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EPIDEMIOLOGIA Y CONTROL DE LA
TRIPANOSOMIASIS AFRICANA

Informe de un Comité de Expertos de la OMS

Del 16 al 23 de octubre de 1985 se reunio en Ginebga un Comité
de Expertos de la OMS en Epidemiologia y Control de la Tripano-
somiasis Africana. El Dr. A. Davis, Director del Programa de Enfer-
medades Parasiatarias, inauguré la reunién en nombre del Director
General.

1. INTRODUCCION

La tripanosomiasis africana humana, o enfermedad del suefio, es
endémica en 36 paises de Africa al sur del Sahara en las zonas en
que se¢ encuentra el vector, la mosca tsetsé. Las estimaciones recien-
temente efectuadas indican que hay unos 50 millones de personas ex-
puestas al riesgo de contraer la enfermedad. Aunque anualmente sélo
se notifican 20 000 nuevos casos, con seguridad esa cifra representa
un calculo insuficiente porque a) es dificil ejercer vigilancia en los
200 focos endémicos aproximados que se conocen, b) la notificacion
de datos es a menudo inadecuada, c) hay escasez de personal califi-
cado y d) es dificil llegar hasta las zonas afectadas. Ademds, debido
a las restricciones financieras impuestas a los servicios de salud pu-
blica v a la presencia de otras importantes enfermedades transmisi-
bles en Africa, no se ha prestado la debida atencion a los programas
de control de la enfermedad del suefo.

Puesto que esta enfermedad es casi siempre mortal cuando no se
trata, ha llevado a la despoblacién de muchas partes de Africa desde
comienzos del siglo. Ademas, la falta de vigilancia en las zonas en-
démicas conocidas ha conducido a la paralizacion de la estrategia de
control, 1o que a su vez ha causado graves epidemias en el dltimo de-
cenio. Esas epidemias no son solo dificiles y costosas de controlar
sino que tienen consecuencias sociales y econdmicas a largo plazo
para las poblaciones afectadas.

Mucho del progreso alcanzado en la creacién y evaluacion de nue-
vos instrumentos de control y la mejor comprensién de la epide-
miologia de la enfermedad del suefio ha sido posible merced al con-
siderable financiamiento, investigaciones y capacitacion provistos
por el Programa Especial PNUD/Banco Mundial/OMS de Investiga-
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ciones y Ensefianzas sobre Enfermedades Tropicales. Sin embargo,
no cabe esperar para el futuro préximo una solucién permanente
como la introduccién de una vacuna o la completa erradicacion del
vector, por lo que es preciso fortalecer continuamente la estrategia
bien definida de vigilancia y tratamiento. Adema4s, pueden aplicarse
cuando se estime conveniente las técnicas de control de vectores sen-
cillas y baratas recién ideadas, junto con las estrategias de vigilancia
y tratamiento, para reducir la transmisién de la enfermedad.

Es obvio que la tripanosomiasis sigue constituyendo una amena-
za para muchas comunidades rurales de Africa, opinién confirmada
por las recientes epidemias, y es importante que las autoridades na-
cionales e internacionales de salud tomen las medidas necesarias
para fortalecer y movilizar programas de control aplicando los nue-
vos métodos y los modernos instrumentos que se describen en el pre-
sente informe.

2. LAS TRIPANOSOMIASIS AFRICANAS EN EL HOMBRE

2.1 Sintomas y signos clinicos

Las principales manifestaciones clinicas de la tripanosomiasis hu-
mana son la fiebre intermitente en el primer periodo y signos de hi-
perplasia reticuloendotelial (es decir, agrandamiento de los ganglios
linfaticos y del bazo), seguidos de sintomas neurolégicos y trastor-
nos endocrinos en el periodo avanzado de la enfermedad.

La frecuencia de estos signos y sintomas puede variar segun se tra-
te del pardsito Trypanosoma brucei gambiense o T. b. rhodesiense;
los primeros sintomas causados por este 1iltimo son mas graves y agu-
dos. Los signos y sintomas de las dos clases de tripanosomiasis pue-
den variar también de una regién a otra.

Los neuropatdlogos han sefialado el hecho de que los actuales cri-
terios de clasificacion de los periodos de la enfermedad se limita a
las mediciones de los cambios que sufre el liquido cefalorraquideo.
Aunque dichos cambios indican que se ha alterado la barrera hema-
toencefalica, no indican si el parésito ha penetrado al cerebro; se ne-
cesitan otros indicadores bioldgicos para obtener esa informacion.

Puesto que las manifestaciones de la enfermedad del suefio son
muy variables y a menudo inespecificas, es indispensable que el per-
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sonal médico que trabaja en las zonas endémicas conozca bien los
sintomas y signos para poder identificar sin demora los casos sospe-
chosos y remitirlos para su examen a los servicios de laboratorio.

2.1.1 El chancro

El chancro se observa con frecuencia en la enfermedad causada
por T. b. rhodesiense, pero es muy raro en la ocasionada por 7. b.
gambiense. Aparece a los pocos dias de la picadura de Glossina in-
fectada y se caracteriza por eritema, calor local, edema y sensibili-
dad anormal. Alrededor de la hinchazén se obseva por lo comiin un
anillo de descamacidn y en las capas subcutdneas se puede palpar
una zona endurecida bien definida que tiene consistencia de caucho.
La duracién media del chancro es de 3 semanas. Después de que ha
pasado la hinchazon, se observa una zona de hiperpigmentacién que
puede durar varios afios.

2.1.2 Signos y sintomas durante la fase hemolinfitica

Se han observado sintomas no especificos, como cefalalgia, vér-
tigo, malestar general, astenia, poliartralgia, mialgia y pérdida de
peso en el primer periodo de la enfermedad. La pérdida de peso se
acentua mds a medida que avanza la enfermedad, pero puede pasar
desapercibida por edema de la cara y de los pies. A veces ocurren mo-
dificaciones del apetito (tanto bulimia como anorexia). En el cuadro
1 se presenta un resumen de los sintomas y signos de la enfermedad.

Se presentan procesos febriles de intensidad regular que duran de
uno a tres dias. Son caracteristicos del primer periodo de la enfer-
medad v coinciden con las concentraciones maximas de parasitos.
Los ataques febriles son mas frecuentes y marcados en la enferme-
dad ocasionada por T. b. rhodesiense que en la causada por T b. gam-
biense. En los periodos avanzados la temperatura corporal puede es-
tar apenas por encima o por debajo de la normal.

Con frecuencia se observa adenopatia en ambas formas. En las in-
fecciones por 1. b. gambiense, se pueden palpar o aun ver ganglios
linfaticos indoloros, firmes y mdviles de tamafio variable. Ocurren
principalmente en la zona cervical posterior inferior (signo de Win-
terbottom), pero también en otras partes. En la enfermedad por T.
b. rhodesiense, hay comunmente un aumento generalizado del tama-
fio de los ganglios linfaticos.



El prurito es un sintoma importante. Quizd no se notifique y sea
necesario hacer preguntas especificas para detectarlo. Cuando es gra-
ve, puede ser evidente por las sefiales de rascado.

Pueden presentarse erupciones cutdneas (tr1pan1dosom1des) en
forma de manchas circulares papulares con bordes policiclicos de 1
a 10 cm de didmetro. Esas manchas no se reconocen facilmente en
la piel oscura.

Cuadro 1. Sintomas clinicos de la enfemedad del suefio

Periodo Signos y sintomas

Chancro (raras veces en la Eritema, hinchazon, sensibilidad anormal, sensacion de calor lo-
enfermedad ocasionada por  calizada, descamacion e hiperpigmentacion
T. b. gambiense)

Hematolinfatico Fiebre periddica, cefalalgia, artralgia y dolores musculares, lin-
fadenopatia, pérdida de peso, prurito, tripanosémides y anemia

Edema: periférico o pericardial y efusién pleural

Trastornos cardiacos: cambios especificos en electrocardiogra-
ma, insuficiencia cardiaca congestiva (por ejemplo, edema pul-
monar), distencién cardiaca

Trastornos endocrinos amenorrea/aborto, impotencia, cara de
luna

Meningoencefalitico Trastornos del sistema nervioso, reflejos rapidos, profunda hi-
perestesia, parestesia, convulsiones, trastornos mentales, in-
somnio/sofolencia, ataxia, discinesia, lenguaje titubeante, pare-
sis/paralisis, reflejos arcaicos (en T. b. gambiense)

Fuente: MoLyneux, D. H. y coL., African human tripanosimiasis. En: Gilles, H. M., ed. Recent
advances in tropical medicine. Edimburgo, Churchill Livingstone, 1984, pags. 39-62.

El edema es una manifestacion comun y es periférico en practi-
camente todos los periodos de la enfermedad. El edema facial (cara
de luna) se presenta en el periodo avanzado.

La anemia es normocrémica o hipocromica. Es un signo frecuen-
te, pero quizd no sea evidente en el examen clinico.

Se producen trastornos cardiovasculares, como palpitaciones, do-
lor precordial y sincope. En el examen fisico se observan sonidos le-
ves del corazén y una baja tensién del pulso. El electrocardiograma
muestra anomalias de conduccién y repolarizaciéon como en otras
formas de cardiomiopatia. :

Se presentan también trastornos endocrinos, como edema facial
(cara de luna), reduccidén de la libido, impotencia, amenorrea, abor-
to, sed intensa y apetito anormal (excesivo o reducido) debido a tras-
tornos del cerebro medio, principalmente de la hipéfisis. Los érga-
nos periféricos, como la tiroides, los testiculos y los ovarios, pueden
quedar también directamente afectados por los tripanosomas o
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por las reacciones inmunopatoldgicas relacionadas con la znferme-
dad.

Es comun la afeccion renal (que se manifiesta por albuminuria),
pero son raras las lesiones graves.

También se observan comunmente infecciones intercurrentes, €s-
pecialmente pulmonares, Jue en muchos casos son la causa definiti-
va de la defuncion.

2.1.3 Signos y sintomas durante la fase meningoencefilica

Los trastornos del conocimiento y del ritmo del suerio pueden va-
riar en cuanto a intensidad y duracién e incluir insomnio nocturno
con suefio durante el dia que puede llevar e hipersomnio permanen-
te y terminar en coma.

Los trastornos motores y del tono muscular consisten en movi-
mientos anormales (discinesia, coreotetosis y convulsiones) y los sin-
tomas mds comunes son perturbacion de la coordinacion, marcha
anormal (como en ataxia) o completa incapacidad para coordinar los
movimientos. También pueden presentarse otros sindromes relacio-
nados con la mayor presion intracraneana (pseudotumores), tales
como hemiplejia, papiloedema, etc. Las anomalias del tono muscu-
lar son la hipertonia (de origen extrapiramidal) o la hipotonia (cere-
belar o causada por perturbaciones del sentido de posicidn).

Los reflejos anormales tendinosos y cutdneos incluyen a) reflejos
osteotendinosos exagerados {(que son comunes), b) reflejos cutdneos
anormales tales como el signo de Hoffman v el de Babinski y ¢) clo-
nus (que es quizd menos frecuente v no siempre se notifica).

Se ha indicado que los reflejos arcaicos como los periorales o quei-
roorales son comunes en la enfermedad causada por 7. b. gambien-
se. Su presencia es senal del periodo meningoencefalitico. Es posible
encontrar reflejos de prehensidn en las fases neurologicas avanzadas.

Los trastornos sensoriales incluven hiperestesia cutanea y profun-
da (signo de Kerandel) y pérdida del sentido de posicion.

Los trastornos psiquidiricos se relacionan principalmente con el
estado de animo; el paciente puede estar euforico o deprimido. En
casos excepcionales se ha observado mania aguda con delirios para-
noides.

Se puede observar perturbacion de los impulsos eléctricos en el
electroencefalograma; sin embargo, raras veces se emplea la elec-
troencefalografia en el diagndstico de la enfermedad del suefio y las
anomalias observadas no son especificas de la tripanosomiasis.
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2.2 Patologia y patogenia

Hay menos de 100 informes de autopsias de casos de enferme-
dad del suefio y sélo unos pocos de ellos ofrecen amplios detalles cli-
nicos y patoldgicos.

2.2.1 Anatomopatologia macroscopica

Se observan importantes cambios pronunciados en el sistema lin-
foide, el cerebro, el corazén y los pulmones. En ambas formas de la
enfermedad se observa siempre agrandamiento de los ganglios linfa-
ticos y del bazo. Es frecuente la efusion pericardial en las fases avan-
zadas junto con dilatacién del corazén como resultado de miocardi-
tis. Hay edema del cerebro y las meninges y son comunes las he-
morragias punteadas.

2.2.2 Histopatologia

La mayoria de los érganos, pero en particular el corazén y el ce-
rebro, muestran signos de inflamacién. La lesién caracteristica es
vasculitis con infiltracién perivascular de células mononucleares
(principalmente linfocitos y células plasmaticas). La infiltracion de
células mononucleares se observa con mayor frecuencia en el cora-
z0n y el cerebro.

En la etapa avanzada de la enfermedad se observa desmieliniza-
cién y lesion de las neuronas. También. se presentan meningoence-
falitis cronica asi como inflamacién de las zonas profundas de la ma-
teria blanca con formacidn de bordes perivasculares e infiltracion de
células inflamatorias en el plexo coroide. Se observan hemorragias
anulares junto con depositos de hierro en los pequefios vasos sangui-
neos del cerebro. ,

La histopatologia del corazén muestra pancarditis de intensidad
variable con inflamacién crénica de las fibras musculares y nervio-
sas y, en casos avanzados, edema y fibrosis. También se ha observa-
do formacién de granulomas endocardiales alrededor de las fibras
musculares degeneradas.

Del mismo modo, puede producirse miocitélisis de los misculos
esqueléticos en ausencia de células inflamatorias. Es comun la bron-
coneumonia. El higado y los rifiones presentan necrosis focal e infil-
tracién celular.
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2.2.3 Patogenia

La gravedad de los sintomas patoldgicos que se presentan duran-
te la fase hematolinfatica de la tripanosomiasis africana (es decir,
trombocitopenia, coagulacion intravascular diseminada, anemia, le-
siones tisulares, inmunodepresion, hiperglobulinemia IgM, hipocom-
plementemia y alteraciones relacionales con complejos inmunitarios)
se relaciona en parte con el grado de parasitemia. Cuando ésta es ele-
vada expone el huésped a una elevada concentracién de metabolitos
toxicos y de enzimas liticas del pardsito, a componentes inmunode-
presivos de la membrana de éste y a otros componentes que inducen
proliferacion linfocitica descontrolada y respuestas inflamatorias
destructoras. Sin embargo, en general se cree que muchos procesos
citotdxicos y fisiopatoldgicos son el resultado de mecanismos bioqui-
micos e inmunoldgicos indirectos.

Las glucoproteinas variables de superficie de los tripanosomas de
la corriente sanguinea son muy inmundgenas y producen elevadas
concentraciones de anticuerpos IgM. Por otra parte, los antigenos tri-
panosémicos comunes se liberan en cada crisis tripanolitica Y pue-
den ocasionar reacciones de hipersensibilidad mediada por anticuer-
pos y de tipo celular. Se ha sugerido que las mayores concentracio-
nes de IgM aumentan la presién osmética, el indice de sedimenta-
cion de eritrocitos y la viscosidad de la sangre. Los complejos inmu-
nes circulantes activan los sistemas de produccion de calicreina, ci-
nina, complemento v coagulacion de la sangre que, a su vez, llevan
a una mayor permeabilidad vascular, edema, inflamacién y lesiones
tisulares. Parte de la respuesta de la IgM se relaciona con una varie-
dad de anticuerpos autoinmunes heteréfilos y similares a los del fac-
tor reumatoide. No se conocen bien todavia los posibles efectos pa-
togenos de esos anticuerpos.

Las clasicas «células morulares» o «células de Mott» presentes en
el liquido cefalorraquideo y los infiltrados celulares perivasculares
no se encuentran exclusivamente en pacientes afectados por la en-
fermedad del sueiio, pero su presencia en ese liquido se considera in-
dicativa de una avanzada fase tardia de tripanosomiasis. Se desarro-
llan cuando se altera la secrecion de anticuerpos de las células, lo que
da lugar a que se acumulen inmunoglubulinas dentro de las células
y se formen sacos irregulares del reticulo endopldsmico y distensién
de la célula.

La produccién de anticuerpos tripanocidas especificos para los ti-
pos de antigenos variables (VAT) de los tripanosomas puede verse
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afectada por la inmunodepresién producida por los parasitos. Esta
inmunodepresion puede afectar la capacidad del paciente para pro-
ducir una eficiente respuesta inmunitaria contra otros antigenos e in-
fecciones intercurrentes. Ademads, hay extensa proliferacién de célu-
las T y B, activacion de macrofagos y pérdida de la estructura de los
organos linfoides. :

Los fendmenos inflamatorios que ocurren en los vasos sanguineos
coroidales y los tejidos provocan alteracion de la barrera hematoen-
cefalica. Eso facilita la penetracién de los pardsitos al sistema ner-.
vioso central y causa anomalias subsiguientes del liquido cefalorra-
quideo; cuando estas reacciones inflamatorias liegan a las neuronas,
se establece una encefalitis autoinmune desmielinizante.

Es posible que las manifestaciones clinicas relacionadas con los
trastornos endocrinoldgicos sean causadas por lesiones- hipotaldmi-
cas-hipofisarias y/o lesiones de las glandulas endocrinas periféricas.
Las lesiones neurologicas irreversibles observadas en la etapa tardia
pueden ser ocasionadas por la desmielinizacion observada en otras
enfermedades inflamatorias del sistema nervioso central.

3. LOS PARASITOS

3.1 Taxonomia

Los tripanosomas pertenecen al subreino Protozoa y se clasifican
como miembros del filum Sarcomastigophora. La posicion taxoné-
mica del género Trypanosoma aparece en la figura 1.

La enfermedad del suefio es causada por dos subespecies de
Trypanosoma brucei, a saber, Trypanosoma brucei gambiense y
Trypanosoma brucei rhodesiense. Una tercera subespecie, . brucei
brucei, no es infectiva para el hombre. Estos tripanosomas se clasi-
fican dentro del subgénero Tripanozoon. Puesto que no existen dife-
rencias morfolégicas importantes entre las tres subespecies recono-
cidas (7. b. brucei, T. b. gambiense y T. b. rhodesiense), en un prin-
cipio la clasificacién se baso en la especificidad del huésped, las ma-
nifestaciones clinicas,-la distribucion geogréfica y las caracteristicas
epidemiologicas.

En época reciente se han logrado importantes adelantos en las téc-
nicas de clasificacion de parasitos, que han contribuido a la mayor
compension de la epidemiologia pero muy poco a la de la nomen-
clatura. Es probable que en vista del uso ampliado de las técnicas
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Fig. 1. Clasificacién de los tripanosomas de los mamiferos®
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bioquimicas, biolégicas moleculares e inmunoldgicas en taxonomia, se
produzcan cambios radicales en la nomenclatura de los tripanoso-
mas. No obstante, por razones practicas conviene seguir empleando
la actual nomenclatura para la designacién de las subespecies.

3.2 Métodos y criterios de identificacién

Las subespecies de 7. brucei pueden identificarse con los méto-
dos indicados a continuacion.

3.2.1 Caracterizacion bioldgica

3.2.1.1 Especificacion del huésped

Hay ciertas diferencias entre las distintas subespecies de 7. bru-
cei en lo que se refiere a su capacidad para infectar a los mamiferos
distintos del hombre. Todavia no se ha investigado bien la especifi-
cidad vectorial de T. brucei.

3.2.1.2 Pruebas de sensibilidad del suero

T. b. brucei se lisa rdpidamente con suero humano. Se ha com-
probado que uno de los factores que ocasionan la lisis €s una lipo-
proteina de alta densidad. ‘ .

Se ha tratado de determinar la infectividad que pueden tener para
el hombre los parasitos aislados de animales y moscas con un méto-
do en que las poblaciones de T. brucei aisladas de esos organismos
se incuban primero en suero humano y se inoculan luego a roedores
susceptibles para determinar si el material inoculado produce infec-
cion. Esa practica recibe el nombre de prueba de infectividad por in-
cubacidn en sangre.

En una prueba ideada mds recientemente con la misma finalidad
se determina el crecimiento de los parasitos en suero humano en sis-
temas de cultivo in vitro. Con esa prueba se elimina la necesidad de
disponer de animales de laboratorio y se pueden someter a ensayo
aislados de T. b. gambiense a los que la mayoria de los roedores son
menos susceptibles. Ultimamente se ha mejorado, sin embargo, la
prueba in vivo de sensibilidad de suero realizada con 7. b. gambien-
se mediante el empleo de Mastomys natalensis (la rata polimastica)
como roedor susceptible.

La resistencia al suero humano de aislados de 7. b. gambiense
aparentemente es estable, a diferencia de lo que sucede con los de
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T. b.bruceiy T. b. rhodesiense, que al parecer es muy facil. También se
han registrado en roedores cambios en los niveles de resistencia des-
pués de una larga serie de pases de poblaciones clonadas de 7. b. bru-
cei. En una prueba se administré a ratones con infecciones del siste-
ma nervioso central causadas por T. b. brucei un tratamiento con su-
ramin para retirar las formas sanguineas, y los pardsitos aislados lue-
go del tejido cerebral de los ratones tratados mostraron un mayor gra-
do de resistencia al suero humano que los pardsitos originales. Por
ende, es posible que los distintos tipos de antigenos variables tengan
una sensibilidad diferente al suero.

3.2.1.3 Clasificacion inmunoldgica

Se ha tratado de diferenciar sin éxito aislados de T. brucei por me-
dios serolégicos, pero los anticuerpos monoclonales pueden ofrecer
un instrumento mads especifico de tipificacion vy diferenciacién de pa-
rasitos.

El empleo de anticuerpos monoclonales para caracterizar a los pa-
rsitos esta en una etapa incipiente de desarrollo. Sin embargo, es de
esperar que este método sirva no sélo para aclarar los problemas de
identificacion sino también para perfeccionar las técnicas de diag-
noéstico y los medios de investigacion epidemioldgica.

3.2.2 Técnicas bioquimicas

De las secciones precedentes se deduce que existe una gran nece-
sidad de disponer de técnicas bioquimicas y biolégicas moleculares
de caracterizacioén. A continuacion se citan tres.

3.2.2.1 Técnicas de caracterizacion con dcido desoxirribonucleico
(ADN)

La centrifugacion del ADN en gradiente de densidad de flotacién
revelo que esta técnica permite distinguir las subespecies de T. bru-
cei. En los ultimos diez afios ha mejorado la eficiencia de los andlisis
del ADN para distinguir las tres subespecies de 7. brucei con el em-
pleo de dos nuevos métodos: a) el andlisis de los fragmentos de ADN
obtenidos después de emplear endonucleasas de restriccion y b) hi-
bridacion molecular. Se ha introducido con éxito la técnica de hibri-
dacién molecular in situ empleando sondas especificas para pruebas
selectivas. El nimero minimo de tripanosomas necesarios para ob-
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tener una sefnal positiva de hibridacién fue de 1 x 10%, y se demostrd
que 7. b. brucei y T. b. rhodesiense podian distinguirse de T. b. gam-
biense, pero no entre si.

3.2.2.2 Isoenzimas

También se pueden emplear enzimas para la identificacién y ca-
racterizacion de subespecies de 7. brucei. La electroforesis en gel de
almidén y la focalizacion isoeléctrica son dos métodos empleados
para separar isoenzimas. El andlisis de los patrones isoenzimaticos
en combinacidn con el andlisis numérico permite identificar inequi-
vocamente aislados de T. b. gambiense. Las tres subespecies de T.
brucei (T. b. brucei, T. b. gambiense y T. b. rhodesiense) pueden re-
cogerse en una amplia variedad de huéspedes (el hombre, los anima-
les domésticos, los animales de caza o la mosca tsetsé€). Se pueden dis-
tinguir uno de otro al examinar sus patrones isoenzimaticos y corre-
lacionarlos con otros datos (por €jemplo, sensibilidad al suero, viru-
lencia, infectividad en los roedores de laboratorio).

'

3.2.2.3 Preparacion de mapas de proteina

Se han empleado con éxito la electroforesis en gel de poliacrila-
mida bidimensional (2-D en gel) y 1a autorradiografia, que suelen uti-
lizarse para analizar los productos proteinicos de los genes, en po-
blaciones clonadas de T. brucei con el fin de identificar las subespe-
cies de T. brucei. Los resultados indican que el andlisis 2-D en gel per-
mitiria distinguir entre las diferentes subespecies de tripanosomas
basdndose en el analisis de centenares de proteinas.

3.3 Métodos de deteccion de los parasitos

3.3.1 Métodos de examen microscopico

3.3.1.1 Sangre

Meétodos directos. Se pueden emplear extensiones sanguineas (del-
gadas, gruesas o humedas) para detectar los tripanosomas que circu-
lan en la sangre. Las extensiones delgadas y gruesas exigen tincidn.
Las extensiones humedas se emplean para examinar los movimien-
tos del parasito. En el cuadro 2 se presenta la sensibilidad relativa
de estas técnicas.
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Cuadro 2. Sensibilidad relativa de los métodos de deteccidn de parasitos

Materiales y métodos biolégicos Limite minimo
aproximado del nimero
Sangre Aspirado de los Liquido de parasitos
gangios linfaticos cefalorraquideo detactables (por ml de
sangre)
Extension delgada Extension Preparacién himeda 10%/mi
humeda
Extension gruesa Centrifugacion simple 5 x 103/ml
Centrifugacion del Centrifugacion doble 5 x 102/ml
hematocrito
Columna de intercambio 10%/ml
de aniones de DEAE?
Inoculacioén de 1/1mi
animales

@ Columna de intercambio de aniones de dietilaminoetil celulosa.

Métodos de concentracion. Puesto que el numero de pardsitos que
circulan en la sangre durante una infeccién con tripanosomas fluc-
tda mucho, se ha elaborado una serie de técnicas de concentracion.
Estas se basan en métodos de centrifugacién o de filtracion de inter-
cambio de aniones o en una combinacién de ambos. La técnica de
centrifugacion triple se empleo con éxito por muchos afios pero aho-
ra se han reemplazado con las dos técnicas descritas a continuacion.

a) La técnica de centrifugacion del hematdcrito (HCT) se basa
en el examen microscopico de la zona de la capa leucocitaria sangui-
nea de los tubos de microhematocrito centrifugado. La capa leuco-
citaria se examina empleando un teleobjetivo de 25 x . Este método
sumamente sensible y sencillo se ha empleado mucho sobre el terre-
no.

b) Latécnica de centrifugacion con intercambio de aniones en mi-
niatura se basa en la deteccion de tripanosomas después del pase de
sangre infectada por una columna de intercambio de aniones (dieti-
laminoetil celulosa) seguido de centrifugacién. Se han efectuado va-
rias modificaciones de la técnica con fines de diagndstico. En condi-
ciones practicas, se ha demostrado que esta técnica es superior a
otros métodos de diagnodstico parasitologico.

3.3.1.2 Aspirado de ganglios linfdticos

El método normal de diagndstico de la enfermedad del suefio ha
sido la busqueda de tripanosomas en aspirados de los ganglios linfa-
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ticos cervicales abultados. La muestra se examina bajo un cubreob-
jetos y los tripanosomas se identifican por sus movimientos.

3.3.1.3 Liquido cefalorraquideo

Meétodo directo. El nimero de parasitos encontrados en el liquido
cefalorraquideo de los pacientes en un periodo avanzado de la en-
fermedad varia mucho; a veces se pueden observar los parasitos
cuando se examinan las células en una cdmara de recuento.

Métodos de concentracion. Se ha demostrado que la centrifuga-
cién simple y doble aumenta mucho la posibilidad de descubrir tri-
panosomas en el liquido cefalorraquideo (véase el Anexo 1).

3.3.1.4 Médula osea

En casos sospechosos en los que no se puede demostrar la pre-
sencia del pardsito en la sangre, la linfa o el liquido cefalorraquideo
se ha demostrado que el examen de aspirados de la médula dsea es
una técnica sensible. Los frotis del aspirado de la médula dsea se ti-
fien antes del examen microscopico.

3.3.2 Deteccion indirecta

Se ha recurrido a la inoculacién de material biolégico del hom-
bre, los animales huéspedes o los vectores en animales susceptibles
para detectar tripanosomas. Este método parece ser mas sensible en
T. b. rhodesiense que en T. b. gambiense.

Se han ideado varios sistemas de cultivo en los que pueden cre-
cer los tripanosomas, pero no se emplean cominmente in vitro para
el aislamiento primario de tripanosomas de pacientes afectados por
la enfermedad del suefio (véase también la seccion 3.5.1.3).

3.3.3 Otros métodos de deteccion

También se pueden detectar tripanosomas con técnicas en que se
extraen o se separan los parasitos de los eritrocitos sin comprometer
la viabilidad del pardsito. En uno de esos métodos se recurre al cho-
que hipoténico seguido de centrifugacién. En un segundo método se
efectua el fraccionamiento por centrifugacién a través de capas de si-
licona. Actualmente se investiga otro método en el que se emplea un
agente hemolitico, v.g., aerolisina, y un detergente para lisar los eri-
trocitos sin afectar la motilidad y la morfologia del tripanosoma.

Todavia hay que aprovechar totalmente otros métodos que per-
miten demostrar la presencia de antigenos circulantes, el ADN de los
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parasitos u otros productos especificos de éstos para detectar los tri-
panosomas.

3.3.4 Deteccion de pardsitos en Glossina

En Glossina los parasitos deben detectarse mediante diseccién de
las glandulas salivales; la demostracién de la presencia de pardsitos
en el intestino medio solamente no puede considerarse prueba de
que la mosca estéd infectada con 7. brucei ya que otros tripanosomas
que no son infectivos para los vertebrados también se encuentran en
este sitio. Las tasas de infeccidn de T. brucei en Glossina son muy ba-
jas pero se duda que sean correctas en vista de lo dificil que es de-
tectar infecciones leves de las glandulas salivales y de la observacién
de que en el laboratorio algunas moscas pueden transmitir 7. brucei
a pesar de nc detectarse pardsitos en sus glandulas salivales. Por esa
razén, la inoculacién de animales susceptibles con glandulas saliva-
les de moscas es una técnica mas segura.

3.4 Serodiagnéstico

Los antisueros de pacientes con tripanosomiasis contienen un
complejo espectro de anticuerpos contra los antigenos tripanosomi-
cos comunes y contra una serie de antigenos variables que se deter-
mina por medio del repertorio del tipo de antigeno variable (VAT)
de los microorganismos infectivos y por la duracion de la infeccién
(véase la seccion 3.8).

En virtud de su fuerte inmunogenicidad, los antigenos variables
debidamente seleccionados pueden ser poderosos reactivos de diag-
nostico. Para eso se necesita disponer de clones de tripanosomas crio-
conservados, que sean de tipos de antigenos variables definidos.

Se han efectuado con éxito varios ensayos serolégicos para detec-
tar la enfermedad del suefio causada por T. b. gambiensey T. b. rho-
desiense. Entre estos cabe citar la aglutinacién directa, la hemagluti-
nacion indirecta y la precipitacion en gel, la inmunofluorescencia y
el ensayo de inmunovaloraciéon enzimética (ELISA). Algunos de es-
tos sistemas de prueba se han adaptado para uso préctico y se em-
plean ahora para efectuar estudios colectivos de la enfermedad del
suefio causada por T. b. gambiense.

La reproducibilidad de las pruebas de serodiagndstico sigue me-
jorando mediante la vigorosa normalizacion de reactivos y métodos
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de prueba. En condiciones 6ptimas, esas pruebas de deteccién de an-
ticuerpos se vuelven positivas a las 2 6 3 semanas de infeccién vy si-
guen siendo positivas en todas las ultimas etapas de ésta. Cabe pre-
ver un bajo porcentaje de resultados positivos falsos. Sin embargo,
el suero de los pacientes con leishmaniasis visceral presenta una fuer-
te reaccion cruzada con los antigenos tripanosomicos comunes. En
la actualidad, se pueden detectar anticuerpos especificos en el liqui-
do cefalorraquideo con las pruebas de inmunofluorescencia, hema-
glutinacion indirecta y ELISA. Es posible emplear otros métodos se-
rolégicos para medir parametros no especificos como la concentra-
cion de IgM en la sangre y el liquido cefalorraquideo.

3.5 Aislamiento y conservacion

El aislamiento, la propagacion subsiguiente y la conservacion de
parasitos in vivo e in vitro son de fundamental importancia para la
identificacion y el andlisis de los tripanosomas. Es necesario ademas
conservar los parasitos aislados de los pacientes 1o mds rapido posi-
ble, mediante congelacidn, con el fin de conservar las caracteristicas
originales de la poblacion de parésitos.

3.5.1 Métodos de aislamiento

3.5.1.1 Aislamiento de T. brucei

Se pueden aislar pardsitos de la sangre, el aspirado de los gan-
glios linfaticos, el liquido cefalorraquideo y los tejidos de pacientes
y animales infectados asi como de las gldndulas salivales de Glossina
infectada mediante inoculacién de ese material bioldgico en roedo-
res susceptibles o sistemas apropiados de cultivo in vitro. Cabe tener
en cuenta que en el intestino de Glossina es posible aislar tripanoso-
mas que no son infectivos para los vertebrados.

3.5.1.2 Inoculacion de animales

La mayoria de los mamiferos son susceptibles a la infeccion por
T. b. rhodesiense, pero los tripanosomas de pacientes con la enfer-
medad del sueiio causada por 7. b. gambiense a menudo ocasionan
solo una leve infeccién en los roedores. Se ha demostrado, sin em-
bargo, que Mastomys natalensis y Microtus montanus son suscepti-
bles a los pardsitos pocos virulentos en otros roedores y, por tanto,
se pueden emplear para aislarlos del hombre y de los huéspedes que
sirven de reservorio. Ademds, existen varios géneros de roedores afri-
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canos (Lemniscomys, Oenomys, Thamnomys y Cricetomys) que son
susceptibles a las infecciones por 7. b. gambiense. Las parasitemias
causadas por este dltimo microorganismo pueden agravarse por el
pase rapido en Mastomys natalensis. También se pueden emplear
roedores en los que se ha ocasionado inmunosupresion para produ-
cir un elevado grado de parasitemia.

3.5.1.3 Sistemas de cultivo in vitro

Desde que se cultivo con éxito T. brucei in vitro por primera vez
hace unos diez afios, se han ideado varios sistemas modificados em-
pleando diversas capas y medios de células de alimentacién fibro-
blastoides. Para el cultivo de T b. gambiense se han utilizado con éxi-
to células de Microtus montanus y células fibroblastoides humanas
junto con un medio que contiene varias clases de suero. Este méto-
do vy los sistemas de cultivo libres de células recientemente ideados
ofrecen posibilidades para aislar de diversos huéspedes tripanosomas
patdgenos para el hombre.

3.6 Crioconservacion

Los tripanosomas se mantienen a temperaturas inferiores al pun-
to de congelacion bioldgico ya sea sobre hielo seco (=70 °C) o en ni-
trogeno liquido (-192 °C). Aunque la crioconservacion es un método
empleado cominmente en estudios de laboratorio, los procedimien-
tos seguidos en cada uno de éstos son a menudo arbitrarios. Por tan-
to, es necesario normalizarlos. La crioconservacion es un método se-
guro de mantener a los tripanosomas en condiciones viables para es-
tudios prolongados de laboratorio.

La ventaja de la crioconservacion frente al mantenimiento de pa-
rasitos mediante pases en serie en animales es que los tripanosomas
asi conservados retienen su infectividad, su capacidad de resistencia
a los productos farmacolégicos y sus caracteristicas inmunologicas,
factores estos que se modifican a menudo durante los pases en serie
en los animales de laboratorio.

3.7 Metabolismo

En los ultimos diez afios se ha hecho evidente que los tripanoso-
mas estan dotados de numerosas caracteristicas excepcionales,
inexistentes en otros organismos eucariéticos. Algunas de éstas pue-
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den ser excelentes blancos para el desarrollo de métodos quimiote-
rapéuticos racionales.

3.7.1 Regulacion celular

Se han estudiado en algun detalle varias de las enzimas que in-
tervienen en el metabolismo de la adenosina monofosfato ciclica
(AMPc) de T. brucéi. Se ha demostrado que existen en 7. brucei las
enzimas adenilatociclasa (EC 4.6.1.1)' y 3’:5° fosfodiesterasa nucle6-
tido ciclico (EC 3.1.4.17) (fosfodiesterasa AMPc), sustancias que in-
tervienen en la sintesis y la degradacion de AMPc. Eso parece indi-
car que en los tripanosomas, como en los mamiferos, el AMPc¢ cum-
ple una funcién importante en la regulacion celular.

Aunque no se pudo demostrar en 7. brucei la existencia de una
cinasa proteinica dependiente de AMPc (EC 2.7.1.37), se ha identi-
ficado una proteina que fija AMPc (primero en Trypanosoma cruzi
y luego en T. brucei), que no estd relacionada con ninguna actividad
de la cinasa proteinica. Esta singular proteina fijadora de AMPc, con
propiedades bastante diferentes de su homologa que se encuentra en
los mamiferos, se halla en todas las familias Trypanosomatidae e in-
dica que en esos organismos existe un mecanismo completamente
distinto de regulaciéon por AMPc.

3.7.2 Metabolismo de la energia

T. brucei tiene una sola mitocondria de gran tamafio. En la fase
de desarrollo en el insecto esa mitocondria se encuentra completa-
mente desarrollada y la fosforilacion de la cadena respiratoria ofrece
la mayor fuente de energia en forma de trifosfato de adenosina
(ATP). Pero en la fase vertebrada, la mitocondria se convierte por re-
gresién en una promitocondria que carece de la cadena respiratoria
funcional y del ciclo de Krebs. En esa fase del ciclo bioldgico el tri-
panosoma depende completamente de la glucélisis para la produc-
cion de ATP.

El producto final de la glucolisis aerobia es piruvato mas bien que
lactato y ese proceso requiere una glicerol-3-fosfato oxidasa de la mi-
tocondria para reoxidar la nicotinamida-adenina dinucleé6tido
(NADH). La inhibicién de la respiracién de los tripanosomas ya sea
por anaerobiosis 0 medicamentos no extermina la forma hemadtica

! Nomenclatura enzimaética recomendada por el Comité de Nomenclatura de la
Unidn Internacional de Bioquimica.
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de T. brucei ya que ese microorganismo tiene la capacidad para cam-
biar de un tipo aerobio a un tipo anaerobio de glucdlisis en la que
se produce dismutacién de glucosa, originando cantidades equimo-
lares de piruvato y glicerol. No obstante, cuando las vias aerobia y
anaerobia quedan inhibidas con una combinacion de acido salicilhi-
droxamico y glicerol los tripanosomas quedan exterminados en po-
cOs minutos porque no tienen ninguna reserva de energia.

3.7.3 El glucosoma

En T brucei existen varias enzimas glucoliticas que participan en
la conversion de glucosa y glicerol a 3-fosfoglicerato y estan locali-
zadas en organelos especiales llamados glucosomas. Los glucosomas
de los tripomastigotos hemadticos son de tamafio homogéneo (0,3 um)
y representan hasta 4% del volumen celular total y 8% de la proteina
celular total. Se estima que cada célula contiene més de 200 gluco-
somas. La localizacion de varias enzimas glucoliticas dentro de un or-
ganelo, como se ha descubierto ahora en todos los miembros de la
familia Trypanosomatidae, es una propiedad singular. En todos los
demds organismos estudiados hasta ahora, ya sean procarioticos o
eucarioticos, se ha encontrado que las reacciones glucoliticas ocurren
siempre en la porcién soluble de la célula. La glucdlisis anaerobia
conducente a la dismutacion de glucosa de piruvato mas glicerol es
posible solo a causa de esta singular compartamentacion de la glu-
cOlisis en el tripanosoma.

Las enzimas glucoliticas presentes dentro del glucosoma, espe-
cialmente la hexocinasa (EC 2.7.1.1) y la fosfofructocinasa, exhiben
propiedades fisicas v quimicas bastante diferentes de las de sus ho-
mologas solubles en otras células eucaridticas. Ademds, se ha com-
probado que las enzimas glucoliticas forman un gran complejo mul-
tienzimatico dentro del glucosoma. Este tipo unico de compartimen-
tacion de la glucolisis y las diferentes propiedades de las enzimas in-
volucradas convierten a los organelos y a sus enzimas constituyentes
en excelentes blancos para la preparacion de nuevos medicamentos.

3.7.4 Reductasa de glutation

T. brucei carece completamente de catalasa pero contiene gluta-
tion en grandes cantidades y esta es quizd la unica proteccion que tie-
ne el tripanosoma contra los efectos toxicos del perdxido de hidrd-
geno y de otros perdéxidos. Varios investigadores han demostrado que
la interferencia con el metabolismo del glutation puede conducir a
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la lisis de los parasitos y a un mayor periodo de supervivencia de
los ratones infectados. Los estudios recientes sobre reductasa de glu-
tation (NAD(P)H) (EC 1.6.4.2) de los tripanosomas han llevado a
descubrir una forma completamente nueva de esta enzima. A dife-
rencia de la enzima de mamiferos, la reductasa de glutatién de todas
las familias Trypanosomatidae examinadas hasta ahora demuestra
tener necesidad absoluta de un tipo de cofactor previamente desco-
nocido que se acaba de identificar como derivado del glutatién y
para el cual se ha sugerido el nombre de «tripanotién». Es muy im-
portante observar que este cofactor se pu¢de extraer solo de Trypa-
nosomatidae y no puede reemplazarse con extractos de bacterias,
protozoarios no relacionados, levaduras, animales ni plantas. La sin-
gular naturaleza de esta enzima, su cofactor y*las vias que intervie-
nen en la sintesis del cofactor pueden ofrecer interesantes puntos de
partida para preparar nuevos agentes quimioterapéuticos contra es-
tos parasitos. “

3.7.5 Transcripcion discontinua de genes

El andlisis de los acidos ribonucleicos mensajeros (RNAm) de T.
brucei ha revelado que la mayoria, si no todos, comienzan con la mis-
ma secuencia de 35 nucleétidos, que se encuentran codificados por
separado en el genoma como secuencias repetitivas agrupadas (mi-
niexones o secuencia guia empalmada). Los estudios de inhibidores
efectuados con alfa-amanitina sugieren que por lo menos tres poli-
merasas de RNA participan en la sintesis del RNAm: una polimera-
sa muy sensible para la transcripcion de genes codificadores de pro-
tefnas, una polimerasa de sensibilidad intermedia que interviene en
la transcripcion de miniexones y una polimerasa insensible a la ama-
nitina para la transcripcién de genes de glucoproteina de superficie
variable (GSV). Una observacion singular sobre los tripanosomas es
que el RNAm maduro se produce a partir de unidades-de transcrip-
cion separadas e independientes que exigen mds de una polimerasa
y un punto de empalme. Por tanto, un estudio de los mecanismos y
las enzimas que intervienen en la transcripcion de genes podria lle-
var con el tiempo a la preparacion de un medicamento capaz de in-
terferir especificamente con la sintesis del RNA en los tripanosomas.
Ademas, la presencia de una polimerasa separada para la transcrip-
cién de los genes VSG abre posibilidades de interferencia directa con
la sintesis de la glucoproteina de superficie variable.
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3.7.6 Metabolismo de las poliaminas

Las poliaminas son de importancia vital en el proceso de biosin-
tesis macromolecular y divisién celular. El paso que limita la inten-
sidad en la biosintesis de poliaminas es catalizado por ornitina des-
carboxilasa (EC 4.1.1.17) que convierte a la ornitina en putrescina.
Se ha descubierto que un nuevo medicamento, alfa-DFMO!, es un
potente inhibidor irreversible de la ornitina descarboxilasa y que tie-
ne importante actividad tripanostédtica. Son prometedores los prime-
ros estudios clinicos realizados con este medicamento en las etapas
tardias de la enfermedad causada por 7. b. gambiense (véase la sec-
ci6n 10.1.8).

3.8 Caracteristicas antigénicas de T. brucei

Los antigenos de 7. brucei se pueden clasificar en dos grupos: va-
riables y comunes. La primera clase comprende la familia de los que
contienen GSV, que constituyen la capa de superficie de los-tripa-
nosomas metaciclicos y hemdticos. Los antigenos comunes incluyen
todos los demds componentes inmunégenos estructurales o funcionales.

Ambas clases de antigenos se pueden explorar para fines de diag-
néstico y de estudios epidemioldgicos pero solo los que contienen
GSV desempeiian una funcién directa en la inmunidad protectora.

Cada tripanosoma metaciclico o hematico estd densamente cu-
bierto de una sola especie de GSV, cuya singularidad antigénica estd
determinada por la secuencia de aminoacidos terminales N.

Un clon de tripanosomas quiza puede reproducir varios centena-
res de tipos de antigenos variables (VAT), que constituyen el reper-
torio de esa clase de antigenos. La poblacion metaciclica expulsada
por la mosca tsetsé consiste en un subconjunto especifico de reper-
torios especificos de unos 10 a 20 VAT. En el paciente suelen pre-
sentarse varios VAT hemadticos (incipientes) «predominantes» en las
primeras semanas de infeccion, seguidos de VAT menos predomi-
nentes (semitardios y tardios). Sin embargo, los grupos se superim-
ponen y es mucha la diferencia que existe en el tiempo relativo de
aparicién de cada VAT. A medida que avanza la infeccién se acu-
mulan en el suero del huésped anticuerpos tripanocidas producidos
por VAT especificos.

Por cada VSG hay un gene aparte que es una «copia bdsica» y al-
gunos de éstos son una copia dnica mientras que otros se presentan

1 DL-a-difluorometilornitina.
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en familias; en general, hay cerca de 1000 genes de VSG en total.
Aunque la mayoria de estos genes estdn localizados en conjuntos den-
tro de los cromosomas, otros se encuentran en direccién de los tel$-
meros.

En general, sélo un gene de VSG muestra actividad en un mo-
mento determinado y el control se ejerce por medio de transcripcion.
La expresion ocurre exclusivamente en los telémeros y resulta ya sea
de la introduccién de una copia duplicada de un gene en el sitio de
expresion o de la accidén no duplicadora de copias basicas teloméri-
cas. La participacién de los telémeros en la expresién de genes de
VSG contribuye a la evolucién progresiva y a la diversificacién de
repertorios de VAT.

El principal factor que gobierna la secuencia de la variacién an-
tigénica es la frecuente activacién de cada gene de VSG. Los genes
teloméricos de los tripanosomas hematicos se activan en lugar de los
genes internos y la probabilidad de activacién de cada telomero pa-
rece ser independiente. Esto se ha confirmado con los resultados de
los estudios parasitologicos y serolégicos. Sin embargo, la mayor par-
te del repertorio de VAT de los tripanosomas metaciclicos se expre-
sa independientemente en los VAT hemaéticos ingeridos por la mos-
ca tsetsé y estd controlada por un mecanismo independiente del de
activacion de los VAT hemadticos y predominante sobre éste. Los ge-
nes de los VAT metaciclicos son teloméricos y parecen estar locali-
zados en los cromosomas de mayor tamafo.

Hace poco se introdujo una técnica para analizar los patrones de
restriccion del ADN, que se ha empleado con éxito para complemen-
tar la caracterizacién serolégica de los repertorios de VAT. Hay in-
dicios de que el nimero de serodemas (es decir, los distintos reper-
torios de VAT, véase el anexo 2, pdg. 102) de 7. b. gambiense puede
ser limitado. Por otra parte; 7. b. rhodesiense exhibe gran diversidad
en su repertorio. Se ha demostrado que los serodemas de este para-
sito forman la base de los focos endémicos residuales.

4. LOS VECTORES

4.1 Taxonomia
4.1.1 El género Glossina

El género Glossina se incluia antes en la familia Muscidae, pero
las afinidades con ésta se han puesto en duda y por eso se lo ha cla-
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sificado en una familia monogenérica, la Glossinidae. Las relaciones
entre esta familia y otras agrupaciones de insectos aparecen en la fi-
gura 2, La propuesta de agrupar las familias Glossinidae. Hippo-
boscidae y Gasterophilidae en una superfamilia no ha sido aceptada
por todos.

4.1.2 Subdivisiones principales

Se concuerda en general que el género Glossina se compone de
tres grupos bien definidos que también se conocen como los subgé-
neros Austenina (grupo fusca), Nemorhina (grupo palpalis) y Glossi-
nas. s. (grupo morsitans). Los tres grupos se distinguen por las dife-
rencias del aparato genital del macho y de la hembra. La divisién del
género en tres grupos se ha confirmado mediante estudios de los ca-
riotipos de algunas especies.

4.1.3 Las especies, las subespecies y otros posibles grupos
taxonomicos inferiores de Glossina

Actualmente se considera que el género Glossina incluye cuatro
especies extintas y 22 vivas, que se distinguen entre s{ por sus carac-
teristicas morfoldgicas. Aunque los principios generales de clasifica-
cién dentro del género han estado establecidos por algin tiempo, en
época reciente se ha aclarado Ja terminologia confusa del grupo pal-
palis y de las subdivisiones de G. morsitans, vectores importantes de
la tripanosomiasis humana (véase la figura 2).

4.1.4 Hibridacion

Se ha dado a conocer la produccién de prole a partir de cruces
entre especies intimamente relacionadas. Los estudios correspon-
dientes han indicado que G. swynnertoni es tan compatible desde el
punto de vista genético con las subespecies de G. morsitans como en-
tre si.

No obstante, son pocas las pruebas de hibridacién extensa en con-
diciones practicas. Las especies o subespecies intimamente relacio-
nadas se encuentran por lo general en distintas zonas y aun cuando
estan en las mismas zonas hay pruebas de separacién en épocas ante-
riores.

29



Fig. 2. Clasificacion de Glossina
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4.2 Identificacion del vector

4.2.1 Morfologia externa

Es posible identificar a los vectores de la tripanosomiasis huma-
na con una sencilla clave, una lente manual ordinaria (véase el Anexo
3) y un mapa de distribucion de la mosca tsetsé (un mapa local, re-
gional o nacional o uno de la serie producida por la Organizacion
para la Unidad Africana!).

4.2.2 Isoenzimas

Se han empleado técnicas electroforéticas en sistemas enzimdti-
cos selectos para determinar la variacion genética dentro de algunas
especies de tsetsé, pero hasta ahora las observaciones efectuadas con
estas técnicas no han guardado relacién con caracteristicas particu-
lares de la poblacion de moscas tsetsé para fines de clasificacién taxo-
nomica.

4.2.3 Hidrocarburos cuticulares

El patron de alcanos de la cuticula de Glossina, determinado por
la cromatografia de gas y de liquidos y la espectrometria de masa, es
especifico de los grupos taxonémicos que se han examinado hasta
ahora, inclusive de las tres subespecies de G. morsitans. Algunos de
los hidrocarburos de masas moleculares relativas mds elevadas (cer-
ca de 35 alcanos de carbono) en las hembras son feronomas de con-
tacto, estimulantes sexuales v particulares de la especie (véase la sec-
cién 4.3.2).

4.2.4 Citogenética

Hasta ahora los estudios citogenéticos de Glossina han contribui-
do muy poco a la taxonomia. Existen diferencias en los patrones del
rayado de cromosomas («C-ganding») tefiidos con coloracién de
Giemsa entre las especies y dentro de cada una, pero las similitudes
entre ciertos grupos taxonomicos y gran parte de la variacién dentro
de éstos han llevado a la conclusidén de que esta técnica es de limi-
tada utilidad para estudios filogenéticos. Sin embargo, el rayado de

I Forp, J. Yy KATONDO, K. M. Maps of tsetse flies (Glossina) distribution in Africa,
1973, according to the subgeneric groups on scale of 1:5 000 000. Bulletin of animal
health and production in Africa, 25, 187-193 (1977).
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cromosomas puede se1 un instrumento util para diferenciar pobla-
ciones de la misma especie. No obstante, las técnicas de estudio de
ADN pueden ofrecer la posibilidad de efectuar andlisis mas precisos
en el futuro. La posibilidad de distinguir las diversas «razas» de Glos-
sina con diferente capacidad para transmitir tripanosomas seria de
gran importancia epidemioldgica.

4.3 Biologia de Glossina

La creacién de métodos para producir Glossina spp. y el estable-
cimiento de varias colonias de laboratorio productivas resultaron en
la rdpida ampliacion de las investigaciones de laboratorio sobre la
biologia de varias especies de la mosca tsetsé y de los tripanosomas
transmitidos por ésta. La informacion obtenida en estudios de labo-
ratorio debe someterse a ensayo en condiciones practicas para con-
firmar su validez. En esta seccion se subrayan los acontecimientos
ocurridos en el campo de la biologia de Glossina que son de parti-
cular importancia para el control.

4.3.1 Actividad diurna

Los patrones de actividad en G. m. morsitans, G. p. palpalisy G.
austeni estan regulados principalmente por un ritmo circadiano en-
doégeno. Aproximadamente 20% de esta actividad recibe la influen-
cia de factores ambientales que anulan el ritmo endégeno. Las mos-
cas tsetsé tienen solo cortos estallidos de actividad separados por lar-
gos intervalos de reposo. La prolina es el principal substrato para la
produccién de energia y las cantidades de energia indican también
que los periodos de vuelo son cortos. Cuando las moscas quedan in-
fectadas con tripanosomas, los pardsitos reducen las reservas dispo-
nibles para los vuelos. En consecuencia, las moscas infectadas son
menos activas que las normales o deben alimentarse con mayor fre-
cuencia.

4.3.2 Hdbitos de apareamiento

Las investigaciones sobre la identificacién y sintesis de una fero-
noma sexual en G. m. morsitans se han complementado con estudios
que indican que las hembras de la especie tsetsé examinadas tienen
en la cuticula feronomas que reconocen el sexo y son especificas de
cada especie, que son hidrocarburos no voldtiles de una elevada masa
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molecular relativa. Se ha examinado la posibilidad de explorar la es-
pecificidad de las feronomas sexuales de Glossina para fines de con-
trol, junto con un quimioesterilizante.

4.3.3 Respuesta visual

Se ha estudiado sobre el terreno y en el laboratorio la respuesta
visual de las especies de Glossina a los objetos méviles. Se sabe muy
poco sobre la forma en que Glossina reconoce los lugares de reposo,
de larviposicion y de refugio empleados en periodos de temperatura
ambiente excesivamente elevada, y sobre como responde a ellos. La
respuesta a los colores solo se ha estudiado sistematicamente en €po-
ca reciente. Las moscas Glossina tienen un amplio campo espectral
que incluye casi toda la serie cromatica visible y se extiende hasta
los rayos casi ultravioletas. En el laboratorio, la luz ultravioleta es ex-
tremadamente eficaz para producir un comportamiento fototdctico.
La informacion sobre las caracteristicas espectrales de la visién de la
mosca tsetsé se ha empleado en estudios prasticos en la atraccidn de
las especies Glossina a trampas y sefiuelos v para ampliar la eficacia
de tales dispositivos.

4.3.4 Respuesta olfatoria

Las investigaciones sobre el terreno han permitido demostrar que
la eficacia de trampas y pantallas se puede ampliar mucho cuando
se coloca un objeto de color atractivo en los alrededores. Los olores
mds atractivos para el grupo G. morsitans son los que emanan de
grandes concentraciones de ganado. En la préctica se ha tratado de
simular esos olores y se ha demostrado que el anhidrido carbonico,
la acetona y la orina de bufalo son eficaces. Su eficacia se ha deter-
minado sobre todo al tanteo, pero ahora se estan haciendo intentos
sistematicos para aislar e identificar compuestos especificos. Hasta
ahora se ha identificado como potente estimulante olfatorio la sus-
tancia 1-octen-3-ol, componente del aliento de los bueyes. Todavia
quedan por identificar otros compuestos especificos, inclusive cier-
tas sustancias activas que se encuentran en la orina de bifalo. Para
las especies del grupo palpalis, el anhidrido carbdnico es el dnico
atractivo olfatorio conocido.

4.3.5 Resistencia a los insecticidas

La resistencia a los insecticidas estd muy propagada en artrépo-
dos de importancia médica y veterinaria, pero no se ha dado a co-
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nocer con respecto a las especies Glossina. No obstante, G. m. mor-
sitans posee las enzimas indispensables para metabolizar el DDT! en
DDE?, lo que indica que existe la posibilidad de que se desarrolle re-
sistencia.

4.4 Ecologia de Glossina

4.4.1 Hdbitat

La vegetacion es un elemento esencial del hébitat de Glossina ya
que ofrece condiciones favorables de humedad, temperatura y luz.
La mosca tsetsé del grupo palpalis vive en hdabitats fluviales, lacus-
tres y forestales. La mayoria de las especies del grupo fusca se en-
cuentran en la selva humeda de las tierras bajas o en bosques peri-
féricos. El grupo morsitans ocupa vastas zonas de las sabanas densa-
mente arboladas. Varias especies se han adaptado a situaciones eco-
légicas atipicas, por ejemplo, las especies del grupo palpalis estan
bien adaptadas a los hdbitats peridomésticos en las sabanas foresta-
les de transicién y en las zonas forestales.

4.2.2 Ecologia de las pupas

En la zona de vegetacidn de la sabana de Sudén, en el Africa oc-
cidental, suelen encontrarse pupas de G. tachinoides durante la ma-
yor parte del afio bajo ciertos arboles como Mitragyna y Morelia,
pero en la estacién mds calurosa del afio se concentran bajo ‘otras
plantas como Mimosa pigra, que ofrece mds sombra y humedad que
otras plantas. Mds hacia el sur en la parte occidental de Africa, la es-
pecie Glossina peridoméstica deposita sus larvas a la sombra de los
troncos de los drboles caidos, palmas oleaginosas y tocones desarrai-
gados cerca de asentamientos humanos.

La duracién de la fase de pupa oscila entre 22 y 60 dias, segiin
la temperatura ambiente. Es preciso considerar el periodo de esa fase
al planificar los programas de rociamiento con insecticidas.

4.4.3 Lugares de reposo

El ejemplo de insecticidas exige que se conozcan los lugares de re-
poso diurnos y nocturnos de las moscas. La mosca Glossina no mues-

! Diclorodifeniltricloroetano.
2 Diclorodifeniletileno.
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tra ninguna preferencia determinada por una especie de planta en
particular, aunque en las condiciones especificas de cada localidad
se las suele encontrar en las mismas especies vegetales. Por lo gene-
ral, los lugares de reposo diurno son las ramas de los drboles, los ma-
torrales, las plantas trepadoras y los troncos de los arboles y, de or-
dinario, los sitios que se encuentran debajo de las partes lefiosas de
la planta. De noche la mosca descansa sobre hojas, prefiriendo la
haz. Generalmente, descansa mas cerca del suelo de dia que de no-
che, durante la estacion seca mds que en la lluviosa.

4.4.4 Alimentos preferidos

Las moscas tsetsé se pueden dividir en cinco clases segun los ali-
mentos que prefieren: @) las que se alimentan principalmente de Sui-
dae, tales como G. swynnertoni 'y G. fuscipleuris; b) las que se alimen-
tan sobre todo de Suidae y Bovidae, tales como G. m. morsitans, G.
m. centralis y G. m. submorsitans; ¢) las que se alimentan principal-
mente de Bovidae, tales como G. pallidipes, G. longipalpis y G. fus-
ca; d) las que se alimentan en particular de mamiferos distintos de
Suidae y Bovidae, tales como G. brevipalpis v G. longipennis; e) las
que derivan su alimento de otros huéspedes, inclusive el hombre, ta-
les como G. p. palpalis, G. p. gambiensis, G. tachinoides y G. f. fusci-
pes.

4.4.5 Dispersion

Las moscas del grupo G. palpalis pueden recorrer hasta 21 km
desde un punto de liberacién aunque esa dispersion es una actividad
aleatoria y no estd necesariamente relacionada con la busqueda de
alimento. Donde hay muchos cerdos, las moscas G. palpalis suelen
permanecer en los alrededores de la aldea, vendo y viniendo entre
ésta y la vegetacion que la rodea. Las moscas pueden transportarse
a largas distancias en animales, vehiculos y personas. La dispersion
y el transporte de moscas tiene gran importancia para las operacio-
nes de control a causa del potencial de reinfestacién de las zonas don-
de se han emprendido esas medidas.

4.4.6 Longevidad

La longevidad de las moscas es muy variable. En general, las mos-
cas viven mas durante la estacion humeda y se conocen ejemplares
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de Glossina que viven hasta 10 meses. La posibilidad de una larga
vida es de gran importancia epidemioldgica. :

4.4.7 Dindmica de la poblacion

La comprensién de los factores que afectan la abundancia y dis-
tribucién de una especie en una zona determinada permitird realizar
una intervencion més eficaz durante los programas de control.

Existen dos métodos importantes para entender la distribucién
de la mosca tsetsé. El primero se relaciona directamente con el cli-
ma y otras variables. Por ejemplo, los limites de distribucién del gru-
po palpalis en el norte corresponden a una temperatura media anual
y un déficit de saturacién no mayores de 27 °C'y de 14 mmHg,
respectivamente. Los limites de distribucion en el sur son menos es-
pecificos, pero parecen corresponder con déficit anuales de satura-
cién media menores de 7 mmHg.

El segundo método permite explicar la distribucién en lo que se
refiere al efecto del clima en las tasas de natalidad y mortalidad de
la poblacién de moscas. Las tasas de mortalidad se pueden estimar
a partir de los cambios en el nimero de moscas registrado o de es-
tudios sobre la composicién de las poblaciones por edad y se han cal-
culado sobre el climograma medio anual de temperatura y el déficit
de saturacion para producir un «climograma de mortalidad» tridi-
mensional. La fertilidad de las moscas parece depender sélo de la
temperatura y se puede agregar al climograma de mortalidad para
predecir los limites de la distribucién de aquéllas (es decir, en casos
en que la fecundidad apenas alcanza a compensar la mortalidad
anual); este método se ha empleado con mucho €xito para predecir
la distribucion de G. morsitans.

El segundo método para entender la distribucion de la mosca tset-
sé también lleva a pronosticar la abundancia de moscas, ya que la dis-
tribucién estd determinada por un método en el que se calcula el ex-
cedente anual de fecundidad en relacion con la mortalidad. En la ac-
tualidad se posee mds informacidn acerca de G. morsitans que de
G. palpalis, y las zonas donde se ha previsto una mayor abundancia
de la primera especie suelen corresponder a las zonas de gran preva-
lencia de tripanosomiasis animal. La situacion relativa a G. palpalis
es menos clara, pero, al parecer, la abundancia de esta especie en
Africa occidental estd limitada en el norte por factores climatolgi-
cos (es decir, factores abidticos). Entre los dos extremos se extiende
una zona de precipitacion pluvial intermedia, un clima relativamen-
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te favorable y gran potencial de abundancia de huéspedes. La com-
binacién de estos factores da lugar a una menor tasa general de mor-
talidad y mayor abundancia de la mosca tsetsé, y crea las condicio-
nes ideales para la transmision ciclica de tripanosomas.

4.5 Relacién entre Glossina y el tripanosoma

4.5.1 Ciclo biologico de T. brucei en Glossina

En estudios de infecciones causadas por 7. brucei en Glossina se
han observado formas gigantes en las células del intestino medio y
la frecuente penetracidn de los tripanosomas en el hemocele a través
de la pared del intestino medio. Se ha puesto en tela de juicio la ruta
clasica de migracion de los parasitos a las glandulas salivales, pero
la observacion crucial de que los tripanosomas penetran en las glan-
dulas salivales desde el hemocele todavia no se ha visto.

4.5.2 Susceptibilidad a la infeccion y transmision
4.5.2.1 Genética de la susceptibilidad

En el laboratorio se ha estudiado la susceptibilidad y refractivi-
dad de G. morsitans a las infecciones causadas por 7. congolense y
T. brucei en varias generaciones. La susceptibilidad parece ser una
caracteristica heredada por via materna, relacionada quizd con la
presencia de microorganismos parecidos a Rickettsia en las células
del intestino medio vy los ovarios de que carecen las moscas refrac-
tarias (en las que no maduran los pardsitos). Se han encontrado mo-
léculas parecidas a las de lectina en Glossina, que pueden indicar la
especificidad de la relacion que existe entre el tripanosoma y el vec-
tor.

Existen muchos factores ambientales que pueden influir en el es-
tablecimiento de infecciones causadas por 7. brucei en Glossina, a sa-
. ber:

— la.edad de la mosca en el momento de la picadura infectiva;

— las diferencias genéticas entre los grupos taxonémicos de Glos-
sina,

— los factores ambientales abidticos y bidticos;

— el nimero de parasitos de que dispone la mosca;

— la morfologia de los parasitos (delgados/gruesos) y su infecti-
vidad para la mosca.
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Las moscas sin infeccién aparente de las glandulas salivales pue-
den arrojar pardsitos en las secreciones salivales y causar infeccién.
En esas moscas se han encontrado parasitos en la proboscis, el es6-
fago y el cibario, aunque todavia no se sabe con certeza cudl es la
fuente de esas fases infectivas.

En un estudio se encontré que las moscas Glossina maduras (de
25 a 35 dias) alimentadas a través de una membrana con un medio
sintético que contenia pardsitos eran susceptibles a la infeccién cau-
sada por T. b. rhodesiense en tasas casi comparables con las de las
moscas en estado de imago. Este resultado contradice la opinién an-
terior de que las moscas que no estan en estado de imago son refrac-
tarias a infecciones por 7. brucei. Pero como no hay indicios de que
en la naturaleza también las moscas que no estén en estado de ima-
g0 sean tan susceptibles a la infeccién como las que lo estdn, el Co-
mité concluyé que todavia no hay razén para cambiar la opinién ge-

-neral de que las moscas Glossina son mds susceptibles a la infeccién

cuando chupan sangre por primera vez.

Se ha demostrado experimentalmente que la especie G. morsitans
infectada con T.brucei y T. congolense pica y se alimenta mds fre-
cuentemente que las moscas no infectadas. Se desconoce la impor-
tancia de este descubrimiento en lo que se refiere a la transmisién
de la enfermedad del suefio al hombre. También se ha descubierto
que Glossina puede transmitir 7. b. rhodesiense mecénicamente (es
decir, por medio de las partes contaminadas de la trompa) si las pi-
caduras son interrumpidas y la mosca se alimenta de una persona in-
fectada primero y de una no infectada inmediatamente después. Es
dificil evaluar la importancia epidemioldgica de este modo de trans-
mision.

4.5.3 Susceptibilidad de las moscas infectadas a los insecticidas

La especie . m. morsitans infectada por 7. brucei es mas sus-
ceptible a las aplicaciones tdpicas de endosulfan y al piretro natural.
Los machos infectados son més susceptibles que las hembras.

5. EPIDEMIOLOGIA

Ultimamente las investigaciones epidemioldgicas han avanzado
mucho gracias a las nuevas técnicas de diagndstico, aislamiento de
pardsitos, identificacion y control de vectores. Estas técnicas han

38



abierto nuevas perspectivas y permiten efectuar estudios sobre el
terreno simplificados vy, hasta cierto punto, estandarizados.

5.1 Ciclos de transmisién

La tripanosomiasis humana es una enfermedad transmitida por
vectores en la que pueden existir o no otros huéspedes animales que
actuan de reservorios del parasito. La epidemiologia y los ciclos de
transmisién estdn sujetos a la accion de gran nimero de factores (tan-
to bidticos como abidticos) de accion reciproca que influyen en la di-
namica de la transmisién. Debido a la multiplicidad de determinan-
tes que se aplican a los huéspedes, al vector y al parasito, los ciclos
de transmision son inevitablemente complejos y estdn sujetos a cam-
bios impuestos por el medio ambiente. Por esta razén en esta sec-
cién se presenta por separado la epidemiologia de las enfermedades
causadas por T. b. gambiensey T. b. rhodesiense.

5.1.1 Trypanosoma brucei gambiense

El ciclo clasico de transmisién hombre-mosca-hombre en la en-
fermedad causada por 7. b. gambiense en situaciones endémicas y
epidémicas probablemente sea el ciclo predominante en Africa oc-
cidental y central. El hombre es el reservorio importante en las pri-
meras etapas de la enfermedad (que puede durar varios afos), ya que
]as personas infectadas pueden continuar actividades normales mien-
tras los parasitos circulan en la sangre y siguen estando al alcance de
los vectores. En las sabanas la transmisién se produce en lugares don-
de el contacto del hombre con la mosca es intenso, a menudo a fi-
nales de la estacién calida y seca. El contacto del hombre con la mos-
ca es menos intenso en la sabana boscosa de transicién y en las zo-
nas boscosas donde Ia especie Glossina estd mds ampliamente distri-
buida.

Aunque la epidemiologia de la enfermedad se puede explicar Uni-
camente en base al ciclo de transmision del hombre-mosca-hombre,
es evidente ahora que los pardsitos bioquimicamente idénticos (por
triplicacién de las izoenzimas y el analisis del ADN) a los que cau-
san la enfermedad ocasionada por T. b. gambiense en el hombre se
encuentra también en los animales domésticos (perros, ganado, ove-
jas y cerdos). Los cerdos tienden a ser los huéspedes con potencia de
reservorio mas importante. También se ha encontrado infeccién en
algunos animales de caza (por ejemplo, diversas clases de antilopes
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africanos) y es probable que otras especies de caza también alojen pa-
rasitos infectivos para el hombre (véase el cuadro 3). Actualmente
no es posible identificar con exactitud la fuente de infeccion huma-
na ni la frecuencia con que los parasitos similares a 7. b. gambiense
provenientes de animales podrian infectar al hombre. Sin embargo,
es posible que esos organismos circulen en un ciclo de sabana (de ani-
males de caza), un ciclo peridoméstico (de animales domésticos) y
un ciclo de hombre-mosca al menos en algunas de las zonas endémi-
cas. Algunas de las sugerencias presentadas estan respaldadas por es-
tudios que indican que las parasitemias de ¢. b. gambiense pueden
persistir por muchos meses en cerdos, cabras y «duibers» (pequefios
antilopes africanos). Las conexiones entre estos ciclos tienen lugar
cuando el hombre contrae la infeccidn transmitida por las moscas
que mantienen el ciclo animal de caza-mosca o a raiz de la estrecha
asociacion entre los antilopes Strepsiceros scriptus u otros animales
de caza y los matorrales en la proximidad de viviendas de toda Afri-
ca occidental y central.

En epidemias recientes se ha descubierto gran nimero de tipos
bioquimicos diferentes de tripanosomas en el hombre y los animales
domésticos. Este recrudecimiento de la enfermedad causada por 7.
b. gambiense en focos establecidos por largo tiempo puede guardar

Cuadro 3. Huéspedes que actian de reservorio de tripanosomas humanos

1. Son reservorios conocidos o potenciales de organismos similares a T. b. rhodesiense
los siguientes huéspedes:

Animales domésticos Animaies salvajes

Ganado vacuno Antilope macho, Tragelaphus scriptus

Oveja Jirafa, Giraffa camelopardalis

Perro Antilope de Sudafrica, Alcelaphus buselaphus
Cabra Hipopétamo, Hippopotamus amphibius

Antilope africano, Redunca redunca

Kobo, Kobus defassa

Jabali verrugoso, Phacochoerus aethiopicus
Hiena manchada, Crocuta crocuta®

Ledn, Panthera leo®

2. Animales en los que se ha encontrado infeccion por organismos similares a 7. b.
gambiense que, con los métodos bioquimicos existentes, no se distinguen de los
parésitos aislados del hombre en la misma zona.

Animales domésticos Animales de casa

Cerdo Koho, Kobus kob

Perro Antilope de Sudafrica, Alcephalus buselaphus major
Ganado vacuno

Oveja

2 Glossina rara vez pica a estos animales. La infeccion se adquiere sobre todo a través de la ingestion de
otros animales infectados.
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relacion con la aparicion de diversas formas del parasito, que quiza
se debe a la introduccién de pardsitos en zonas distintas o a cambios
genéticos en aquéllos. La frecuencia y la prevalencia de 7. brucei en
los ciclos de transmisién de la sabana y domésticos, caracteristicos
prevalencia de 7. brucei en animales de Africa central contrasta con
la situacion prevaleciente en Africa occidental. Esto queda aun por
explicar, pero podria deberse a diferencias en la capacidad vectorial.

5.1.2 Tripanosoma brucei rhodesiense

5.1.2.1 Ciclo endémico

Por largo tiempo se ha reconocido la naturaleza zoonética de la
enfermedad endémica ocasionada por T. b. rhodesiense. En zonas en-
démicas el hombre contrae infecciones provenientes de especies de
Glossina de la sabana, principalmente G. morsitans, G. swynnertoni
y G. pallidipes, todas las cuales se alimentan preferentemente de una
amplia variedad de animales de caza mayor. Los identificados como
reservorios de 7. b. rhodiense se enumeran en el cuadro 3. El antilo-
pe manchado (Tragelaphus scriptus) es el huésped preferido de G. pa--
llidipes v constituve quiza el reservorio mas importante, sobre todo
porque vive muy cerca del hombre y puede servir de eslabon entre
los ciclos de transmision de la sabana y domésticos, caracteristicos
del ciclo epidémico (véase la seccion 5.1.2.2). La infeccion humana
en muchas partes de Africa meridional y oriental se produce a traveés
de picaduras infectivas accidentales de Glossina de la sabana. Son as-
pectos tipicos de la situacion endémica ocasionada por T. b. rhode-
siense su naturaleza esporadica y distribucidn irregular y la tenden-
cia a infectarse predominante en los machos adultos. El hombre se
infecta después de entrar en los matorrales infestados con tsetsé, ya
sea en bosques de miombo o de mopane! o en hédbitats donde exis-
ten matorrales.

5.1.2.2 Epidemia de T. b. rhodesiense

En contraste con el ciclo animal de caza-mosca-hombre, tipico de
las situaciones endémicas, los ciclos hombre-mosca-hombre o ani-
mal doméstico-mosca-hombre son los que predominan en las epide-
mias causadas por 7. b. rhodesiense. En estos casos, G. f. fiscipes pue-
de servir de vector. Esta modificacién del ciclo de transmision se re-

! Bosques donde predomina Colophispermum mopane.
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laciona con la igual distribucién de la infeccidn entre los hombres,
las mujeres y los nifios. En los focos meridionales de la enfermedad
por T. b. rhodesiense la transmisién de un hombre a otro se relacio-
na con cambios en la distribucidn de las poblaciones de G. morsi-
tans en situaciones en que €l hombre sufre el mayor numero de pi-
caduras. Esto se ha relacionado con cambios en la distribucién de
los animales de caza.

En las zonas cercanas al Lago Victoria donde 7. b. rhodesiense es
epidémico, se han establecido poblaciones peridomésticas de G. f.
fuscipes alrededor de las aldeas en una zona de matorrales de Lan-
tana camara. Los animales domésticos que pueden ser huéspedes y
actuar de reservorio son el ganado vacuno, las ovejas, las cabras y
los perros. Aparentemente la infeccién del ganado se mantiene por
periodos prolongados y podria servir de poderosa fuente de pardsi-
tos infectivos en el hombre. Aunque los perros pueden infectarse con
T. b. rhodesiense, la gran virulencia del pardsito en estos animales y
la falta de pruebas de que los perros son una importante fuente de
alimento para Glossina f. fuscipes impiden que se los considere re-
servorios importantes.

Los estudios recientes de cepas de T. b. rhodesiense que circulan
en las zonas epidémicas indican que existen perasitos con caracteris-
ticas bioquimicas similares que infectan al hombre y al ganado y que
esos organismos difieren de los aislados del hombre en las mismas
zonas un decenio atras cuando la enfermedad era endémica. Este des-
cubrimiento y otro similar en el caso de las epidemias causadas por
T. b. gambiense (véase la seccién 5.1.1) a que se ha hecho referencia
indican que, ademds de la distinta distribucidn de las moscas (requi-
sito previo para el establecimiento de epidemias por 7. b. rhodesien-
se), se han introducido nuevos pardsitos en las zonas epidémicas o los
que circulaban antes en esas zonas han sufrido mutaciones genéticas.

5.2 Sitios de transmisién

5.2.1 Definicion de «focoy

La enfermedad del sueiio estd distribuida principalmente dentro
de focos endémicos residuales bien definidos y establecidos por lar-
go tiempo en toda la zona de infestacién de la mosca tsetsé (véase
figura 3). Puesto que la erradicacion del vector o del pardsito es ra-
ras veces posible, la mayoria de estos focos tienen antecedentes de
diversos grados de endemicidad por varios decenios. Actualmente se
designa «foco» a una zona de transmision a la que se ha dado un
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Fig. 3. Distribucidn de los focos de la enfermedad del suefio en Africa

WHO 851669
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Nota: Las zonas sombreadas a la izquierda de la linea punteada representan focos de T. b. gambiense y las de la derecha focos de 7. b. rhodesiense.




nombre geografico (localidad, regién o rio). La enfermedad del sue-
fio predomina en distintas zonas fitogeograficas (la sabana de Sudan
y Guinea, los bosques de miombo o mopane, la sabana boscosa en
transicion, bosques y manglares), que constituyen distintos tipos de
focos y en las que las principales caracteristicas de la transmisiéon
son diferentes.

5.2.2 Locales de transmision

En los focos de la enfermedad ocasionada por 7. b. gambiense en-
contrados en las sabanas secas, el grupo de moscas palpalis tiende a
concentrarse cerca del agua donde las personas se congregan por ra-
zones de trabajo o domésticas (pesca, cultivo, eliminacién de las sus-
tancias toxicas y la mandioca, lavado, bafio, etc.). También puede
producirse la transmision en arboledas o bosques sagrados donde
persisten focos locales de moscas fluviales junto a una tupida vegeta-
cién.

En las zonas de sabanas boscosas en transicion y en las zonas bos-
cosas las moscas del grupo palpalis se encuentran en muchos habi-
tats, pero la transmision se produce habitualmente en aldeas, en plan-
taciones adyacentes de café y cacao, a lo largo de los senderos o en
zonas fluviales tradicionales.

En el caso de la enfermedad ocasionada por T. b. rhodesiense, 1os
grupos mas expuestos al riesgo de infeccidn son los cazadores y los
recolectores de miel y de lefia, lo que indica que no existen sitios es-
pecificos de transmision; en ese caso la infeccién se vincula a la ocu-
pacion y no a un sitio en particular. Sin embargo, se han identifica-
do microfocos de transmisién y éstos son los habitats de matorrales
donde hay una relacién bien definida entre G. pallidipes vy el antilo-
pe manchado. En forma similar, la enfermedad endémica se trans-
mite al hombre por medio de G. f. fuscipes a lo largo de las costas
del Lago Victoria donde los pescadores estan especialmente expues-
tos a este riesgo. Ademads, en el caso de la enfermedad ocasionada
por T. b. rhodesiense, 1a amplia distribucién de las moscas en las al-
deas y plantaciones y zonas aledafias particularmente donde hay mu-
cha humedad, indica quela transmisidn no esta limitada a sitios es-
pecificos.

5.3 Indicadores de los indices de transmision

Existen varios indicadores que permiten evaluar el grado de en-
demicidad de la enfermedad; por tanto, se puede definir una zona en-
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démica como aquella donde el nimero de casos sigue siendo bajo y
constante durante un periodo prolongado. Por otra parte, una epi-
demia se caracteriza por el aumento repentino del niimero de casos
en un foco reconocido.

La tasa de prevalencia de tripanosomiasis humana ofrece muy
poca informacidn sobre el patron general de la transmision de la en-
fermedad. Solo las observaciones repetidas durante varios afios ofre-
cen datos indicativos de la verdadera incidencia de la infeccién. La
calidad de los datos depende completamente de la sensibilidad de
las técnicas de diagndstico empleadas, que se consideran inapropia-
das desde el punto de vista clinico y epidemiolégico. Por ende, la ver-
dadera incidencia de la enfermedad sélo puede estimarse por medio
de estudios prolongados en pequeiia escala. Desde un punto de vista
estrictamente epidemioldgico, el valor de esos estudios disminuye de
manera inevitable por que a los pacientes diagnosticados hay que tra-
tarlos, lo que obviamente reduce el reservorio de parasitos en el hom-
bre. Por tanto, en las actuales circunstancias, los cambios sufridos
por los indices de transmision al hombre sélo se pueden medir ba-
sandose en los registros de los equipos de vigilancia.

Una forma de determinar los indices de transmision es realizar
un estudio longitudinal de los cambios hallados en los resultados se-
rologicos. En las zonas donde existen buenos datos demograficos y
donde se han aplicado medidas de vigilancia, tratamiento, quimio-
profilaxis o control de vectores, se puede demostrar una reduccion
en la transmision de la enfermedad por haberse determinado un me-
nor nimero de serotipos. Ademads, los resultados pueden correlacio-
narse con una reduccién de la concentracién de anticuerpos en los
animales domésticos, lo que indicaria que ha disminuido el indice
de transmision.

5.4 Factores que influyen en los indices de transmision

Los siguientes factores influyen en los indices de transmision de
los tripanosomas infectivos para el hombre:

— tasas de infeccion en las moscas;

— haébitos de alimentacién de las moscas;

— densidad de poblacién de las moscas;

— longevidad de las moscas;

— grado de antrofilia de la especie de moscas;
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— conducta y actividades del hombre en los hédbitats de las mos-
cas, y

— posible funcién de los huéspedes animales que sirven de reser-

vorio.

Por ejemplo, el grado de antrofilia de la especie Glossina es de
particular importancia. Aunque es dificil determinar hasta qué pun-
to depende una mosca de un huésped determinado durante su ciclo
de vida, se sabe que la transmisién al hombre depende del nimero
de veces que una mosca infectada lo pique durante ese lapso. Por tan-
to, son factores importantes de la transmision la longevidad de las
moscas y la frecuencia con que una mosca infectada pica al hombre
en comparacién con los demds huéspedes atractivos existentes.

En las zonas donde los cerdos son una fuente importante de ali-
mento para Glossina y donde las moscas pueden haber adquirido de
los cerdos pardsitos infectivos para el hombre, el numero relativo de
picaduras de la mosca al cerdo y al hombre influird en el numero de
infecciones humanas. Si esas moscas se desplazan a otros lugares
donde hay menos cerdos para alimentarse, (por ¢jemplo, a planta-
ciones o aldeas adyacentes donde no hay cerdos), el nuimero de in-
fecciones humanas aumenta porque las moscas pasan a depender
mads del hombre como fuente de alimento.

5.5 Modelos de transmision de la enfeljmedad

Los modelos matemadticos de transmision de la tripanosomiasis
humana est4n en una fase incipiente de desarrollo, pero se han em-
pleado algunos creados para otras enfermedades transmitidas por
vectores (como la malaria), con las debidas modificaciones. Aunque
en los primeros estudios sobre tripanosomiasis animal se demostro
que el riesgo depende principalmente de la densidad y de las tasas
de infeccidn de las moscas, los realizados con modelos adaptados han
permitido identificar como parametros clave los que determinan la
duracién de las infecciones en los huéspedes y la eficiencia de trans-
mision de las moscas a los mamiferos y viceversa. Es dificil cuanti-
ficar algunos parametros con los instrumentos existentes hoy en dia.
El valor practico de esos modelos depende de la calidad de los datos
disponibles. Una ventaja de esos estudios es que subrayan la incon-
veniencia de los pardmetros parasitolégicos especificos (por ejemplo,
duracion de la parasitemia en el hombre y tasas de infeccién en las
moscas). Sin embargo, tales modelos pueden servir para determinar
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los valores por debajo de los cuales no podrd ocurrir transmisién al-
guna, lo que podria ayudar a estatlecer estrategias de control apro-
piadas. '

6. DISTRIBUCION GEOGRAFICA Y PREVALENCIA

Es dificil obtener informacion precisa sobre la distribucién geo-
grafica de la enfermedad del suefio y la prevalencia de la infeccién
tripanosomica en el hombre. Faltan datos basicos fidedignos por fa-
llas en el diagndstico y en los sistemas de notificacion. Sin embargo,
aun la informacion limitada es util ya que puede indicar las tenden-
cias epidemioldgicas y servir para fomentar mejoras en los actuales
sistemas de vigilancia y notificacidn.

6.1 Distribucion de la enfermedad

Por lo general, todos los focos cldsicos de la enfermedad del sue-
fio (figura 3) persisten en niveles bajos de transmisién. Pueden pro-
ducirse brotes epidémicos ocasionales, a menudo como resultado de
interrupcion de la vigilancia médica sistemdtica, cambios en el cli-
ma y la vegetacién o movimientos de la poblacién. En algunos focos
de T. b. gambiense, el aumento del numero notificado de pacientes
no necesariamente refleja un incremento en la tasa de transmisidn al
hombre, sino que puede ser resultado de la introduccién de pruebas
seroldgicas junto con métodos de diagndstico parasitoldgico mas sen-
sibles o de un renovado interés en la enfermedad. En el cuadro 4 se
indica la situacién epidemioldgica general de varios paises de Africa
basdndose en los datos mas recientes.

6.2 Distribucién del vector

Aunque existen unas 22 especies de Glossina en la region del Afri-
ca al sur del Sahara sdlo algunas son vectores conocidos de tripano-
somiasis humana. A causa de los cambios que experimentan la ve-
getacion, la disponibilidad de huéspedes y el clima, la distribucién
de Glossina cambia continuamente y la informacidn especifica y de-
tallada suele no estar el dia. Por tanto, es necesario actualizar peri6-
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Cuadro 4. Situacion de la enfermedad del suefio en Africa, 1976-1983%°

Total de Namero de nuevos casos en:
habitantes Habitantes
Pais (en millones) expuestos 1976 1977 1978 1979 1980 1981 1982 1983 Parasito
Angola 83 30m 83 118 337 170 306 145 2412 2409 T.b.g. yTb.r
Benin 3,7 — 13 8 6 2 26 1 — 13 T.b.g.
Botswana 1,0 — 26 13 - - - - 5 - T.b.r.
Burkina Faso 6,6 3,0m 82 74 62 64 132 152 44 43 T.b.g.
Burundi 4,4 5.000 - - — - — - 0 0 T.b.g.
Camerun 91 1,0m 18 505 295 307 386 773 1.000 - T.b.g.
Congo ) 1,6 05m 184 137 235 357 626 539 256 439 T.b.g.
Cote d'Ivoire 91 40m 269 502 391 428 378 410 253 289 T.b.g.
Chad 47 50.000 - - — - - — - 21 T.b.g.
Gabodn 1,1 0,4 m 63 117 254 427 345 209 70 77 T.b.g.
Gambia 05 0,im — — — — 239 15 — 1 T.b.g.
Ghana 12,7 35m 57 42 34 24 18 16 - - T.b.g.

(Continda en la pagina 50)
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Graves brotes en focos de T. b. gambiense en las provincias del noroeste: Zaire, Uige, Luanda y Cuenza Norte. Sus-
tancial aumento de casos notificados en 1982 y 1983 debido a inclusion de resultados seropositivos sin confirmar.
Los métodos profilacticos a base de pentamidina se abandonaron desde 1976. En forma ocasional, se han identifi-
cado pacientes afectados por T. b. rhodesiense en el sudeste.

Los casos esporadicos en el norte se han descubierto principalmente por vigilancia pasiva.

Casos esporadicos en el norte. No se ha registrado |a enfermedad del suefio en otras partes del pais a causa de
la extensa campana de control de la mosca tsetsé para proteger la cria de ganado.

Recrudecimiento en la regién de Banfora y en Bobo-Dioutasso. Principales focos alrededor de Koudougou. Poco se
sabe sobre las regiones del noroeste y del este. Se proyecta programa de vigilancia a largo plazo. Se ha puesto en
marcha un proyecto menor de control de vectores en el sur para proteger la cria de ganado.

No se ha encontrado ningun caso pese a la vigilancia mantenida en los dos focos reconocidos de Murama y Musenyi.

Grave brote en la zona de Mbam (Bafia, Ombessa y Bokito) con una poblacién expuesta que se estima en 250 000
habitantes. La zona de Fontem quiescente desde 1981. En los focos de Campo, Ebolowa y Douala sélo se han no-
tificado casos esporadicos. Empleo de métodos de serodiagnéstico por equipos nacionales desde 1981 en Mbam
y Fontem.

Graves brotes particularmente en la zona de Bouenza con una poblacion expuesta estimada de 150 000. Todavia
hay actividad en las regiones de Couloir y Cuvette. Algunos casos notificados en las altiplanicies. Otros focos apa-
rentemente quiescentes. Se mantiene vigilancia activa. Reciente aplicacion préctica de la nueva prueba de serodiag-
nostico (CATT). Realizacidn con éxito de ensayos locales de control de vectores con trampas.

Recrudecimiento de la enfermedad en la mayoria de los focos. Pese a la activa vigilancia, todavia se detecta una
gran proporcién de casos en forma pasiva. Graves brotes en los focos de Vavoua-Daloa-Quessabo. Se proyecta
programa nacional de vigilancia empleando serodiagndstico. Proyecto de control de vectores con trampas en la
zona de Bouafle. Numero limitado de trampas en el norte solo para fines de cria de ganado.

Se sabe poco sobre la situacion reciente de tripanosomiasis. Casos raros diagnosticados principalmente por vigi-
lancia pasiva.

Todavia hay actividad en la zona de Port Gentil. Vigilancia con serodiagnéstico empleada por muchos afnos (IFAT).
Programa de vigilancia bien mantenido y en algunas zonas realizado junto con rociamiento del suelo para el control
de vectores.

Se dispone de poca informacion sobre vigilancia. La deteccion ocasional de casos aislados indica persistencia de
bajo nivel de transmision.

No se dispone de informacién. Limitadas actividades de vigilancia. La mayoria de los casos descubiertos por vigi-
lancia pasiva.
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Cuadro 4 (continuacion)

Total de Numero de nuevos casos en:
habitantes Habitantes
Pais (en millones) expuestos 1976 1977 1978 1979 1980 1981 1982 1983 Parasito
Guinea 51 25m — — 254 192 — — 59 — T.b.g.
Guinea-Bissau 08 03m - - - - 6 6 - - T.b.g.
Guinea Ecuatorial 0,3 — - —_ - — — - _ - T.b.g.
Etiopia 33,6 0,tm 38 74 30 15 16 44 15 - T.b.r.,
posiblemente
T.b.g.
Kenia 18,7 0,7m 7 - 13 - - 40 - — T.br.yTbg
Liberia 2,0 02m 0 0 0 0 0 - - - T.b.g.
Malawi 6,4 12m 13 32 27 7 38 18 - - " T.bur.
Mali 75 25m 105 105 94 65 934 87 80 83 T.b.g.
Mozambique 13,3 0,7m 18 25 84 100 85 108 83 18 Tb.r.
Namibia 1,4 — - - - - — - - - T.b.r.
Niger 5,7 05m 0 0 0 0 0 0 0 0 T.bg.
Nigeria 89,0 30,0 m 467 34 604 573 80 308 - — T.b.g.

(continda en la pagina 52)
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No se dispone de informacién sobre la situacion epidemioldgica reciente. Vigilancia activa limitada. Los casos re-
cientemente notificados (sobre todo por deteccién pasiva) indican que existe transmision continua.

Los casos ocasionales notificados indican que existe transmision. No se conoce bien la distribucion geografica. Re-
novado interés en vigilancia. Programa nacional de control en preparacion.

Varios casos diagnosticados en los focos de Cogo. Renovado interés en vigilancia, pero dificil de llevar a la practica
a causa de la inaccesibilidad. Se han encontrado casos esporadicos en la isla de Malabo.

Focos todavia activos en las regiones de Gambella y Gila. La mayoria de los casos encontrados con vigilancia pa-
siva. La migracion de la poblacidn de la zona norte a regiones de transmisién activa preocupa a las autoridades sa-
nitarias. Todos los focos se consideran generaimente como de T. b. rhodesiense pero recientemente se ha sospe-
chado la existencia de casos importados de T. b. gambiense. Programa de vigilancia en preparacion.

Relativamente pocos casos en el valle de Lambwe se han detectados periodicamente. Casos importados esporadi-
cos. Control de vectores mediante rociamiento del suelo.

Las encuestas esporadicas parecen indicar que existe cierta transmision continua. No se realiza vigilancia activa sis-
tematica.

La mayoria de los casos notificados quiz sean importados. Transmision local hasta cierto punto en Kasungu y en
los cotos de caza de Vwaza, geogréficamente proximos al valle de Luangwa en Zambia.

La mayoria de los casos provienen de las regiones de Koulikoro y Sikasso. Se mantiene vigilancia clasica. Los des-
plazamientos de poblacion a causa de 1a construccion de las presas de Manantali y Selingué puede crear nuevos

sitios favorables para la transmisién. Realizacién de ensayos piloto con serodiagnéstico en Bamako, Bougouni y Si-
kasso.

La mayoria de los focos activos en la provincia de Tete. Nimero cada vez mayor de casos en la zona de Cumbo.
Otras zonas son quiescentes. En 1980 se inicié un programa nacional de control coordinado.

No se dispone de datos.
Focos antiguos.

Vigilancia activa limitada. Todavia hay actividad en el foco de Gboko. A partir de la década de disminucién general
de 'a transmision a causa de importantes camparias de control de vectores mediante aplicacion de insecticidas.
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Cuadro 4 (Continuacion)

Total de Numero de nuevos casos en:
habitantes Habitantes
Pais (en millones) expuestos 1976 1977 1978 1979 1980 1981 1982 1983 Parasito
Republica Centroafricana 24 01m — — - — 3 10 275 2 T.b.g.
Republica Unida de Tanzania 20,3 1,5m 115 138 97 99 43 129 153 58 T.b.r.
Ruanda 57 .800 2 3 3 4 0 9 7 7 T.b.r.
Senegal 6,3 - 5 2 0 — — - - - T.b.g.
Sierra Leona 3,4 0,4 m — — — — 20 1 — — T.b.g.
Sudan 20,3 50m 431 614 1500 1.124 1.163 1.104 1.074 1.290 T.b.g.
posiblemente
T.b.r.
en el sudeste
Swazilandia 0,6 — — - - — — — - — T.b.r.
Togo 2,7 07m 4 17 14 _ 1 12 6 3 5 T.b.g.
Uganda 14,6 6,0m 52 586 6.266 1.409 8.648 4.450 1.560 1.149 T.b.r.yT.b.g.
Zaire 31,1 100m 3.818 4.390 5790 5167 4.817 5103 5703 6.282 T.b.g.yT.b.r
Zambia 6,2 0,5m 91 33 185 261 133 181 196 183 T.b.r.
Zimbabwe 7.7 — 4 0 0 0 1 — — 2 T.b.r.




