de
vigilancia con diagnéstico rapido en actividades de
epidemiologia de campo, con la finalidad de pesquisar
posibles  reintroducciones en pasos fronterizos
habilitados y desplazamiento poblacional por cruces no
habilitados de la region.

1. Métodos
diagnostico

convencionales de

El método convencional para el diagnéstico de la
malaria es a través de la preparacion y examinacion
microscopica de extendidos sanguineos tefiidos
cominmente con tincion de Wright/Giemsa. La muestra
sanguinea que puede obtenerse por puncidn venosa o
capilar requiere del uso de anticoagulantes (EDTA y
heparina respectivamente) de tal manera de evitar
alteraciones en la morfologia de las células blancas y de
los parésitos. Independiente del sitio de puncion se
deben realizar extendidos tanto gruesos como delgados
para su observacion y diagndstico ©.

Descritos primeramente por Ross en 1903, se estima
que los extendidos sanguineos gruesos presentan una
sensibilidad 10 a 20 veces mayor que los extendidos
finos, con una deteccion umbral, en condiciones
ideales, de 10 a 50 parasitos/ul de sangre. Sin embargo,
su sensibilidad puede variar mucho durante su
preparacion, ya que, al ser métodos totalmente
dependientes del microscopista, la experiencia,
habilidad y tiempo dedicado a examinar el extendido
son cruciales para un correcto diagndstico. Un
laboratorio que no cuente con las condiciones ideales, la
sensibilidad estimada en el diagndstico suele es superior
a los 100 parasitos/ul de sangre, lo que es comparable
con los métodos de deteccion de antigenos
convencionales @2, Independientemente, aunque el
método suele ser econdmico, altamente especifico y
sensible, requiere de la observacion de un microscopista
experto con las competencias para identificar casos con
baja carga de parasitemia (<1000 parasitos/pl de
sangre) 13,

1.1 Gota Gruesa

El extendido sanguineo grueso se prepara a partir de
1 a 2 gotas pequefias de sangre, las que se distribuyen
en un portaobjetos con movimientos circulares desde
adentro hacia afuera y viceversa hasta generar un
circulo uniforme de 1 a 2 centimetros de diametro @9,
El objetivo de esta preparacién es concentrar los
glébulos rojos en una superficie pequefia y tefiirlos con
tincién de Wright/Giemsa. Esta gota gruesa aumenta la
sensibilidad de la técnica, en comparacion con el
extendido delgado, lo que favorece la identificacion en
muestras con bajos niveles de parasitemia y reaparicion
de parasitos circulantes durante la recidiva ©®. El limite
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tedrico de la deteccion de parasitos por medio de la gota
gruesa depende del volumen de sangre utilizado, el
didmetro del extendido, el aumento total utilizado para
la examinacién microscopica, la duracién el andlisis
microscopico en minutos o la cantidad de campos
examinados 51617,

1.2  Frotis Sanguineo

El frotis sanguineo delgado se prepara a partir de
una gota obtenida por puncién, la cual se extiende
finamente sobre la Id&mina de vidrio con la ayuda de
otro portaobjetos o cubreobjetos en un angulo de 45°
desde el centro al borde externo de la ld&mina, con un
tamafio no mayor a tres centimetros y con una clara
distincion entre la cabeza, cuerpo y cola. Debido a la
monocapa fija de eritrocitos, la identificacion
morfoldgica de los pardsitos a nivel de especie es
mucho mas facil, proporcionando una mayor
especificidad que la gota gruesa. Al ser un extendido de
monocapa, los organismos parasitos pueden observarse
facilmente, lo que facilita su recuento. De esta manera
es posible estimar rutinariamente la parasitemia,
permitiendo muchas veces monitorear la evolucion a la
terapia por medio de la lectura de extendidos
secuenciales 6:1418),

2. Test de diagnostico rapido
2.1 Generalidades

Los test de diagnostico rapido favorecieron el
panorama de las herramientas de diagndstico para la
malaria, constituyendo un enorme impacto en el control
de la enfermedad desde su emergencia en los afios
noventa 9. Estos test corresponden a dispositivos
inmunocromatograficos que ofrecen un diagndstico
cualitativo, el cual se fundamenta en la deteccion de
antigenos parasitarios presentes en la sangre de los
pacientes infectados y que, debido a su facil uso,
diagndstico preciso y bajo costo, se les consider6 como
una alternativa viable. Existen alrededor de 200 marcas
distribuidoras, y cerca de 2.7 billones de PDR han sido
vendidos en el mundo, de los cuales, 1.9 billones ha
sido distribuido por los programas nacionales de
malaria durante los periodos 2010 — 2019. %2,

2.2  Test Inmunocromatogréaficos
2.2.1 Principio

Las pruebas inmunocromatograficas de diagnostico
rapido son dispositivos de migracion de flujo lateral de
la muestra sobre una superficie de nitrocelulosa. Se
fundamentan en la captura de un antigeno parasitario
presente en la sangre periférica del infectado, utilizando
anticuerpos monoclonales preparados contra un
antigeno diana, el que se encuentra conjugado con un
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liposoma que contiene tinte de selenio o particulas de
oro en una fase movil #2329 Este tipo de pruebas
utilizan un agente de lisis de los glébulos rojos, y la
muestra fluye por capilaridad identificando los
antigenos mediante la captura de anticuerpos. Se aplica
un segundo o tercer anticuerpo monoclonal de captura
que actdia como una fase inmévil (Fig. 1).

Esta migracion del complejo antigeno-anticuerpo en
la fase movil permite que el antigeno marcado sea
capturado por la fase inmovil, lo que produce una linea
de color visible y un resultado interpretable dentro de
15 a 30 minutos ©?*%), Las proteinas especificas de
Plasmodium que son identificadas son la Proteina Rica
en Histidina 2 (HRP2), la enzima lactato
deshidrogenasa de Plasmodium (pLDH) y la aldolasa.
La migracion depende de multiples caracteristicas
fisicas de los reactivos que componen el test,
principalmente la porosidad de la membrana y los
componentes de la solucién tampén utilizada para
transportar el complejo marcado en la muestra de
sangre lisada. Las pruebas basadas en la deteccion de la
HRP2 son especificas para P. falciparum, mientras que
para la enzima LDH, puede ser inespecifica entre las
especies P. vivax, P. ovale y P. malarie y especifica al
favorecer la diferenciacion con P. falciparum. Por otro
lado, la deteccion de Aldolasa es inespecifica por lo que
permite la identificacion de todas las especies de
paludismo 52627,

La sensibilidad de las diferentes pruebas se atribuye
a problemas con el disefio del producto, lo que incluye
la dificultad para el reconocimiento de los colores
observables en las barras de la prueba, errores

atribuidos al  operador, problemas con el
almacenamiento, factores parasitarios como las
deleciones del gen HRP2, HRP3 y las bajas

parasitemias por debajo de los niveles de detectabilidad
y las altas parasitemias que producen el efecto de
prozona, detectado en el 94% de los test (929,

Anticuerpo monoclonal de cabra

I anti-ratén
o ¢ Linea de control
Buffer Muestra

Y 4 :

Anticuerpo monaoclonal Anticuerpo monoclonal Pan
especifico para P. falciparum  especifico para Plasmodium

Linea de test Almohadilla de Absorcién

DA A 7/

Linea contral Linea control

P. vivax

P. ovale

P. malariae
P. falciparum

P. falciparum

Negativo

Figura 1: Principio Inmunocromatografico de las PDR para la
Malaria.
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2.2.2 Antigenos Objetivos

HRP (Proteina Rica en Histidina): Para la pesquisa
de infecciones por P. falciparum, el uso de PDR se
fundamenta en la identificacion de la Proteina rica en
Histidina 2 @, Esta proteina producida solo por esta
especie, favorece un diagnéstico especifico y sensible,
por lo que es utilizada, como marcador, en mas del 80%
de PDR disponibles en el mercado ®%3V Es una
proteina soluble en agua y se expresa en la superficie de
la membrana de los eritrocitos infectados, junto con
otros aminoécidos como la metionina y la isoleucina
durante el estadio trofozoito del parasito, sin embargo,
debido a su larga vida media puede ser identificada a lo
largo del periodo de infeccion ®®. Debido a su
abundancia en P. falciparum, fue el primer antigeno
que se utilizo para el desarrollo de PDR especificas para
la especie, ya que produce multiples proteinas ricas en
histidina, lo que permite el desarrollo de técnicas
fundamentadas en la identificacion de antigenos por
medio de anticuerpos monoclonales, lo que
evidentemente da como resultado tecnologias rentables
para el diagnostico de la malaria.

LDH (Lactato Deshidrogenasa): Esta enzima
especifica de la via glucolitica de la malaria es
producida por todos los parasitos del género
Plasmodium que afectan al humano @339, de esta
manera tiene la capacidad de identificar todos los tipos
de malaria con pPANLDH, o de forma especifica,
PfLDH o PvLDH. No existen ensayos comerciales
disponibles para identificacion de P. ovale y P.
knowlesi.

Aldolasa: Al igual que pLDH, esta enzima
pertenece a la via glucolitica del paludismo,
identificandose en todas las especies. Presenta una
menor sensibilidad para P. falciparum en comparacion
con la HRP2 y comparado con pLDH, varios estudios
han demostrado que no entrega resultados confiables
para el diagnostico de P. vivax. Un beneficio observado
con este analito es que las mutaciones genéticas
identificadas no han demostrado un efecto sobre la
sensibilidad de las PDR @9,

BinaxNOW: Este tipo de PDR es una tarjeta
combinada de HRP2 con Aldolasa, un antigeno
panmalérico comun de los cuatro géneros de malaria
con la capacidad de infectar a los humanos. Este
inmunoensayo cromatografico de membrana emplea
anticuerpos de tipo monoclonal para detectar el
antigeno especifico de Plasmodium falciparum y el
antigeno PAN malarico. Dichos anticuerpos mas un
anticuerpo de control son inmovilizados dentro de
un soporte de membrana en forma de tres lineas
definidas y se combinan con una almohadilla de
muestra impregnada con particulas visibles conjugadas
como control, y con anticuerpos antimalaria para
formar una tira reactiva. En funcion, el BinaxNOW
tiene una linea T1 reconocible para P. falciparum, que
se encuentra vinculada a HRP2, y una linea T2 de pan-
malaria (P.vivax, P.ovale, P. malariae). En caso de que

lineas se presenten, se es incapaz de distinguir por PDR
si se trata de una infeccion de caracter miltiple entre P.
falciparum y otra especie, 0 una elevada parasitemia de
P. falciparum, ya que la aldolasa se ve expresada en
todas las especies %), Para Latinoamérica, con un
75% de casos por Plasmodium vivax, la linea de
deteccion T2, que se atribuye a la enzima aldolasa es
realmente importante, presentando un 93.5% de
sensibilidad para parasitemias mayores de 5000
pardsitos por microlitro de sangre y 81% para
parasitemias entre los 1000 y 5000 parasitos por
microlitro, y un 99.8% de especificidad ©9.

2.2.3 Aplicaciones y sus ventajas

Asegurar que los diagnésticos de esta parasitosis se
mantengan en constante funcionamiento, a través de
evaluaciones regulares en todos los entornos de
transmision, es fundamental para favorecer el manejo
exitoso de la enfermedad, su vigilancia epidemiolégica
y su eliminacion ©9. El uso de las PDR para el
diagndstico de la Malaria, ha demostrado ser especifico
y sensible, favoreciendo la identificacion de personas
en trabajos de campo en zonas libres de la enfermedad.
Las pruebas de diagndstico rapido son econémicas, no
requieren de una preparacion avanzada de muestras, ni
formacion  especializada, entregando  resultados
oportunos ©®. Esto evidentemente ha favorecido y
ampliado la posibilidad de diagndstico, transformando
el manejo de los casos de malaria de un énfasis
centrado en el diagndstico presuntivo de un paciente
sintomatico, a un enfoque de confirmacion diagnostica
por parte de los laboratorios de referencia de cada pais.
De esta manera, se ven mejoradas las estrategias de
vigilancia epidemiolégica y pesquisa oportuna de casos,
por medio de detecciones activas para identificar
infecciones en la comunidad, ya sea como intervencion
0 como medio para evaluar los cambios en las
prevalencias ©%). En el caso particular de Chile, para
evitar la reemergencia de la infeccion en las ciudades
fronterizas del norte del pais, y diagnosticar casos no
autdctonos de la zona.

2.2.4 Limitaciones

Las PDR basadas en la HRP2 son ampliamente
utilizadas en la mayoria de los paises en donde P.
falciparum es el agente mas prevalente. Al ser el
causante de la presentacion mas severa de la
enfermedad, es un factor importante a considerar, lograr
identificar su presencia dentro de la vigilancia
epidemioldgica en pasos fronterizos. Sin embargo, se
han descrito multiples factores que pueden afectar la
eficacia de las PDR de paludismo, por lo que requieren
de un seguimiento periodico “V.

Variacion genética: Una de las limitaciones mas
importantes de las PDR basadas en la identificacion de
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PfHRP2, es la posibilidad de entregar resultados falsos
negativos debidos a deleciones de los genes
codificantes para PfHRP2 y PfHRP3. El gen que
codifica para la proteina HRP2 es un gen subtelomérico
de copia Unica en el cromosoma 7 “?, y su delecién
genera falsos negativos en el diagndstico. Por otro lado,
se ha observado reaccion cruzada en pacientes con
delecién del gen para HRP2, pero con expresion activa
de HRP3 ® lo que genera un resultado positivo en el
diagnoéstico. La delecion de ambos genes da como
resultado lineas no detectables en las PDR ©Y, Si bien,
ambas mutaciones parecen ocurrir de forma
independiente una de la otra, los falsos negativos
asociados de la delecion del gen HRP2 también fueron
frecuentes en bajas parasitemias ?*V. Ciertos estudios
han sugerido la posibilidad de evolucion de parésitos
con delecién genética debido a la presion selectiva
resultante por el uso prolongado de las PDR basadas en
el HRP2. Esta presion selectiva ha conducido a la
emergencia, multiplicacion y propagacion de parasitos
con delecion del gen PfHRP2/3 (4445,

Baja densidad de parésitos: Una baja parasitemia
es considerada aquella con menos de 1000 parasitos por
microlitro de sangre, lo que disminuye la sensibilidad
de las PDR para la malaria. En un estudio realizado
para evaluar el resultado de las PDR en pacientes con
PCR positivo, se demostrd que el 71.4% de las muestras
con PDR falsamente negativa eran debido a la baja
parasitemia “®. Estos falsos negativos pueden
explicarse por el hecho de que existen niveles
inadecuados o indetectables de antigenos HRP2 en las
muestras con baja densidad de parésitos. Si bien, al
realizar una comparacion con el diagndstico por
microscopia de luz en las mujeres embarazadas, por
ejemplo, quienes presentan mayor carga de pardsitos
detectables en placenta que en sangre periférica, lo que
resulta en una diferencia de cerca del 40% de ventaja
frente al diagnostico convencional por microscopia, no
son lo suficientemente sensibles para considerarlos
como un diagnostico de referencia. Este es un grupo
importante de identificar porque las infecciones de baja
parasitemia pueden parecer asintomaticos para la
madre, pero se han asociado con bajo peso al nacer en
bebés “7. Por otro lado, se han observado PDR HRP2
falsamente negativas debido al efecto de prozona
causado por alta densidad de parasitos en sangre. Los
estudios de dilucion realizados para evaluar el efecto
han demostrado que el efecto prozona se presenta en el
94% de las PDR para malaria ?83149),

Mal indicador de curaci6én: Las PDR
fundamentadas en la identificacion de la HRP2 presentan
una utilidad limitadacomo pruebade curacién debidoala
persistente  positividad semanas después de un
tratamiento efectivo y término de los sintomas clinicos.
Algunos estudios han evaluado la persistencia de falsos
negativosalos 14y 21 dias posteriores a los tratamientos,
identificando un 98.2% y 94.6%, respectivamente, de
permanencia de positividad “%59, Otros estudios han
propuesto que el aclaramiento efectivo de la proteina se
observa entre los 28 a 35 dias Y.
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Discusion

Existen mdltiples estrategias que se utilizan para
lograr el control de la malaria. Estos son métodos de
diagnostico precisos y rapidos si medimos su impacto
en la intervencion y la eficacia. A pesar de que la
microscopia sigue siendo el método méas apropiado para
detectar e identificar los parasitos de la malaria, las
pruebas de diagnostico rapido favorecen la
identificacion de antigenos del paludismo en un periodo
limitado de tiempo y es especialmente Gtil en entornos
de escasos recursos, ademas requiere de poca
experiencia y no es necesaria una infraestructura
sofisticada para el empleo de las pruebas ©V,
Implementar un sistema de vigilancia basada en pruebas
de diagnéstico rapido en una region fronteriza en el
norte de Chile, efectivamente significa conocer el
fundamento teorico del funcionamiento de las pruebas,
ademas de sus ventajas y limitacion. Las deleciones de
genes objetivos y los efectos producidos por las bajas y
altas densidades parasitarias deben ser considerados
factores importantes para la mejora en la estrategia de
busqueda, y es fundamental para el personal de salud a
cargo, conocer las formas de mejora del sistema
epidemioldgico de vigilancia y las herramientas
disponibles en el mercado para su seleccion ©2. En este
articulo se pudo identificar una serie de factores que
afectan la agudeza en la deteccién de casos por parte de
las PDR. Aquellos factores especificos del parasito,
como la delecién de los genes HRP2, HRP3, las bajas
densidades parasitarias, y el efecto prozona producido
por la elevada carga parasitaria. Ademas, se identifican
los factores especificos de las PDR como la calidad del
ensayo, la estabilidad térmica de la prueba, la caducidad
y la variacién entre los lotes, como también factores
asociacion a la variacion regional de las diferentes
especies de pardsitos y sus mutaciones 359, De
acuerdo a lo sefialado, se recomienda la capacitacion
continua respecto a la disponibilidad de herramientas de
diagndstico para la malaria, desde el entendimiento de
su biologia y epidemiologia, con el objetivo de formar
capital humano avanzado en pesquisa, herramientas de
diagndstico, criterio epidemioldgico y parasitolégico.

Conclusiones

El uso de las PDR ha facilitado la posibilidad y la
capacidad de diagnosticar la malaria, especialmente en
regiones de bajos ingresos. De esta forma se ha
permitido pesquisar casos y mejorar los sistemas de
vigilancia epidemioldgica instaurado en regiones con
alto endemismo, como también en regiones libres de la
enfermedad. A pesar de ello, existen limitaciones que es
fundamental reconocer para mejorar las herramientas de
diagnostico y los flujos de accién frente a un caso no
autoctono en nuestra region. Entre ellos se incluye la
sensibilidad variable, la variacion regional secundaria a
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las deleciones de los genes y deteccién disminuida
debido a especies no P. falciparum. La HRP2 sigue
siendo la prueba estdndar recomendada por la
Organizacion Mundial de la Salud, sin embargo, en
regiones como Latinoamérica, es claro que debe
considerarse  aquellas pruebas combinadas con
antigenos pan-malaria, como la aldolasa, con Ila
finalidad de identificar especies no P. falciparum
prevalentes en la region de las américas. Como
contribucion al desafio de mantener al pais libre de esta
infeccion parasitaria, se considera que esta revision
entregard material actualizado y claro al personal
sanitario dedicado a la vigilancia epidemioldgica de las
enfermedades febriles, con la finalidad de mejorar el

conocimiento de herramientas de diagndstico
disponibles en el pais.
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Abstract

Chile is one of the few countries in Latin America without autochthonous cases of arboviruses at the continental
level. However, the presence of the Aedes aegypti vector in border cities and the increase in human movement from
Dengue-endemic areas constitute the risk of infection emergence. The objective of this practical note is to present the
Egg Tape technique, which will strengthen the study of the behavior, dispersion and infestation of the vector, in
order to establish the discovery and diagnosis of eggs in order to more efficiently execute the integrated vector

management.

Key words: Eggs, Mosquitoes, diagnosis, arboviruses, Arica.

Resumen

Chile es uno de los pocos paises de Latinoamérica sin casos autoctonos a nivel continental de arbovirosis. Sin
embargo, la presencia del vector Aedes aegypti en las ciudades fronterizas y el aumento del desplazamiento humano
desde zonas endémicas a Dengue constituyen el riesgo de emergencia de la infeccion. El objetivo de esta nota
practica es dar a conocer la técnica de Egg Tape, que permitira fortalecer el estudio del comportamiento, dispersion e
infestacion del vector, a fin de establecer el hallazgo y diagndstico de huevos con la finalidad de ejecutar de manera

maés eficiente el manejo integrado de vectores.

Palabras Clave: Huevos, Mosquitos, diagndstico, arbovirosis, Arica.

Introduccion

Los artropodos del género Aedes (Meigen, 1818),
son culicidos hemat6fagos con la capacidad de transmitir
el virus del dengue, de la fiebre amarilla, del Zika y del
Chikungunya, de forma exclusiva, a los humanos ©.
Aedes aegypti (Linnaeus, 1762), es una especie
altamente antropofilica, adaptada a las condiciones
ambientales en contextos urbanos, particularmente en
viviendas humanas @. En abril del afio 2016, después de
una ausencia de casi sesenta afios, fue nuevamente
detectado en la ciudad de Arica, con hallazgos repetidos
en afios posteriores (2018 — 2019), expresando asi, la
reintroduccidn al norte de Chile continental, o la ciclica
reinfestacion desde paises fronterizos, debido a
condiciones ambientes, transito y trafico desde zonas
endémicas en Sudamérica @,

En la region de Arica y Parinacota, para las acciones
de vigilancia entomol6gica el responsable de la
ejecucion de estas actividades es la Secretaria Regional
Ministerial de Salud a través de la Unidad de Zoonosis y
Control de Vectores del Departamento de Accion

Sanitaria con el apoyo directo Especialidades
Entomologia del Laboratorio de Salud Pablica,
Ambiental y Laboral de la misma reparticion

gubernamental. La region hoy cuenta con mas de 100
puntos estratégicos de muestreo, los que se implementan
considerando criterios tales como hallazgos anteriores, la
dispersion del mosquito, potenciales puntos de ingreso
desde zonas endémicas como, por ejemplo, puertas de
entrada terrestres, aéreas, maritimas a la region, ademas
de blsquedas activas en lugares de multiplicacion como
cementerios, domicilios, estanques naturales o
artificiales en zonas urbanas y periurbanas y las
denuncias ciudadanas considerada la vigilancia pasiva
del vector ¢,

Los protocolos que se han estandarizado para la
vigilanciadelas enfermedades virales transmitidas por A.
aegypti, consideran  factores de riesgo de la
transmision, y se centran en el muestreo y captura de

estados inmaduros, la que se adecua para la obtencion
de adultos, larvas y pupas ©. Esto a su vez, se
complementa con el uso de ovitrampas, sistema sensible
para lugares de nivel infestacion bajo, con el objetivo de
lograr identificar la presencia del vector de forma
temprana. Sin embargo, un desafio constante es la
implementacion de nuevas herramientas que permitan
realizar un correcto y oportuno diagnéstico de la
presencia de la especie, cuando los niveles de
infestacion son mas bajos de lo acostumbrado, o cuando
la interaccion con otras especies, en un mismo nicho,
puedan reducir o enmascarar la posibilidad de desarrollo
juveniles hasta estadios adultos.

Material examinado

CHILE, Regidnde Aricay Parinacota, ciudadde Arica.
La Provincia de Arica, Chile (18°27'S/70°16'W), su polo
poblacional principal es la ciudad de Arica que se
encuentra en el extremo norte de Chile, a 2.000 km de la
ciudad de Santiago y justo al sur de la frontera con Perd.

ECG TAPE

Técnica de recoleccion para la identificacion de
huevos de Aedes aegypti en terreno. En el afio 2018,
desde un domicilio ubicado en las coordenadas
X:363813; Y: 7957708 se obtuvo un tambor plastico de
200 litros cortado a la mitad, oscurecido por la presencia
de moho, utilizado para la crianza de larvas de mosquito
para la alimentacion de peces tropicales destinados a la
venta como mascotas (Fig.1).Eldomicilio desde donde
se ubicay obtiene el recipiente estaba ubicado enun sector
habitacional que contaba con el antecedentede hallazgo
de foco de Aedes aegypti y se encontraba cercano al
inmueble donde se identifico, producto del reforzamiento
de la vigilancia entomoldgica, la presencia del vector @,
En el contenido liquido del recipiente se identificd solo
larvas de la especie Culex quinquefasciatus en diferentes
estadios del ciclo biolégico. Una vez vaciado y seco, se
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procedié a enumerar el recipiente por secciones y se
aplico una cinta adhesiva transparente en posicion
vertical hacia el fondo del recipiente en cada una de las
secciones previamente definidas, ademés se aplico la
cinta adhesiva transparente en forma horizontal en
trozos de 4,8 cm. de ancho por 27 cm. de largo sobre la
linea de humedad hasta completar todo su contorno,
finalmente las cintas fueron adosadas a una hoja de
oficio blanca para su lectura. El hallazgo y posterior
identificacion  taxonémica se realizd mediante
observacién microscopica (Microscopio estereoscopico
Nikon SMZz 745T) (Fig. 2). La identificacion fue
confirmada por el laboratorio de Entomologia del
subdepartamento de biologia molecular del Instituto de
Salud Publica (ISP) de Chile. Se obtuvo un total de 13
huevos de la especie A. aegypti (Fig. 3). Las imagenes
fueron obtenidas mediante el uso de la camara Nikon
Digital Sight 1000.

-

Figura 1: Tambor plastico de 200 litros cortado a la mitad
oscurecido por la presencia de moho, destinado a la crianza de
larvas de mosquito para la alimentacion de peces tropicales.

b

Figura 2: Lectura con hallazgo y posterior identificacion
taxonémica mediante observacién microscépica (Microscopio
estereoscopico Nikon SMZ 745T)
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Figura 3: Huevos de Aedes aegypti encontrados por observacion
microscépica en recipiente por técnica de Egg Tape.

Discusion y conclusiones

La mayoria de los programas de vigilancia y de
control de Aedes aegypti no se centran en la etapa de
huevo como objetivo de control, sino que mas bien,
estan dirigidas principalmente hacia las hembras de los
mosquitos adultos y sus fases acuéticas. El huevo, de
todas las etapas de vida del vector, es la mas numerosa
®, La resistencia de los embriones de Ae. aegypti, a la
desecacion por accion de la cuticula serosa a través del
fenébmeno denominado diapausa, es uno de los
principales obstaculos para los programas de control,
puesto que no estan consideradas las medidas ovicidas.
La eliminacion exitosa de los adultos y de larvas en una
localidad, no imposibilita la reinfestacion a través de los
huevos que se encuentren en estado latente . Los
huevos son formas de resistencia que pueden sobrevivir
durante muchos meses en clima adverso hasta que las
condiciones ambientales favorezcan su eclosion, ademéas
una de las caracteristicas de Aedes aegypti es el
comportamiento de ovipostura denominado “skip-
oviposition”, el cual se caracteriza por distribuir sus
huevos en méas de un recipiente, elevando el nimero de
potenciales criaderos que, como es sabido, puede ser
cualquier recipiente que es capaz de contener agua ¢

La identificacion de ejemplares durante el afio 2018,
que se inicio producto de la entrega de un ejemplar en
calidad de denuncia, identificé un total de 10 inmuebles
con captura de adultos (machos y hembras) y hallazgo
de larvas, pupas e identificacion de huevos en el
laboratorio. Para efectos de la vigilancia se considera
como positivo o negativo un inmueble con la presencia o
ausencia de adultos (machos y hembras), larvas y pupas
de la especie dejando fuera la deteccién de huevos, no
obstante la “skip-oviposition”, mas la diapausa y la
certeza de que una ovipostura es producto de la
hematofagia de la hembra, se debe promover un
reenfoque en la tipificacion del resultado de la vigilancia
entomoldgica cambiando los conceptos de “presencia o
ausencia” por “Actividad del Vector”, incorporando
como herramienta de vigilancia, la técnica de Egg Tape,
de manera tal que favorezca el resultado real de la
busqueda y conocer la magnitud y la expansion de la
infestacion del vector en las zonas vigiladas.
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Los autores concluyen la necesidad de incorporar

esta herramienta a la vigilancia entomoldgica, con la
finalidad de fortalecer el estudio del comportamiento,
dispersion e infestacion del vector, a fin de establecer el
diagnostico y ejecutar de manera mas eficiente el
manejo integrado de vectores.
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Abstract

Trypanosoma cruzi is a parasite frequently transmitted through vectors, nevertheless, oral transmission has been
gaining relevance in the last decades. This study presents the case of a patient that spontaneously went to the
Microbiology and Parasitology Laboratory of the Faculty of Medicine of the UNAM due to a clinic picture including
stomach flu. Among his relevant history, attention was drawn to the fact that the patient consumes deer, opossum,
and armadillo meat constantly. Regarding his pathological history, the most important fact is the presence of
unspecified cardiomyopathy, on suspicion of possible chagasic heart disease. Thus, the patient responded to the
question if he knows about the triatomines, but he answered that he does not. Thereafter, consent was requested to
make a xenodiagnosis to which he tested positive.

Resumen

Trypanosoma cruzi es un pardsito transmitido frecuentemente por via vectorial, aunque recientemente la
transmision por via oral ha cobrado importancia. Se presenta reporte de caso de paciente que acude en forma
espontanea al Laboratorio de Microbiologia y Parasitologia de la Facultad de Medicina de la UNAM por presentar
cuadro de gastroenteritis, entre sus antecedentes de importancia, destaca consumo frecuente de carne derivada de
venado, tlacuache y armadillo mientras que en sus antecedentes personales patoldgicos, resalta la presencia de
cardiomiopatia no especifica, ante la sospecha de tratarse de una cardiopatia chagéasica se interroga acerca del
conocimiento de los triatominos, siendo este negado, por lo que se solicita consentimiento para realizar

xenodiagnostico resultando positivo.

Introduccion

La tripanosomiasis es una enfermedad producida
por el protozoo flagelado Trypanosoma cruzi, agente
causal de la enfermedad de Chagas. La infeccion se
transmite principalmente por triatominos de la familia
Reduviidae, orden Hemiptera, subfamilia Triatominae.
Existen diferentes medios de transmision del paréasito
tales como la presencia de las formas infecciosas en las
heces de triatominos hemat6fagos, transfusion
sanguinea, placentaria, a través del canal del parto en el
momento del nacimiento, entre otros. Sin embargo,
recientemente se han registrado brotes masivos por
transmision oral en los paises endémicos, ocasionados
por la ingestién de heces o vectores infectados que
suceden de manera circunstancial por la ingestion de
bebidas y alimentos, incluyendo el consumo de carne
de animales mal cocida de reservorios naturales de T.
cruzi como lo son el armadillo (Dacypus
novencintucus), roedores (Rattus  novertirgicus,
Neotoma sp., Peromiscus sp.), marsupiales (Didelphis
0 zariguellas), hurones, murciélagos, perros, primates
silvestres y gatos. 1:2345)

Las infecciones por T. cruzi por via oral han ido
cobrando mayor importancia en las Gltimas décadas,
ocupando el décimo lugar de los 24 que existen en el
ranking de paréasitos de transmision alimentaria mas
importantes segin la Food and Agriculture
Organization (FAO). La mayoria de los casos se han
notificado en paises endémicos tales como Argentina,
Belice, Bolivia, Brasil, Chile, Colombia, Venezuela,
entre otros.

Aunque en un inicio se consideraba una
enfermedad parasitaria endémica de Latinoamérica,
sabemos que, hoy en dia, debido a diversos factores T.
cruzi se ha presentado en paises no endémicos. ¥

El vector se infecta al ingerir sangre contaminada y

libera tripomastigotes por deposicion de las heces
cercanas cercanas a los sitios de picadura del triatomino
dandole la capacidad de infectar al ser humano, en
donde adopta las etapas de tripomastigotes de la
corriente sanguinea 0 promastigote y amastigotes
replicativos intracelulares mientras que en los vectores
se encuentra en las etapas de los epimastigotes
replicativos 'y los tripomastigotes metaciclicos
infecciosos.

La importancia del ciclo biolégico en la transmisién
oral recae en la etapa de tripomastigote metaciclico ya
que el triatomino puede contaminar los alimentos por
medio de sus heces recorriendo el tracto
gastrointestinal ~ caracterizandose por su  mayor
eficiencia en la penetracion a nivel de la mucosa
géstrica, asi como la presencia de indculos mayores en
comparacion a los distintos medios de transmision. El
periodo de latencia tras la ingestion del alimento
contaminado es de 3-30 dias, posterior a este, la
presentacién clinica se caracteriza por fiebre alta y
prolongada, a la cual se puede asociar sintomatologia
inespecifica 'y sintomatologia especifica como
miocarditis aguda, pericarditis aguda, insuficiencia
cardiaca aguda, taponamiento cardiaco, derrame
pleural, epigastralgia, ictericia, hematemesis,
hematoquecia 0 melena y en algunos casos
meningoencefalitis. El cuadro es de alta mortalidad a
diferencia de la via vectorial, presentando peor
prondstico mientras menor sea la edad del paciente. ¢

Por otro lado, se estima que los pacientes con
infeccion cronica pasan entre 10-30 afios en forma
indeterminada y la mayoria no presentara sintomas, sin
embargo, se pueden llegar a presentar manifestaciones
clinicas  como miocardiopatia, cardiomegalia,
insuficiencia cardiaca, disnea, algias precordiales,
alteraciones electrocardiogréaficas, ecocardiograficas,
edema de miembros inferiores y visceromegalias. ©
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Objetivo

Documentar el primer caso de Tripanosomiasis oral en
México.

Material y método

Caso: se trata de un vardn de 37 afios de edad,
originario de  Quechultenango  residente  de
Tepecoacuilco, Guerrero, es auxiliar de aserradero
desde hace 20 afios aunque lleva trabajando como
ayudante de albafiil tres dias durante su estancia en la
Ciudad de México, en donde acude en forma
espontdnea al  Laboratorio de  Parasitologia
perteneciente al Departamento de Microbiologia y
Parasitologia de la Facultad de Medicina de la
Universidad Nacional Auténoma de México por
presentar cuadro de afeccion intestinal de 8 hrs de
evolucion posterior a la ingesta de alimentos y bebidas
en la via publica. El paciente menciona la presencia de
nauseas y vomitos de contenido gastrico en tres
ocasiones acompafiados de tres evacuaciones liquidas
abundantes, sin pujo ni tenesmo, color y olor sui
generis, sin moco ni sangre. Refiere también dolor
abdominal tipo cOlico generalizado. Se hace el
diagndstico de gastroenteritis probablemente infecciosa
y se le otorga tratamiento médico.

Dentro de los antecedentes personales, el paciente
niega enfermedades cronico-degenerativas,
antecedentes transfusionales negativos, aunque llama la
atencion de forma especial el hecho de que el paciente
refiere una dieta con consumo frecuente de carne
derivada de la caza de venado, tlacuache y armadillo.
Entre los antecedentes personales patoldgicos, se
menciona la ingesta irregular de é&cido acetilsalicilico
indicado por médico debido a que desde hace un afio
presenta dolor toracico tipo opresivo, que
ocasionalmente se irradia a cuello y hombro izquierdo;
el cual coexiste en ocasiones con diaforesis y disnea de
medianos esfuerzos que cede con reposo. Ademas,
desde hace tres afios refiere automedicarse con
antidcidos ante la presencia de dolor urente en
epigastrio secundario a ingesta de irritantes y comidas
copiosas. Con base en los hallazgos, se sospecha de una
probable cardiomiopatia chagésica por lo que se
procede a realizar el interrogatorio dirigido en donde se
hace la presentacion del triatomino con la finalidad de
determinar si ha tenido algln contacto con este vector,
a lo que el paciente niega conocerlo. Seguido, ante la
sospecha, se solicita consentimiento para realizar
extraccion de 1 ml de sangre venosa que se inocula
intraperitoneal y proporcionalmente a cinco ratones
CD-1 hembras de 15 grs. de peso. Se realiza
xenodiagnostico utilizando tres triatomas, una en
estadio adulto y dos ninfales del cuarto estadio. Cabe
destacar que anteriormente le fueron solicitados
estudios de laboratorio, gabinete e imagenologia tales
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como placa de térax y estudio electrocardiografico, sin
embargo, nunca se los realiz6. Por este motivo se
exhort6 al paciente a realizarlos y presentarse con cita
abierta para cuando los tuviese.

Resultados

Una ninfa y el adulto resultaron positivos a los 9 y
12 dias respectivamente, presentando tripomastigotes
metaciclicos de T. cruzi. Los ratones fueron revisados
cada siete dias posterior a su inoculacion durante 90
dias, mediante la obtencién de una pequefia gota de
sangre, extraida del extremo distal de su cola, siempre
resultando negativos.
Desafortunadamente el paciente no regresé a control
médico y a pesar de que se le buscé mediante el
responsable de la obra fue imposible localizarlo,
argumentando que eran trabajadores eventuales.

Discusién y conclusion

Este trabajo cobra relevancia ya que de acuerdo con
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la
enfermedad de Chagas representa una de las grandes
cargas en salud publica con alrededor de 6 millones de
personas infectadas, mientras que en México se estima
que 1.1 millones de personas estan infectadas, con una
tasa de incidencia de 0.61 a 0.70 por 100 000
habitantes. ©

Se sabe que en los Gltimos afios, a consecuencia de
las alteraciones en los ciclos enzodticos, la creacion de
nuevos asentamientos periurbanos en reservorios
silvestres, la migracion de diversos grupos étnicos, las
condiciones precarias en las que suelen vivir en
conjunto con los malos habitos higiénicos han
favorecido la invasion y domiciliacion de triatominos
lo que se ha reflejado en un aumento en los casos de
tripanosomiasis por via oral y en la urbanizacion de la
enfermedad de Chagas tanto en paises de endemicidad
como en paises no endémicos. Sin embargo, a pesar de
ser una enfermedad endémica en Meéxico, hasta el
momento no se habian reportado casos de Chagas oral.
(10,11)

Se determind que la forma de contagio fue por
transmision via oral, ocasionada por la ingesta de carne
contaminada con tripomastigotes, apoyandonos en los
hallazgos obtenidos a partir del interrogatorio, ya que el
paciente desconocia a las triatomas ademas de que no
presenta antecedentes transfusionales y en los factores
de riesgo a los que esta expuesto tales como ser
originario de un pais endémico, las caracteristicas de
vivienda de la zona en que habita, el oficio del
paciente, asi como los aspectos culturales de la region,
ya que es frecuente el consumo de carne de reservorios
deT.cruzi,eneste caso, el armadillo y tlacuache, aunque
en los casos de Enfermedad de Chagas transmitida por
via oral, también es importante interrogar acerca del
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consumo de alimentos procesados con métodos
tradicionales, no cocinados y aquellos expuestos a las
heces de los vectores o a los fluidos de los reservorios
de los mamiferos ya que también son factores de
riesgo. Ademas de la importancia de indagar sobre la
aparicion de enfermedades febriles en personas con las
que el paciente ha compartido alimentos a fin de
establecer el medio de transmision involucrado. 459
Aunque se dispone de diversos estudios moleculares e
inmunoldgicos para la deteccion de la tripanosomiasis
oral, el diagndstico no es sencillo, esto se debe al poco
conocimiento de los signos y sintomas, la dificultad al
momento de hacer un diagndstico diferencial asi como
la presencia de brotes dificiles de predecir puesto que
pueden ser esporadicos como los reportados en
Argentina y Ecuador por consumo de carne poco
cocida o presentarse en casos colectivos como los que
se presentan en Brasil, Colombia y Venezuela. Estas
caracteristicas coadyuvan a que el diagnostico pueda
verse sesgado, ya que esta se investiga solamente
cuando se ha descartado la transmisién por los
mecanismos tradicionales siendo importante recalcar
que la transmisién por via oral tiene una presentacion
clinica muy distinta a la via vectorial pues presenta un
inicio abrupto y manifestaciones clinicas variables por
lo que es dificil estimar la magnitud del problema. &9

La OMS junto con los paises endémicos de Chagas
han implementado medidas drésticas para el control de
esta enfermedad, que van encaminadas a disminuir los
factores que predisponen la presencia de triatominos y
por lo tanto a un aumento en los casos de la
enfermedad, debido al alto impacto que causa en las
poblaciones, especialmente las mas vulnerables, por
ello el componente educativo es fundamental haciendo
énfasis en las mejoras de su vivienda, los reservorios
naturales y los vectores transmisores a fin de disminuir
en lo posible este riesgo. ® Asimismo, en el &mbito de
la educacion del personal de la salud deben promoverse
0 realizar acciones tendientes a incrementar el
conocimiento de la existencia de la enfermedad de
Chagas asi como de sus diversos mecanismos de
transmision y exhortar a el cribado de esta enfermedad
en todos los pacientes con fiebre persistente de origen
desconocido miocarditis o pericarditis en paises
endémicos.*?  En conclusion, por todo lo antes
comentado, existe la posibilidad de que el presente
reporte clinico sea el primer caso reportado de
tripanosomiasis oral en México, ante el hecho de que
quizéas haya la existencia de otros casos, los cuales
pasan desapercibidos debido al desconocimiento de la
existencia de la enfermedad de Chagas por el personal
de salud, o a la presentacion de casos de forma aislada
y abrupta que no acuden para atencion médica.
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Resumen

Lophomonas sp es un protozoario unicelular mdvil, multiflagelado, anaerobio. Ha sido aislado en diferentes
muestras bioldgicas obtenidas desde pacientes adultos y pediatricos. Su papel patdgeno que juega es materia de
controversia. Presentamos dos casos clinicos donde logramos la visualizacién de los ejemplares en muestras de
lavado bronquialveolar observadas mediante microscopia optica a fresco, ambos pacientes con cuadros clinicos
distintos, encontrando a Lophomonas como agente patdgeno principal o coinfectante, en la patologia respiratoria.
Como recomendacion, pensar en este protozoario como agente infeccioso y realizar el examen microscopico directo

en fresco, para que no pase desapercibida su presencia en muestras respiratorias.

Introduccion

Lophomonas sp es un protozoario que ha sido
aislado en diferentes muestras biol6gicas obtenidas
desde pacientes, adultos y pediatricos, cursando con
patologias respiratorias agudas graves Yy cronicas
debilitantes o que afectan a los mecanismos defensivos
de la mucosa, aunque todavia el papel patégeno que
juega es materia de controversia.»?® Sin embargo, en
los dltimos afios se ha encontrado un ndmero
ascendente de casos. Existen reportes de Lophomonas
sp en varios paises y continentes, siendo Peru en
Latinoamérica el que cuenta con la mayor cantidad de
comunicaciones de casos clinicos.*5® En Chile, solo
existe informacion acerca de dos pacientes atendidos en
un hospital de la Quinta Region y de un paciente
pediatrico atendido en la ciudad de Puerto Montt.”®

Desde el punto de vista de su caracterizacion,
Lophomonas sp corresponde a un organismo
protozoario unicelular movil, multiflagelado,
anaerobio. En la literatura se describe su morfologia
particular que permite diferenciarlo al examen
microscopico directo en fresco. Se identifica por su
forma ovoide o piriforme, con mdaltiples flagelos
irregulares en un polo, méviles. Su reproduccion es por
fision binaria. Actualmente existen dos especies
identificadas: Lophomonas striata y Lophomonas
blattarum. Se cree que parte de su ciclo vital se llevaria
a cabo en el tubo digestivo de insectos artrépodos como
las cucarachas y termitas, donde Lophomonas sp.
actuaria como comensal, aunque también se ha
encontrado en algunas especies de aves.»® Una teoria
postula que la forma infectante para el humano serian
los quistes, los que serian inhalados y de esta manera
ingresando al tracto respiratorio, lo que es concordante
con la mayoria de aislados respiratorios en los casos
reportados. En las vias respiratorias serian liberados los
trofozoitos, donde tendrian la capacidad de
multiplicarse si es que encuentran las condiciones
apropiadas.*®

Nosotros comunicamos dos casos de pacientes
adultos, gravemente enfermos, atendidos en la Unidad
de Paciente Critico (UPC) y Consultorio de
Especialidades del Hospital Regional de Antofagasta,
centro de referencia clinica para la Segunda Region de
Chile. Lophomonas sp. fue encontrada en muestras de
lavado bronquioalveolar, mediante observacién directa
al fresco. Creemos que es importante este reporte, pues

es la tercera notificacion de casos en nuestro pais y
puede ayudar a conocer la real incidencia de
Lophomonas sp. Asi mismo, puede contribuir a
esclarecer su rol en infecciones respiratorias.

Caso Clinico 1

Mujer de 72 afios, residente en Antofagasta, no
fumadora, hipertensa en tratamiento, con una
hospitalizacion anterior por Influenza AH1INL1 el afio
2009 y antecedentes quirdrgicos de una colecistectomia
antigua y de una bilobectomia de los I6bulos superior
derecho y medio por un cancer pulmonar No de Células
Pequefias T2NOMO, en el afio 2003. Previamente en
buenas condiciones, presenta desde mediados de 2018
un cuadro clinico caracterizado por anorexia, baja de
peso progresiva y tos con expectoracién hemoptoica.
Después de varios meses, consulta medico, quien
solicita TAC de térax contrastado, el cual se realiza en
diciembre de 2018, informandose una masa cavitada
perihiliar izquierda con aspecto de neoplasia pulmonar.
Es sometida a una videobroncoscopia diagndstica,
tomandose muestras de lavado broncoalveolar para
andlisis microbioldgicos y una biopsia de la masa, para
estudio de anatomia patolégica. Se informa en la
biopsia endoscopica de la masa un carcinoma escamoso
moderadamente  diferenciado. En el  analisis
microscopico al fresco de la muestra de lavado
bronquioalveolar se observa la presencia de organismos
unicelulares moviles, con multiples flagelos dispuestos
en un extremo, con caracteristicas morfologicas de
Lophomonas sp. (Fig. 1) Actualmente la paciente se
mantiene con controles ambulatorios en el Servicio de
Oncologia.

{.:‘; “1) ¥ 3 .' 1 .
Figura 1: Circulo rojo punteado indica trofozoito de Lophomonas
sp. en Lavado Broncoalveolar. Aumento total 400X
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Caso Clinico 2

Paciente vardn, de 50 afios de edad, con historial de
abuso de alcohol y drogas tipo pasta base de cocaina,
sin domicilio conocido, en situacion de calle. En enero
de 2019 es agredido por terceros en via publica,
sufriendo una herida penetrante de térax propinada con
arma blanca. Es intervenido quirGrgicamente de
urgencia, realizdndose toracotomia exploradora, en la
cual se encuentra un taponamiento pericardico, el que
se resuelve y se repara lesion puntiforme subyacente en
ventriculo derecho, adem&s se drena un hemotdrax
masivo derecho secundario a laceraciones pulmonares.
En el postoperatorio inmediato ingresa a la Unidad de
Cuidados Intensivos, donde permanece conectado a
ventilacién mecéanica invasiva y requiriendo el apoyo
inicial de drogas vasoactivas inotropicas.

Cursa con neumotdrax derecho persistente, por lo
que es llevado nuevamente a pabellon quirdrgico para
toracotomia, en la cual se corrige una fistula
broncopleural ipsilateral que estd en relacion a la
presencia de nuevas lesiones pulmonares causadas por
fracturas costales. Se realiza videobroncoscopia con
lavado bronquioalveolar y toma de muestras para
estudios microbioldgicos.

En la observacion al fresco de las muestras
obtenidas, se describe la presencia organismos
unicelulares y con multiples flagelos dispuestos en un
extremo, con caracteristicas morfologicas  de
Lophomonas sp. (Fig. 2) El paciente recibe tratamiento
antibidtico parenteral asociado empirico, con una
cefalosporina de tercera generacion y metronidazol, por
14 dias. Posteriormente, se aisla en un cultivo de
aspirado traqueal la bacteria Pseudomonas aeruginosa,
por lo que se ajusta el esquema antibiético a un
aminoglicésido méas una cefalosporina
antipseudomonas, guiado por la sensibilidad en el
antibiograma. Después de tres semanas de
permanencia en cuidados criticos, el paciente se logra
desconectar del ventilador mecanico y extubar. Una
semana mas tarde, es dado de alta del hospital en
buenas condiciones. El paciente no continGa con sus
controles ambulatorios.
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Figura 2: Circulo rojo punteado indica trofozoito de Lophomonas

sp. en Lavado Broncoalveolar. Aumento total 1000X. Video
disponible en https://youtu.be/AAGEMGXmWcQ
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Existe en la actualidad un ndmero creciente de
reportes de Lophomonas sp. aisladas en muestras del
tracto respiratorio de adultos y nifios, que cursan con
enfermedad. Sin embargo, varios factores dificultan en
la préactica clinica el diagndstico de la enfermedad y por
lo tanto, su notificacién, como, por ejemplo, que las
técnicas habituales de tincion como el Gram no sean
apropiadas para su identificacion y que cuando se
visualiza Lophomonas sp. no se incluye en los informes
por no ser considerado convencionalmente como
patégeno. Es asi que no podemos conocer la real
frecuencia de la enfermedad y de su importancia como
patégeno. Sospechamos que puede haber una
subestimacion de su diagndstico y de su rol, ya sea
como patogeno principal o coinfectante, en la patologia
respiratoria.

En el caso de los dos pacientes reportados en
nuestro centro hospitalario, ambos presentaban
condiciones predisponentes a infecciones respiratorias.
En uno de ellos, ademéds, se aisl6 otro agente
infeccioso. Teniendo en cuenta los antecedentes
clinicos de nuestros pacientes, al parecer Lophomonas
sp. podria colonizar la via aérea en presencia de
mecanismos de defensa inmunitaria deficientes o en
pacientes crénicamente debilitados, pudiendo ser capaz
de actuar como patégeno y, en un contexto clinico
propicio, agravar las infecciones respiratorias causadas
por agentes bacterianos.

A modo de corolario, podemos afirmar que aln es
necesario conocer méas acerca de la real frecuencia de
Lophomonas sp. en la enfermedad pulmonar grave y
que se deben hacer estudios para esclarecer su potencial
rol infectante, especialmente en pacientes en los que no
se aislen otros microorganismos patdégenos. Como
recomendacion, pensar en este protozoario como
agente infeccioso y realizar el examen microscopico
directo en fresco, para que no pase desapercibida su
presencia en muestras respiratorias.
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Caracterizacion molecular de patégenos en moscas hipoboscidas (Diptera: Hippoboscidae):
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Las moscas hipoboscidas (Diptera: Hippoboscidae), conocidas como moscas piojo o falsas
garrapatas, son ectoparasitos hematéfagos obligatorios de animales domésticos y silvestres
distribuidos mundialmente y con una gran diversidad de especies, ciclos vitales y selectividad de sus
hospederos. En general, se han descrito tres modalidades del ciclo de vida de moscas hipoboscidas:
a) Especies en que moscas adultas aladas parasitan a su hospedero pero depositan sus larvas en el
ambiente, donde pupan y de estas eclosionan nuevos adultos alados que buscan un nuevo hospedero
(ej. Hippobosca equina); b) Especies en que todas las fases del ciclo de vida ocurren en el
hospedero (ej. Melophagus ovinus); ¢) Especies en que moscas adultas aladas pierden sus alas al
encontrar un hospedero y depositan sus pupas, las que caen al ambiente y de las que eclosionan
nuevos adultos alados (ej. Lipoptena cervi). Existen ademas moscas hipoboscidas especializadas en
parasitar sélo un hospedero (ej. M. ovinus en ovinos), mientras otros son mas generalistas y pueden
parasitar distintos animales (ej. H. equina, L. cervi), inclusive accidentalmente a humanos. Durante
los Gltimos afios, los hipoboscidos han pasado de ser ectoparasitos desatendidos a ser considerandos
como potenciales vectores de diversos patdgenos animales. Sin embargo, existe aln poco
conocimiento de la diversidad de patégenos que las moscas hipoboscidas pudieran transmitir en
distintas regiones del mundo. El objetivo de nuestro estudio es identificar moscas hipoboscidas de
rumiantes domésticos y silvestres en diversas regiones de Austria y caracterizar molecularmente
diversos patégenos en los individuos colectados. Moscas hipoboscidas (n=290) fueron colectadas de
ciervos (Cervus elaphus), ovinos (Ovis aries) y bovinos (Bos taurus) en distintas regiones de
Austria durante 2015 y 2019. Los hipoboscidos colectados fueron preservados secos o en etanol, y
fueron identificados morfol6gicamente. Luego se extrajo ADN total de todos los individuos para
analisis de PCR usando primers especificos para la identificacion de patdgenos del orden
Trypanosomatida y Piroplasmida, de la superfamilia Filarioidea, de la familia Anaplasmataceae y de
los géneros Borrelia y Bartonella. Las especies colectadas de moscas hipoboscidas correspondieron
a H. equina en bovinos, L. cervi en ciervos y M. ovinus en ovinos. Los analisis moleculares
preliminares revelan la presencia de diversos patégenos en las moscas hipoboscidas investigadas,
incluido la presencia de patdgenos potencialmente zoonéticos (ej. Bartonella). Los métodos
moleculares utilizados en este estudio podrian contribuir a caracterizar patdgenos en moscas
hipoboscidas presentes en otras regiones del mundo. Sin embargo, es necesario seguir investigando
la competencia vectorial de estos ectoparasitos, asi como evaluar el monitoreo de moscas
hipoboscidas como potenciales marcadores biolégicos de patégenos en poblaciones de animales
domésticos y silvestres.
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