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Resumen

Insectos del orden hemiptero denominados triatdbminos tienen la capacidad de
transmitir al protozoario hemoflagelado Trypanosoma cruzi, el cual es el agente causal de la
enfermedad de Chagas, un padecimiento que puede conducir a la muerte del ser humano. La
infeccion se presenta principalmente cuando los triatdbminos infectados con el parasito
defecan sobre la piel del huésped vertebrado durante el momento de la picadura ya que son
hematdfagos. Gracias a la comezon el hospedero se rasca y favorece la penetracion de T.
cruzi. La capacidad de transmision de los triatdbminos se ha llegado a presentar en las
diferentes fases de su desarrollo, las cuales son cinco ninfales y los adultos macho o hembra.
Por otro lado, se sabe que T. cruzi es un protozoario que puede encontrarse en diferentes
estadios morfoldgicos, los méas frecuentes son el epimastigote, amastigote y el tripomastigote,
este ultimo se considera como infectante. Aunque los triatbminos puedan estar infectados
con T. cruzi se desconoce si todas las fases puedan estar infectadas con el parasito y en qué
grado, igualmente no se sabe si T. cruzi afecta el desarrollo completo de los triatbminos o

viceversa, si estos favorecen alguna fase del protozoario.

En este trabajo se investigo el efecto de la presencia de T. cruzi sobre el desarrollo
de los triatdminos. Para ello se inocularon 30 ejemplares de la especie Triatoma barberi,
desde segundo estadio hasta adulto, hembra o macho, cinco triatbminos de cada fase. Cada
triatdmino se infectd con una cantidad de 3 -5 X10° parasitos y se dejaron incubando durante

mas de 100 dias registrando la cinética de parasitos en heces y las fases de T. cruzi.

Los resultados demostraron que la principal fase de T. cruzi observada fue el
epimastigote en todos los estadios de los triatdbminos; que entre méas desarrollado estaba el
insecto mayor cantidad de parasitos eliminaban; sin embargo, la fase mas infectada fue la de
quinto estadio; la parasitacion si afect6 el desarrollo de los triatdbminos de Triatoma barberi

y de la especie testigo que se utilizd, Triatoma longipennis.
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1. Introduccion

La enfermedad de Chagas es una zoonosis endémica del Continente Americano,
donde se han registrado casos de infeccion humana por Trypanosoma cruzi. En México, se
considera que al menos un millén y medio de habitantes estan infectados por T. cruzi, donde
se registran 70,000 casos por afio (Ramsey et al., 2003). Se estima que mas de 70 millones
de habitantes estan en riesgo de contraer la infeccion, dado que viven en zonas endémicas y
que 20 millones méas estan igualmente en riesgo por residir o visitar esas regiones

ocasionalmente (Ramsey et al., 2003).

El agente causal es el protozoo flagelado T. cruzi, presenta tres fases principales de
diferenciacion: amastigote, tripomastigote y epimastigote; puede infectar tanto vertebrados
que estan formados por todos aquellos animales homeotermos incluyendo el humano, como
los invertebrados que son insectos hemipteros reddvidos Ilamados triatbminos. En el
huésped vertebrado las fases de T. cruzi que pueden encontrarse son el tripomastigote
sanguineo y el amastigote, mientras que en el insecto se pueden identificar principalmente el

epimastigote y el tripomastigote metaciclico (Miles, 2004; Buekens et al., 2013).

Los triatdbminos son conocidos en diversos lugares de Latinoamérica con diferentes
nombres: chinche, chinche besucona, asesina, barbeiro, buscona, voladora, chupadora,
vinchuca, chupasangre, chipo o turicata (Salazar et al, 2005). Los géneros Rhodnius,
Triatoma y Panstrongylus, comprenden las especies mas importantes desde el punto de vista
epidemioldgico (Miles et al., 2003; Buscaglia et al., 2003). México es uno de los paises con
mayor nimero de especies de triatdbminos, las cuales estan presentes en todos los estados del
pais; de estos, dos géneros son los mas importantes: Triatoma y Meccus. De las 31 especies
registradas en nuestro pais, 19 se han encontrado naturalmente infectadas con T. cruzi (Cruz-
Reyes y Pickerin-Lopez, 2006). Una de las principales especies de triatbminos en México
que acttia como vector del parasito es Triatoma barberi (Unsiger, 1944), la cual se encuentra
registrada en 12 estados: Colima, Guanajuato, Guerrero, Hidalgo, Jalisco Michoacéan,
Morelos, Oaxaca, Puebla, Querétaro, Tlaxcala, Veracruz y el Distrito Federal. En el estado
de Hidalgo se han reportado 17 municipios infectados con triatominos. Estos reddvidos

tienen cinco estadios ninfales ademas de las fase adulta, hembra o macho.
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En cuanto a los triatominos infectados con T. cruzi se conoce muy poco sobre las
fases infectantes y si influyen sobre el desarrollo del insecto, pues ello permitira comprender
los aspectos bioldgicos que se relacionan con la colonizacion del parasito, asi como aplicar

metodologias de control de su transmision y con ello evitar la infeccion.
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2. Marco tedrico

2.1. Factores epidemioldgicos

La enfermedad de Chagas estd ubicada en el hemisferio occidental, y se encuentra
ampliamente distribuida en las zonas rurales y periurbanas de las ciudades tropicales y
subtropicales. Es un problema de salud publica permanente en casi el 25% de la poblacion
latinoamericana, cuyas tasas de prevalencia varia de region en region; la prevalencia total de
la infeccion por T. cruzi en el continente americano se estima en 16 a 18 millones de casos
con 100 millones de individuos en riesgo de infeccion (Coura, 2007). De acuerdo con la
OMS, este padecimiento figura entre las parasitosis mas importantes en América, entre las
cuales se encuentran, ademas, la malaria, schistosomiasis y leishmaniosis, entre otras (Hayes
y Schoefield, 1992). Geograficamente esta confinada en América y se extiende desde el sur
de Estados Unidos hasta el sur de Chile y Argentina. Las condiciones sociales tienen mucha
importancia para que se presente. Afecta principalmente a las clases mas pobres de las
regiones endémicas. La edad es importante en la epidemiologia, se han encontrado casos de
esta infeccion en personas desde temprana edad, desde los primeros meses de vida y de igual
manera en la gente de mayor edad (Cervallos y Hernandez, 1992). Cabe sefialar que la
infeccion ocurre por igual en el sexo masculino y femenino, no existiendo discriminacion
aparente entre los distintos grupos raciales expuestos a T. cruzi. Indudablemente, los mayores
indices de prevalencia ocurren entre los grupos poblacionales socioculturalmente méas pobres
(WHO, 1960).

La enfermedad de Chagas se considera una de las mayores preocupaciones en materia
de salud publica en América Latina (Texeira et al., 2006). A pesar de los adelantos en los
estudios epidemiolodgicos de la enfermedad, es dificil determinar con exactitud su incidencia
y prevalencia. La distribucién de los vectores y de los reservorios es mayor a la de los casos
humanos de infeccién (Maldonado-Rodriguez, 2000) y la probabilidad de infeccion varia de
acuerdo a las vias de transmision, caracteristicas patogenicas de los paréasitos, la presencia o

ausencia de transmisores y reservorios gque se presenten en una regién endémica.

Esta ampliamente distribuida en América Latina, los paises mas afectados son:
Argentina, Bolivia, Brasil, Chile, Paraguay, Uruguay, Colombia, Ecuador, Pert, Venezuela,

El Salvador, Guatemala, Honduras y Nicaragua (Guzman-Bracho, 2001; Werner, 2006). Sin



Maria del Rosario Tovar Tomas Marco tedrico

embargo, no deja de ser un problema de salud puablica en la mayoria de los paises del
continente americano, entre ellos nuestro pais. No existian antecedentes de encuestas
seroepidemioldgicas masivas como las llevadas a cabo en Argentina, Brasil y Venezuela, por
lo gque no se habia establecido un titulo de corte para considerar infeccion en la poblacion
mexicana, segun lo sefialado por Camargo 1987 "el limite seroldgico cuantitativo entre
individuos infectados y no, varia de acuerdo a la regién, por lo que en los laboratorios locales
deben realizarse estudios seroldgicos cuantitativos que delimiten las poblaciones chagésicas
de las no chagasicas"(Trujillo-Contreras et al., 1993). En México la infeccion fue descrita
por primera vez por Luis Mazzoti en 1949. Actualmente se estima que en nuestro pais existe

una seroprevalencia nacional promedio de 1.6 % (Espinoza- Gomez et al., 2002).

Hasta el momento se tienen registrados 31 especies de triatominos de los cuales los
mas abundantes son: T. longipennis, T. dimidiata, T. barberi, T. phyllosoma, Meccus.
pallidipennis, T. picturata y Rhodniux prolixus (Salazar-Shenttino et al., 2010). Las especies
con mayor riesgo de infeccion segun estudios hechos en los ultimos afios son: M.
pallidepennis, T. picturata, y T. longipennis en los estados de Nayarit, Morelos y Michoacan

principalmente (Vidal-Acosta et al., 2000).
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2.2 Agente etioldgico

Tripanosoma cruzi es un protista de la clase Zoomastigophora, familia
Trypanosomatidae, caracterizado por la presencia de un solo flagelo y una sola mitocondria,
cuyo genoma se encuentra ordenado en una compleja y compacta region (dentro de la propia
mitocondria, y cerca de la base del flagelo), denominada cinetoplasto. Es un parasito
intracelular con un ciclo de vida que involucra vertebrados e invertebrados. La clasificacion

taxondmica més reciente es la siguiente (Adl et al., 2012):
Reino protozoa
Sub-reino Eozoa
Filo Euglenozoa
Clase Zoomastigophora
Orden Trypanosomatida
Familia Trypanosomatidae
Género Trypanosoma

Especie Trypanosoma cruzi

Se ubica en esta clase debido a la presencia de una caracteristica notable en su
composicion celular; un orgénulo llamado cinetoplasto con genoma propio (KDNA) de 24
micrémetros (um), variando en tamafio entre especies. Su arreglo molecular es circular de
dos tipos maxicirculos. Con un intervalo de 20 a 40 kilobases (kb), los maxicirculos codifican
genes mitocondriales, es decir de caracter metabdlico y los minicirculos de 0.5 a 10 kb, tienen
como funcidn la codificacion de subunidades guia y de RNAs (gRNAs) de los maxicirculos
(Lukes et al., 2002; Simpson et al., 2002).
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El parasito se multiplica y se diferencia en el tracto digestivo de los insectos
triatdbminos. Ya que éste se alimenta de sangre y pueden infectarse al chuparle sangre a un
animal portador de la infeccion, ingiriendo asi al parésito en su estadio de tripomastigotes.
Este parasito presenta principalmente 3 fases: tripomastigote, epimastigote y amastigote, que
se pueden identificar por la posicion del cinetoplasto con respecto al nucleo y la forma
redondeada del amastigote (Figura 1). Cabe hacer mencion que mas de 10 fases también se
han identificado, sin embargo, son fases inestables (Garcia, y Azambuja 2010, Roellig et al.,
2013).

A) Epimastigote B) Tripomastigote C) Amastigote
xtremo posterios
Nucleo
Direccion
de Nado
Cinetoplasto
\Extremo
Flagelo—" posterior

Figura 1. Fases morfoldgicas de las de los diferentes estadios de T.
cruzi (Tomado Guzman-Marin; 1999)

Amastigote: Es el estadio de desarrollo intracelular del ciclo de vida de Tripanosoma
cruzi en hospederos vertebrados e invertebrados es esférico u ovoide, mide de 1.5a 5 um de
diametro, presenta nucleo, cinetosoma y cinetoplasto, el flagelo esta reducido y envuelto por

el cinetoplasto (Guzméan-Marin,1999).

Epimastigotes: Es la etapa replicativa extracelular, mide 20um, presenta un cuerpo
alargado, el cinetosoma y el cinetoplasto estan en la parte madia del organismo justo por
delante del nucleo, usualmente en la region anterior del cuerpo; el flagelo esta dispuesto a lo

largo de la membrana ondulante, emerge en la porcion anterior distal y se continua como
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undilipodio libre mas pequefio que en los tripomastigotes. Se puede encontrar en el intestino

medio del vector y en medios de cultivo (Benchimol Barbosa, 2006).

Tripomastigote: cuerpo delgado, cinetosoma y cinetoplasto posterior al nucleo, en la
porcidn posterior del parasito. EI undilopodio emerge por un lado del cuerpo y se extiende
hacia la region anterior junto con la membrana ondulante y esté libre anteriormente. La
reproduccion ocurre por fision binaria y presenta pleomorfismo. Es la fase infectiva de los
hospederos vertebrados e invertebrados. Fase que no es replicativa (Benchimol Barbosa,
2006).

2.3. Mecanismos de transmision en la Enfermedad de Chagas

Las formas habituales de transmision de la enfermedad de Chagas humana
reconocidas son aquellas relacionadas directamente con el insecto vector, con la transfusion
de sangre, la via congénita y, mas recientemente, las que ocurren via oral dada por la
ingestion de alimentos contaminados. Mecanismos menos comunes incluyen accidentes de
laboratorio, manejo de animales infectados, trasplante de 6rganos y por la leche materna. Una
via tedricamente posible, pero extremamente rara es la transmision sexual (Guzméan Bracho,
1986, Crocco 1994).

2.3.1. Transmision vectorial

La trasmision vectorial es la principal via de contagio de la enfermedad de Chagas, la
cual se estima en mas del 80% de los casos conocidos, en &reas tradicionalmente endémicas
y en nuevas areas, explicando la mayoria de las 200,000 nuevas infecciones que ocurren
anualmente en América Latina. La transmision vectorial se realiza indirectamente, por el
contacto de la materia fecal con parésitos, ya sea con el orificio de la piel producido por la
picadura del triatdbmino para succionar sangre, o por el dep6sito de heces sobre mucosas del
huésped. Otra via de transmision vectorial posible es la transmision oral descrita desde la

década de 1960, en casos aislados y en forma de brotes (Garrido et al., 2007).

Se debe considerar el mecanismo primario de difusion de la enfermedad, ya que de él
dependen las otras formas de transmision. Entre las mas de 120 especies de insectos vectores,
todas de la subfamilia Triatominae, hay consenso de que cerca de 12 especies son las que

importan para la infeccion humana, por su capacidad de invadir y procrear dentro de las casas.
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Entre ellas, Triatoma infestans al sur y Rhodnius prolixus y Triatoma dimidiata, al norte de
la linea del Ecuador (Garrido et al., 2007).

Independientemente de las especies que se encuentren, todas las especies son
transmisoras desde sus etapas ninfales hasta las adultas. Sin embargo, un dato interesante es
que la capacidad transmisora del reduvido, ademas de su comportamiento, puede ser distinta
para cada especie (Alejandre et al., 1993), de aqui que las medidas profilacticas de esta
enfermedad deben estar dirigidas principalmente al control de triatdminos (Guzman, 2001;
Ramsey y Schofield, 2003).

2.3.2. Transmision transfusional

La transmision transfusional de la enfermedad de Chagas, sugerida por Mazza, en
1936, fue confirmada en 1952 por Pedreira de Freitas, al publicar los dos primeros casos de
pacientes infectados por esta via. Se volvié la segunda via més importante de propagacion en
los centros urbanos, siendo considerada la principal forma de transmision en paises no
endémicos (Canada, Espafia, EEUU) y en paises latinoamericanos que se encuentren en

proceso de erradicacion del vector (Guzmén et al., 1999).

La posibilidad de infeccion por la transfusion de sangre, depende de varios factores,
como la presencia de parasitemia en el momento de la donacién, volumen de sangre
transfundido, estado inmunolégico del receptor, prevalencia de la infeccion por el T. cruzi
entre los candidatos a donantes de sangre y de la calidad de la sangre transfundida. Con
excepcion del plasma liofilizado y derivados sanguineos expuestos a procedimientos fisico-
quimicos de esterilizacion (albumina y gamaglobulina), todos los componentes sanguineos
son infectantes. Si se mantiene a temperatura ambiente, el T. cruzi permanece viable a 4° C
de 18 a 250 dias (Guzmén et al., 1999).

2.3.3. Transmision vertical o via congénita

La prevalencia de la infeccion por T. cruzi en gestantes, es el principal factor de riesgo
para la infeccion congenita, varia de 5 a 40% segun el area geografica. La infeccion congénita
por T. cruzi continuara siendo un problema de salud publica en los paises latinoamericanos
por lo menos, durante los proximos 30 afios, cuando se espera que el nimero de mujeres

infectadas en edad fértil sea reducido significativamente (Guzman et al., 1999).
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La principal via de la transmision vertical es la transplacentaria y puede ocurrir en
cualquier fase de la enfermedad materna: aguda, indeterminada o crdnica. La transmision
también puede suceder en cualquier momento de la gestacion, siendo mas probable en el
ualtimo trimestre, u ocurrir al pasar por el canal del parto, por el contacto de las mucosas del

feto con la sangre de la madre infectada (Leiby et al., 1999).

Los factores relacionados con la transmision congeénita de la enfermedad de Chagas
aun son poco conocidos, pero se sabe que la madre puede transmitir el parasito en una
gestacion y no transmitir en la gestacion siguiente. El grado de parasitemia y las
caracteristicas de la poblacién del parésito en las madres infectadas, factores placentarios,
obstétricos, inmunitarios y de nutricion materna pueden estar relacionados con ese

mecanismo de transmision (Stahl et al., 2013).

La infeccion materna por T. cruzi puede afectar el crecimiento y la madurez de los
fetos infectados y causar aborto, prematuridad, crecimiento intrauterino retardado y
malformaciones fetales. No hay un perfil clinico unico de la enfermedad de Chagas
congénita, lo que indica que las sefiales clinicas no son buenos marcadores de la infeccion y

refuerza la necesidad de diagndstico de laboratorio (Stahl et al., 2013).

2.3.4. Transmision por via oral

La transmision oral, comun entre animales en el ciclo silvestre, es esporédica y
circunstancial en humanos y ocurre por la ingesta de alimentos conteniendo triatdbminos o sus
deyecciones. Los brotes aparecen de forma sibita, afectando a un pequefio nimero de
personas. Generalmente coinciden con épocas de calor, debido a alguna mayor actividad de
los triatdbminos (mayor movilidad de vectores, mayor hematofagia, mayor contaminacion del
ambiente con heces infectadas, mayor produccion de casos agudos por la via vectorial clasica
(Baruch et al, 2006)

La via oral tuvo un realce en el 2005, debido al brote en Santa Catarina, Brasil. En
ese episodio, fueron identificados 45 casos sospechosos de Enfermedad de Chagas Aguda
relacionados a la ingesta de jugo de cafia de azUcar, 31 con confirmacion de laboratorio y

cinco muertes (Baruch et al, 2006).
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Esta transmision generalmente ocurre en lugares definidos, en un determinado
momento, por diferentes tipos de alimentos generalmente encontrdndose vectores o
reservorios infectados en las inmediaciones del &rea de produccién, manipulacion o
utilizacion de alimentos contaminados con heces y orina de triatdbminos, o incluso por ingesta
de triatobminos por habitos alimentares regionales. Entre los alimentos, se pueden incluir
sopas, caldos, jugos de cafia de azUcar o asi, comida casera, leche, carne de caza semicruda.
De acuerdo con la temperatura, humedad y disecacion, el T. cruzi puede permanecer vivo por
algunas horas o dias. A bajas temperaturas, su viabilidad puede ser de semanas. Se sabe que
cocinar superficialmente los alimentos no elimina al agente, pero procedimientos como

pasteurizacion, coccion a mas de 45° C y liofilizacion lo eliminan (Lopez et al., 2000).

En la mayoria de los eventos, se puede comprobar la asociacion de la ocurrencia de
casos con el consumo de alimentos in natura, como jugo de cafia (Santa Catarina - 2005 y
Bahia - 2006), bacaba (Maranhdo, Para - 2006) y especialmente de asai (Pard — 2006 y 2007,
Amazonas - 2007). Un total de 170 casos y 10 6bitos (letalidad de 6,5%) fueron identificados.
A partir de ese momento fueron definidos los criterios de caso sospechado y confirmado.
(Lépez et al., 2000).

2.3.5. Transmision por leche materna

La transmision por la leche materna solo fue sospechada en pocos casos descritos en
la literatura, a pesar de lo relatado por Mazza y colaboradores, en 1936, y por Dias, en 2006,
sugiriendo reducida importancia en el contexto de la endemia y ciertamente no fue un
inconveniente para recomendar el amamantamiento por la madre infectada. En dos casos
sospechados hubo relato de fisura mamilar seguida de sangrado, durante el amamantamiento,
sin poder rigurosamente, excluir la transmision por la sangre y, en los dos casos descritos por
Rassi y colaboradores, (2004) no fue posible descartar la transmision transplacentaria
(Segovia JCP,2000).

2.3.6. Transmision por accidentes de laboratorio

Los accidentes de laboratorio también son posibles mecanismos de transmision
chagasica. En esos casos, la infeccion se puede deber al contacto con cultivos de T. cruzi,
exposicion a heces infectadas de triatdbminos o sangre, de paciente o animal, conteniendo la

forma tripomastigotes. A pesar de que la forma epimastigote es la predominante en cultivos
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axeénicos, los tripomastigotes pueden estar presentes y causar infeccién en el caso de contacto
con mucosas o microlesiones de piel. Experimentalmente, ya se comprobd la posibilidad de
infeccion a través de la mucosa oral y conjuntival (Andrade et al., 1994).

2.3.7. Transmision por trasplante de 6rganos

En las dos ultimas décadas, con el aumento del nimero de trasplantes, esa via de
transmision ha adquirido relevancia. La mayoria de los casos son por trasplanté renal con un
indice de transmision de 35%. Pero ya estd bien documentada en trasplantes hepaticos,

cardiacos y medula 6sea o sangre de cordén (Haro Al, 2003)

En los paises de alta prevalencia, todos los candidatos a donantes pasan por serologia
para enfermedad de Chagas, pero, en los paises en los cuales la prevalencia es baja, esa
préactica no es universal, haciendo con que el diagndstico sea mas tardio, comprometiendo

especialmente el pronostico (Werner et al, 2008)

2.3.8. Otros mecanismos de transmision
Se podria especular sobre otras modalidades alternativas de propagacion de T. cruzi,
pero probablemente no tendrian, en el ambito de la salud pablica, significado relevante.

Los autores destacan que la dindmica y la ocurrencia de los diferentes mecanismos
de transmision variaran de acuerdo con las condiciones y circunstancias de cada region, local
y momento. En el caso de las formas “hipotéticas”, se entiende que dependen de una elevada

concentracion tripanosémica y una poblacion elevada de triatdbminos (Werner et al., 2008).

2.4. Ciclo bioldgico del parasito

Se inicia cuando un triatdmino se alimenta de la sangre de un mamifero infectado que
contiene tripomastigotes circulantes; éstos pasan al intestino del triatomino, se transforman
en epimastigotes, se multiplican por fision binaria longitudinal y a pocos dias se encuentran
como tripomastigotes metaciclicos en la porcion distal del intestino del insecto. Cuando el
vector infectado se alimenta, puede ingerir varias veces su peso corporal en sangre y defecar
sobre la piel 0 mucosas del mamifero; de esta manera deposita junto con su excremento
tripomastigotes metaciclicos infectantes. Cuando el insecto arrastra con sus patas la materia
fecal, se introducen los tripomastigotes metaciclicos por la laceracion inducida por la

probdscide del insecto al alimentarse; también es posible que el mismo hospedero se infecte

12



Maria del Rosario Tovar Tomas Marco tedrico

a si mismo al llevar las deyecciones a una solucion de continuidad en la piel, hacia alguna

mucosa o a la conjuntiva ocular (B-FM, RC 2004; Lopez 1999).

Los tripomastigotes metaciclicos, una vez dentro del mamifero y después de pasar la
barrera de la piel, mucosas o conjuntiva ocular, se introducen a las células del tejido celular
cercano al sitio de penetracion, en donde se transforman en amastigotes. Ahi se multiplican
por fision binaria hasta repletar la célula que infectan, es el momento en que salen hacia la
circulacion sanguinea para dirigirse a otro tejido y continuar su propagacion sangre (B-FM,
RC, 2004). El ciclo bioldgico se completa cuando un triatomino se alimenta de un mamifero

infectado y adquiere el parésito que se encuentra en la sangre (B-FM, RC 2004; Garcia,1991).

El ciclo de vida del T. cruzi en el insecto involucra varios estados morfolégicos que
dependen del microambiente intestinal (Figura 2), entre ellos: amastigote, esferomastigote,
epimastigote, tripomastigote (Kollien, 2001). Los amastigotes son esféricos u ovalados de 2-
4 um de diametro, el epimastigote es alargado de 20 pm de longitud y tiene un flagelo libre,
el tripomastigotes tiene una longitud de 20 um, con un flagelo y una membrana ondulante a

lo largo de su cuerpo. (Kollien, 2001).
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Ciclo Biologico de Trypanosoma cruzi

Epimastigotes replicantes El tristomino defecs mientras se alimenta; sus heces
no infectivos dentro de contienen parasitos
intestino medio del
tristomino

Loz tripomastigotes entran porla
herida de I3 picadura y/o membranas
mucosas 3l rascarse

Loz tripomastigotes
invaden celulaz

transformandoze

dentroen

amastigotes

Tripomastigotes extracelularez o
zanguineos

El triatomino adquiere
parasitos circulantes al
alimentarse de un
huésped infectado

Amastigotes replicantes
dentro de calulas
muzsculares esgueleticas
¥ cardiacas

Cardiomegalia con aneurisma Megacolon Megaesofago

Figura 2. Ciclo de vida de Tripanosoma Cruzi. Tomado (C. M-C. 2003)
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2.5. Manifestaciones clinicas

Los sintomas de la enfermedad de Chagas en el humano pueden variar en su gravedad,
lo que ha hecho pensar que existen diferencias en la virulencia de las cepas circulantes e
incluso en la resistencia natural a la enfermedad que existiera en algunas poblaciones. En la

enfermedad de Chagas se pueden presentar tres fases:

Fase aguda. Este periodo se considera asintomatico en aproximadamente el 70% de
los infectados. El periodo de incubacion es de unos 14 dias y la duracién del cuadro oscila
entre 6-8 semanas. Se caracteriza por alta parasitemia e invasion tisular multiparenquimatosa
(Souto et al; 1990). Durante los primeros 15 dias puede presentarse el llamado "chagoma de
inoculacién®, un nddulo subcutaneo con adenitis regional en el sitio de la picadura; en casos
de inoculacion ocular, es posible identificar el "signo de Romafa", edema bipalpebral
unilateral, con adenitis retroauricular, caracteristico de la enfermedad, aunque poco
frecuente. Esta fase se puede manifestar con fiebre, linfadenopatias, hepatoesplenomegalia y
mal estado general. Las Complicaciones a la infeccion se han registrado como: miocarditis
aguda o meningoencefalitis, principalmente en nifios, ancianos Yy sujetos
inmunocomprometidos (en éstos, por reactivacion o infeccién aguda). EI 5% de los nifios

fallece durante esta etapa (Souto et al., 1990).

Fase subclinica, (indeterminada): es una fase silenciosa que puede extenderse hasta
30 afios antes de presentar el dafio caracteristico de la fase cronica; en este periodo pueden
manifestarse alteraciones electrocardiografias aisladas particularmente arritmias y
taquicardias, que en algunos casos puede llegar a ocurrir muerte subita sin causa aparente sSi
no se establece un diagndstico oportuno de la enfermedad. La presencia de parasitos
circulantes es ocasional y para identificarlos es necesario utilizar métodos muy sensibles,
como el hemocultivo y el xenodiagnéstico o en fechas recientes la técnica de PCR (reaccién
en cadena de la polimerasa) de DNA (Becerril-Flores, 2014)

Fase cronica. En este proceso existen alteraciones en corazén y musculo liso, sobre
todo esofago y colon. Se ha estimado que el 30% de las personas en la fase indeterminada
desarrolla la fase cronica, que incluye cardiopatia cronica (27%) y alteraciones crénicas
digestivas neuroldgicas (es la alteracion encontrada con mas frecuencia en los sujetos

afectados. El 6 y 3% respectivamente) la afeccion cardiaca en esta fase es la alteracion
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encontrada con mas frecuencia en los sujetos afectados. El crecimiento ventricular es coman,

aungue también se puede observar un crecimiento auricular (Becerril Flores, 2014).

2.6. Diagnostico

El procedimiento diagnostico del mal de Chagas varia dependiendo de la fase de la
enfermedad en la que se encuentre el paciente, durante la fase aguda, la manera mas répida
de efectuar el diagnostico clinico es mediante un frotis sanguineo. Al mirar por el
microscopio, se detecta facilmente la presencia del parasito en la sangre extendida. Esto se
debe a que, en esta fase, la presencia del parasito en sangre es muy importante (Cervallos y
Hernandez, 1998).

Este diagnostico de la enfermedad de Chagas puede, no obstante, confirmarse
mediante aspiracion del contenido de los ganglios linfaticos, donde es también segura la
presencia del parésito (siempre que haya infeccion) (Cervallos y Hernandez, 1998).

Durante la fase cronica, la presencia del parasito en sangre ya no es tan importante, y
por ello la técnica de la deteccion directa por frotis es mucho menos efectiva, en este caso,
debemos recurrir a la serologia, o diagndstico indirecto (Prata, 2001). La serologia no
consiste tanto en localizar al parasito como en constatar la reaccion inmunolégica que éste
ha producido. Cuando nos encontramos en la fase cronica de la enfermedad, lo mas adecuado
es buscar la presencia de anticuerpos que nuestro sistema de defensa haya fabricado para
combatir al parasito. No obstante, esta comprobacion puede arrojar falsos positivos para
tripanosomiasis, ya que si el paciente estd sufriendo otra parasitosis (leishmaniasis,

principalmente), la serologia puede ser positiva (Prata, 2001).

2.7. Tratamiento

Una de las prioridades principales del control de la enfermedad es evitar la trasmision
dentro del hogar combatiendo el vector intradomiciliario con insecticidas compuestos de
piretroides sintéticos como Permetrina, Deltametrina y Lambdacihalotrina, la llegada de esto,
significd un progreso importante para el control de la enfermedad de Chagas (Beaver et al.,
1986).
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La prevencion de la parasitosis no solo debe estar dirigida a interrumpir la trasmision
vectorial, sino también la que se produce por trasfusion sanguinea, trasplante de 6rganos,

infeccion congénita o por accidentes de laboratorio (Beaver et al., 1986).

Actualmente se cuenta con dos medicamentos para el tratamiento de esta parasitosis.
Los medicamentos tripanocidas estan indicados en la infeccion aguda del nifio y del adulto,
en la infeccion congeénita y en la cronica reciente. Con el tratamiento. En las fases aguda y
cronica reciente, se administran nifurtimox a dosis diarias oral de 10 a 12 mg/kg de peso en
pacientes de hasta 40 kg y de 7.5 mg/kg al dia, los que exceden este peso. Otro medicamento
utilizado es benznidazol, el cual se administra 7.5 mg/kg en pacientes de hasta 40 kg de peso
y bmg/kg al dia para los que sobrepasan dicho peso. Los dos medicamentos se administran
en dos o tres dosis diarias por 30 a 60 dias. En la fase cronica se utiliza nifurtimox de 8 a 10
mg/kg al dia durante 60 a 90 dias cada ocho horas y benznidazol de 5 mg/kg al dia por 60
dias cada 8 0 12 horas, el tratamiento de la infeccion congénita se hace con nifurtimox de 10
a 15 mg/kg al dia o benznidazol 10 mg/kg al dia, comenzando con la mitad de la dosis en
nifios bajos de peso (Beaver et al., 1986; Cuyas y Garcia, 1995; Kennet, 1982).

Hasta el momento no existe un farmaco del todo efectivo e inocuo para el paciente
contra la enfermedad, dado que los medicamentos, no son por completo eficaces en todas las
fases de la enfermedad o producen grandes efectos colaterales. Los pacientes con enfermedad

crénica avanzada no se benefician
Efectos colaterales de tratamiento

Los efectos secundarios se presentan en 30% de los casos, especialmente en adultos.
Puede producir anorexia, pérdida de peso, manifestaciones gastrointestinales como nauseas,
vomitos, dolor abdominal, diarrea, dermatitis y compromiso del SNC con insomnio,
alucinaciones, parestesias y psicosis. Las reacciones de toxicidad y los efectos colaterales
debidos a BNZ y a NFX pueden ser importantes. Nifurtimox provoca mas cominmente
manifestaciones del aparato digestivo tales como epigastralgia, anorexia, nduseas, vomitos y
pérdida de peso. Esta contraindicado en mujeres embarazadas y en pacientes con

insuficiencia renal y hepética (Apt et al., 2005).
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Benznidazol. Es también un farmaco tripanomicida. Actua uniéndose en forma
covalente a los intermediarios de la nitrorreduccion con los componentes del parasito, ADN,
lipidos y proteinas. Es eficaz en el tratamiento de la fase aguda, en la fase cronica
indeterminada y en la crénica determinada, como se ha demostrado en estudios realizados en

nifios en Brasil y Argentina (Apt et al., 2005).
Los efectos adversos se dividen en tres tipos:

. Dermatoldgicos: erupcion cutanea que aparece entre los 7-10 dias de
tratamiento, edema generalizado, fiebre, adenopatias, mialgia y artralgia.

. Hematoldgicos: depresion de la médula ésea con trombocitopenia, parpura 'y

agranulocitosis, que es la manifestacion mas grave.
. Compromiso neuroldgico: polineuropatia, parestesia y polineuritis periférica.

En animales de experimentacion se ha demostrado un efecto mutagénico y
teratogénico, lo que no se ha evidenciado en el hombre. Esta contraindicado en mujeres

embarazadas y en pacientes con insuficiencia hepatica y renal (Apt et al., 2005).

2.8. Transmisores de T. cruzi

2.8.1 Ubicacion taxondmica

Los insectos transmisores de la enfermedad de Chagas son conocidos como
triatdbminos, son insectos pertenecientes al orden Hemiptera, suborden Heterdptera, familia
Reduviidae y subfamilia Triatominae. Todos los miembros de esta subfamilia son
hemato6fagos, que se considera como caracteristica reciente en términos evolutivos (Tartarotti
et al., 2006).

Reino — Animalia
Phyllum - Arthropoda
Clase - Insecta
Orden - Hemiptera

Familia - Reduviidae
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Subfamilia - Triatominae
Géneros - Triatoma
Dipetalogaster
Rhodnius
Panstrongylus

Eratyrus

Belminus

Paratriatoma

2.8.2. Aspectos morfoldgicos que caracterizan a la subfamilia Triatominae:

Son insectos que tienen su cuerpo dividido en tres secciones o0 regiones que son
cabeza, térax y abdomen, (Figura 3). La extremidad anterior de los insectos esta representada
por la cabeza, ésta puede ser cilindrica, subcilindrica, sub ovoide o de forma conica de
acuerdo al taxdn, se identifica por la presencia de un rostro o pico recto ubicado por debajo
de la cabeza, que consiste en un labio segmentado en que aloja las partes bucales siendo finas
y delgadas denominadas estiletes y constituyen dos mandibulas y dos maxilas. Poseen
antenas de cuatro segmentos en ambos lados de la cabeza, justo en la regidn anterior de los
o0jos; en el segundo segmento ostentan vellosidades que son finas y largas, las cuales se
insertan en depresiones redondas, llamadas tricobotrios, cuya distribucion parece ser
caracteristica en las diversas especies, (Figura 4), (Salomon, 2012; y R Z, 1981). Larelacion
entre la cabeza y el resto del cuerpo es de mayor importancia taxonomica. El térax esta
dividido en tres segmentos que son el pro, meso y metatorax, la region dorsal es conocida
como notum, la region lateral como pleura y el area ventral como esternon. Algunas

caracteristicas que presenta el abdomen es que puede ser convexo o plano.
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Figura 3. Vista dorsal de un triatdbmino que muestra de una manera general cada una
de las partes que forman el cuerpo de este insecto principalmente las tres secciones en las
que se divide que son cabeza, toérax y abdomen (tomado de Lent, 1979).

Figura 4. Estructura cefalica de los triatominos. Vista lateral de la estructura cefélica
general de los triatominos; en donde se puede observar el labio segmentado que aloja las
partes bucales que son finas y delgadas (estiletes) y constituyen dos mandibulas y dos maxilas
(1), y sus antenas (Salomén, 2012; R Z, 1981).
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Espinas o Ocelo

tubérculos Laobulo anterior del
Lobulo posterior pronoto
depeomm = Escutelo

Coreum

Ovipositor

El pronoto posee un lobulo anterior y otro posterior, que puede poseer espinas o tubérculos

de importancia taxondmica, el mesonoto esta formado por un escutelo. EI abdomen en los

adultos tiene siete segmentos visibles, el primer segmento esta escondido y los Gltimos tres

son parte de las placas genitales de ambos sexos (Legeros ,1981) Figura 5.

Figura 5. Vista dorsal general de un triatdbmino hembra (R Z, 1981).
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Las ninfas no solo carecen de alas y placas genitales desarrolladas, sino también de
ocelos, escutelo, y conectivo (Figura 6), en ellas su térax posee tres porciones mas 0 menos
nitidas y en el abdomen se pueden observar diez segmentos, aunque los ultimos son muy
reducidos, las caracteristicas del toérax en una vista dorsal permite reconocer cualquiera de
los cinco estadios ninfales y la morfologia de los Gltimos segmentos abdominales de las
ninfas de quinto estadio permiten determinar el sexo de estos cuando llegan a la fase adulta
(R Z, 1981).

Figura 6. Estadios morfoldgicos por los que pasa un triatdbmino: A) Huevo; B, C, D,
E, F) De 1° a 5° estadio, por tltimo, G) un Adulto Macho y H) Adulto Hembra (tomado de
Lent 1979).

2.9 Distribucion geografica de triatdbminos
En México, 19 de las 31 especies de triatbminos presentes se reportan como vectores
de trasmision, cuyo orden de importancia estd establecido en especies domiciliarias,

peridomiciliarias y silvestres, distribuidos ampliamente en todo el territorio nacional. Los
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mas abundantes y principales especies son: Rhodius prolixus, T. barberi, T. dimidiata, T.
pallidipennis, T. phyllosoma, T. longipennis, T. proctata, T. bassolsae, T. mexicana y T.
gerstaeckeri, (Figura 7), (Becerril, et al., 2007 y Vidal-Acosta, et al., 2000).

A Triatoma barberi
’ T. dimidiata

. T. pallidipennis
. T. phyllosoma
. T. longipennis
* T. mexicana

+ T. gerstaeckeri,
o T. proctata

x T. bassolsae

( Rhodius prolixus

Figura 7. Principales especies de triatdbminos domiciliarias y peridomiciliarias
distribuidas en México en donde se muestra que la especia a estudiar Triatoma barberi se
ubica en los estados de Jalisco, Michoacéan, Guerrero, México, Oaxaca, Tlaxcala, Morelos,
Distrito Federal e Hidalgo, tomado de (C, 2003).

2.10. Triatébminos en el estado de Hidalgo.
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En el estado de Hidalgo la Enfermedad de Chagas comienza a considerarse un
problema de salud publica. Se sabe que existe una seropositividad de 0.78% y en el 2001, se
notificaron 7 casos agudos confirmados. En el Laboratorio Estatal de Salud Publica de
Hidalgo de 1996 a 2001 se estudiaron 5 552 triatdbminos, los cuales se identificaron
taxondmicamente, se les realizo la basqueda de T. cruzi en deyecciones y se obtuvieron los
registros geograficos de su colecta (Téllez-Rendon, et al., 2002). Posteriormente dicha
informacion fue correlacionada con los datos de distribucion de casos humanos. Los
triatdbminos encontrados en el estado son: T. dimidiata, T. gerstaeckeri, T. mexicana y T.
barberi, y se distribuyen principalmente en Huejutla, Molango e Ixmiquilpan. La positividad
de infeccion de los insectos estudiados a T. cruzi fue de 12.5%. ElI mayor porcentaje de
positividad por especie lo presentd Triatoma dimidiata con 57.9%. Ademas, es la especie
mas frecuente y ampliamente distribuida en el estado, no obstante que Triatoma barberi es
la asociada al domicilio. En cambio, Triatoma dimidiata es una especie que esta en proceso
de domiciliacion, como en otros sitios del pais y en otros paises. Esta capacidad de adaptacién
a la vivienda humana representa un elemento de alto riesgo para adquirir la infeccion por T.
cruzi, con lo cual aumentara la poblacion en riesgo de contraer la Enfermedad de Chagas
(Becerril et al.,2007, C, 2003), (Figura 8).
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Figura 8. Distribucion geogréfica de Triatoma barberi en el estado de Hidalgo, se

observa mayor distribucién en los municipios de Metztitlan y la Mision, ademas de
encontrarse triatdbminos positivos en la localidad de Metztitlan tomado de (Cruz Reyes,

2.11 Triatoma barberi

Es considerada la especie endémica mas importante en México transmisora de la

enfermedad de Chagas por las siguientes razones: por ser de habitos domésticos y

peridomésticos, porque generalmente coexiste en la misma casa con otras especies

domésticas como Triatoma dimidiata y Triatoma pallidipennis y por presentar amplia

distribucion geografica que abarca 14 estados principalmente en la region central del pais

(Evangelista —Martinez 2007), (Figura 9). Se distribuye en 12 estados; colima, Guanajuato,

Guerrero, Hidalgo, Jalisco, Michoacan, Morelos, Oaxaca, Puebla, Querétaro, Tlaxcala,

Veracruz y el Distrito Federal. Su importancia como vector radica en su amplia distribucion
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dentro del territorio nacional. Asi como de sus habitos alimentarios nocturnos y de acuerdo
con las observaciones hechas en el laboratorio, prefiere sangre de mamiferos, su defecacion
la efectda al momento de alimentarse y son atraidas por la luz (Martinez Ibarra et al., 2005;
Salazar- Schentino et al., 2005). El ciclo de vida de Triatoma barberi oscila entre 180 a 210

dias en condiciones de laboratorio (Becerril- Flores, 2014).

Triatoma barberi
Triatoma dimidiata
Triatoma gerstaeckeri
Triatoma longipennis
Triatoma mazzottii
Triatoma mexicana
Triatoma pallidipennis
Triatoma phyllosoma
Triatoma picturata

CoReecrEn®
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DS i T
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Figura 9. Distribucion geografica de las especies de triatdbminos reportadas en
México en donde se observa que las especies de triatdbminos se ubican la mayor parte en
el sureste del pais, en el caso de Triatoma. barberi la especie de interés para este estudio
la podemos encontrar en estados del centro de México (tomado de Alejandro Cruz-
Reyes, 2006).

2.11.1 Caracteristicas morfoldgicas

Las principales caracteristicas de Triatoma barberi son: longitud de los machos 16-
18 mm, longitud de las hembras 18.5-20mm, color negro, con marcas color rojo oscuro a
naranja en el conexivo, cabeza granulosa, ligeramente rugosa y convexa. El pronoto es
totalmente oscuro de forma trapezoidal, el 16bulo anterior es ligeramente elevado. Presenta
un escutelo rugoso. Hemielitros oscuros que se encuentran por debajo del vertice del
abdomen en los dos sexos. Conexivo de color rojo oscuro a naranja-rojo, con marcas negras

de extension variada (Lent y Wygodzinsky, 1999. Triatoma barberi es considerada la especie
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endémica trasmisora de la enfermedad de Chagas mas importante en Meéxico (Evangelista-
Martinez et al., 2010)

2.12 Control de la transmision de T. cruzi por Triatoma barberi

Los agentes trasmisores de T. cruzi siempre han estado presentes en Latinoamérica
(Teixeira et al., 2006). En México se realiz6 en 1956 una intensa campafia de control de
paludismo, una de cuyas prioridades, definida desde su inicio, fue el control del vector; para
ello se rociaron, anualmente, con insecticidas (particularmente DDT y Dieldrin), alrededor
de millon y medio de viviendas, donde los triatdbminos se habian domiciliado o estaban en
proceso de hacerlo. La mayoria de los autores sudamericanos afirman que el DDT es
virtualmente inocuo contra los triatdéminos; sin embargo, los nativos de muchas de las zonas
palldicas rociadas intensamente con este insecticida relatan que durante varios dias después
de las fumigaciones barrian decenas de chinches muertas o moribundas, hasta que terminaron
por desaparecer. Esta informacion se ha corroborado al mostrar a los informantes, durante
las encuestas realizadas en esas areas, ejemplares de diversas especies de triatbminos, que
resultaron facilmente reconocidos por las personas de edad, pero que eran desconocidos por
los menores de 30 afios. Asimismo, mientras que en ese tipo de poblaciones las personas de
mayor edad suelen ser seropositivos a T. cruzi, los jovenes, en su inmensa mayoria, son
negativos, lo que indica que en muchas regiones la trasmision clésica se centrd en

comunidades en donde no se realizaban actividades antimalaricas (Goldsmith et al 1979).

27



Maria del Rosario Tovar Tomas Antecedentes

3. Antecedentes

En 1908, cuando Carlos Chagas estaba a cargo de la campafia contra la malaria en el
pueblo de Lassance, en el estado de Minas Gerais, Brasil (Lewinsohn, 2004), El es informado
que en las viviendas de los obreros que estaban construyendo el ferrocarril central de Brasil,
habia unos insectos hematdfagos que se les conocia como barbeiros, tal vez, porque las
picaduras que ocurrian en la noche eran més frecuentes en la cara (Chagas, 1909). Fue asi,
que Carlos Chagas, examina microscopicamente el contenido intestinal de estos barbeiros y
observa unos protozoos flagelados, similares en cuanto a su morfologia y movimiento a los

tripanosomas causantes de la enfermedad del suefio (Chagas, 1909).

El 14 de abril de 1909, Carlos Chagas examina a una nifia de 2 afios, a quien detecta
fiebre, hepato y esplenomegalia; por la sospecha de malaria, examina el frotis sanguineo y
encuentra un protozoo flagelado, similar al observado en los barbeiros. Es asi que se da el
primer caso humano descrito en el mundo. Asimismo, Chagas logré reproducir, por primera
vez, la parasitemia en animales de experimentacion, con la sangre de la nifia infectada.
Denomind al paréasito Schizotrypanum cruzi, en honor a Oswaldo Cruz, médico brasilefio, su

mentor y guia de sus estudios (Chagas C, 1909).

Desde 1909, cuando Carlos Chagas anuncié sus descubrimientos en Brasil, sobre
evidencias clinicas de la enfermedad que lleva su nombre, el agente causal y los vectores que
transmiten a este ultimo, se iniciaron las investigaciones en América Latina. En México en
1928 se reporto la presencia del primer triatdbmino Triatoma dimidiata (Hoffman,1928), pero
no fue hasta 1936 que se registra el primer caso humano de una infeccién con T. cruzi

diagnosticado en nuestro pais (Mazzoti,1936).

En México esta parasitosis es de gran importancia. Es uno de los principales
padecimientos que pueden causar la muerte. Se considera que existen dos millones de casos
y 71,000 personas resultan infectadas con Trypanosoma cruzi (Chagas, 1909) por afio
(Ramsey, et al, 2003). La transmision al humano ocurre mediante varios mecanismos, el mas
frecuente es mediante las deyecciones de insectos reddvidos hematéfagos denominados
triatdbminos, quienes defecan sobre un individuo durante el momento en que le estan picando
(Brener 1973, Garcia et al 2000). Por tanto, los habitantes que viven en las zonas donde se

detecta la presencia de triatdminos quedan en riesgo de infeccion. Sin embargo, la capacidad
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transmisora del insecto, puede ser distinta para cada especie (Alejandre et al 1993), de aqui
que las medidas profiléacticas de esta enfermedad deben estar dirigidas principalmente al
control de las diferentes especies de los transmisores (Guzméan-Bracho 2001, Ramsey &
Schofield 2003). Existen, al menos, 31 especies de triatdbminos descritas en el pais, de las
cuales, nueve son consideradas como importantes por su contribucion al mantenimiento de
la enfermedad en humanos y animales (Cruz-Reyes y Pickering-Lépez 2006). La zona
occidental del pais se considera endémica, lo que se ha demostrado por el nimero de casos
presuntivos de enfermedad, detectados serologicamente o mediante las manifestaciones
clinicas y por los reportes de los bancos de sangre (Trujillo-Contreras et al., 1993). Existen
programas de fumigacion y uso de insecticidas en las zonas endémicas y zonas vulnerables
para la sobrevivencia de triatdbminos transmisores, estas zonas no han disminuido a la fecha
(Guzman-Bracho,2001). Estos vectores ocupan diversos ecotopos naturales, como
mamiferos y nidos de aves, cuevas, palmeras, o fisuras en las rocas (Cuaresma H,
Wygodzinsky 1989). Estudios han demostrado que E. mucronatus es un triatdmino selvatico
que se asocia con los nidos de XENARTHRA, Didelphidae y colonias de quirdpteros en
huecos de arboles y cuevas. (Gaunt M, Miles 200;M Cuaresma H, Wygodzinsky 1989).Una
de las especies de triatbminos mas importantes en México es Triatoma barberi (Usinger
1944) por las siguientes razones: por ser de habitos domésticos y peridomésticos (Zarate
1983, Salazar, et al, 2005), porque generalmente coexiste en la misma casa con otras especies
domeésticas como T. dimidiata y T. pallidipennis (Zarate & Zarate 1985) y por presentar
amplia distribucién geogréafica que abarca 14 estados principalmente en la region central del
pais (Guzman-Bracho, 2001; Peterson et al., 2002).

A pesar del conocimiento de la trasmision de T. cruzi a través de los triatdbminos ain
no se conocen los factores que se presentan en el interior del insecto que permiten la
colonizacion del parasito e igualmente su trasmision por la defecacion. Varios estudios
demuestran el ciclo de vida del parasito, sus patrones de alimentacion y defecacion
demostrando que varia para cada especie, por ejemplo (Martinez Ibarra) demuestran que el
ciclo de vida puede llegar a durar hasta poco mas de 100 dias en Triatoma Sonoriana y 465
dias para Triatoma barberi, sin embargo, no demuestran como influye la infeccion por T.
cruzi en estos ciclos de desarrollo. Por ejemplo, Almeida y Cardozo ,2014, demuestran que

el ciclo de vida de. Triatoma carcavalloi es de 504 dias, sin embargo, no demuestran si con
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T. cruzi modifican su ciclo de vida. Por el contrario en algunos otros insectos se ha visto que
la presencia de endoparasitos puede modificar el ambiente intestinal de sus huéspedes
trasmisores tal como es el caso de parasitos del género Leishmania por ejemplo Leishmania
longipalpis quien se ha demostrado que modifica el ambiente intestinal de flebotominos, sus
transmisores, provocando variaciones en el pH y conduciendo a inactivacion de enzimas
proteoliticas esto origina que el mosquito disminuya su capacidad para degradar alimentos y
por tanto su desarrollo (Guzméan-Bracho 2001, Peterson et al., 2002).

De acuerdo (Eichler S SG,2002) Se ha observado que bacterias como Rhodococcus
rhodnii y Nocardia sp, presentes en el intestino de triatbminos, particularmente en Rhodnius
prolixus y Triatoma infestans, respectivamente, afectan el desarrollo de algunas especies de

tripanosomatidos como: Trypanosoma rangeli y Blastocripthidia triatomae.

Por otro lado, muchos insectos también albergan asociaciones de microorganismos
comensales. Estos simbiontes representan una colonizacion nueva por cada especie de
hospedero, o bien, varios eventos de transferencia horizontal entre las especies (Rio et al.,
2004).

Existen estudios donde mosquitos del género Anopheles mueren durante el primer o
segundo dia después de la infeccion y esta relacionada con la densidad de parasitos que
existen dentro del intestino, debido a los esporozitos infecciosos que existen en las glandulas

salivales se infectan por Plasmodium gallinaceum (Carwardine, 1997).

Para la trasmision de T. cruzi es de gran importancia el tiempo que trascurre entre el
momento de la picadura y la defecacion del insecto, ya que no todos los triatbminos defecan
durante o inmediatamente después de alimentarse, ademas es importante considerar la

presencia de tripomastigotes metaciclicos en las heces del triatomino (Wood, 1997).

los insectos poseen ademas de un sistema de control nervioso, un sistema
neuroendocrino y un sistema endocrino analogo al de los vertebrados. El desarrollo de los
insectos estd controlado fundamentalmente por dos categorias de hormonas, los
ecdisteroides, que desencadenan el proceso de muda, y las hormonas juveniles que
condicionan la calidad de esas mudas. La alimentacion sanguinea es el factor desencadenante

del proceso de muda en triatdbminos. La ingesta genera el estimulo activate y provee los
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nutrientes para el desarrollo (Jiménez et al., 2012). No existen estudios para ver si la muda

es afectada por T. cruzi.
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4. Justificacion

La enfermedad de Chagas constituye uno de los problemas mas importantes de salud
en Latinoamérica. El estudio y conocimiento de la biologia de los vectores que pueden
transmitir a T. cruzi en una poblacion puede constituir un importante avance epidemiolégico
y representar una de las principales estrategias para el control de la enfermedad. Si se evita
la transmisidn entonces la gente que vive en zonas endémicas, lo cual representa mas de 50%
del territorio nacional, no correra riego de adquirir la enfermedad de Chagas, la cual conduce
a discapacidad de la gente principalmente por problemas cardiacos y por tanto habrd menos
ausencias laborales, mejor rendimiento en su vida, en sus trabajos y en sus casas; el hecho de
gue una persona se enferme de esta parasitosis causa gastos econémicos en medicamentos,
dispositivos médicos como son los marcapasos, atencion médica en hospitales y/o clinicas
que pueden conducir a hospitalizacion o cirugias, todo ello causa una inversién muy grande
de dinero. Por otro lado, la gente que no esta infectada alcanza su esperanza de vida

promedio, pero por la enfermedad de Chagas puede reducirse hasta la mitad 0 menos.

Estudiar el desarrollo de los triatdminos infectados por el parasito permite conocer si
hay un efecto negativo sobre el insecto a causa de la presencia de T. cruzi lo cual podria
permitirnos conocer un mecanismo que evite la transmision o bien sefialar la fase mas

trasmisora sobre la cual hay que estudiar una estrategia que permita su eliminacion.

Por altimo, el conocimiento cientifico de la interaccion T. cruzi - triatdbmino es una

aportacion a la ciencia, lo cual no se conoce hasta el momento.
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5. Objetivo general
e Evaluar el efecto de la infeccion con Trypanosoma cruzi sobre el desarrollo

de Triatoma barberi.

5.1. Objetivos particulares
e Determinar el desarrollo biolégico de Triatoma barberi infectado y no
infectado con Trypanosoma cruzi.
e Determinar el grado de infeccién de T. cruzi y tiempo de su interaccion con
Triatoma barberi.

e Determinar la fase de T. cruzi que mas infecta a Triatoma barberi.
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6. Material y Método

6.1. Mantenimiento de triatdminos en el laboratorio

Los triatdminos se mantuvieron en el laboratorio dentro de recipientes de plastico
que contienen cartones plegadizos en la parte de abajo y otro carton plegado a manera de
abanico y cubiertos con una malla para facilitar su alimentacion a 28°C, 40-60% humedad,

estos se mantienen asi para su sobrevivencia (Figura 10).

Figura 10. Mantenimiento de la colonia de T. barberi con periodos con humedad de
40-60%, temperatura de 28° C y la alimentacion se realiz6 una vez por semana, con ratones.
6.2. Seleccion de triatdminos y obtencion de T. cruzi

Se seleccionaron 30 triatdminos, cinco por cada estadio, excepto del primer estadio
porque no se tenian triatdbminos de primer estadio, se pesaron cada uno de los triatbminos
antes de alimentarlas en una balanza analitica, se colocd el raton infectado CD-1 en una tabla
de unicel (Figura 11), para que se alimentaran los triatdbminos por una hora. Se volvieron a
pesar los insectos para calcular la cantidad de sangre que ingirieron, asi saber la cantidad de
parasitos que consumieron cada uno de los triatominos.
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Figura 11, Triatdbminos alimentandose de raton
infectado con T. cruzi

6.3. Calculo de la densidad de la sangre de raton

Se hizo un corte minimo de la cola del ratén para la extraccion de la sangre; se obtuvo
10ul de sangre se coloco en un portaobjetos y se pesé en una balanza analitica; esto se realizé
nueve veces para obtener la densidad de la sangre del ratén, esto por medio de un promedio
y mas adelante poder calcular la sangre que ingirié cada triatomino, Figura 12).

Figura 12. Corte de cola para la obtencion de sangre.
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6.4. Determinacion del nimero de parasitos en sangre de raton en camara de

Neubauer:

Se realizd un corte minimo de la cola del raton infectado, y se le presiono para la
obtencion de 10ul de sangre, los cuales se colocaron en 40ul de cloruro de amonio al 0.87%.
Se tomo una alicuota de 10l colocandola en la camara de Neubauer y se realizo6 el conteo
en los cinco cuadros marcados en la figura 13. EI nimero total de parasitos contados en la

camara se multiplica por 5 y este se multiplica X10°.

ot
=

B

i h .
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Figura 13. Cémara de Neubauer, las
cuadriculas marcadas son utilizadas para el apoyo en
el conteo de los parasitos.

6.5. Calculo de parasitos ingeridos por triatomino

Se calcul6 el promedio entre la diferencia del peso de los triatdminos antes y después
de comer, se dividio entre el promedio de la densidad de la sangre, este se multiplico por la
cantidad de paréasitos que se contd en la camara Neubauer.
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6.6. Determinacion del ciclo de desarrollo de Triatoma barberi

A los siete dias de la post-infeccion se extrajo las heces de cada uno de los triatbminos
ayudandose de unas pinzas de diseccion se presiond el abdomen para que defecaran; se
colocé en un portaobjetos con solucidn salina 1%, se observo al microscopio para confirmar
la presencia de parasitos y posteriormente se realizé la tincion Giemsa. A los diecinueve dias
se extrajo 1ul de heces y se colocd en un microtubo de 1.5 mL se le agregd 9 pL de solucion
salina al 1% y se coloc6 en una cdmara de neubauer; esto se realiz6 para cada una de los
triatdbminos, de los diferentes estadios. El conteo se realizé hasta el dia 91, porque para volver

a contar a la siguiente semana los triatdbminos ya estaban muertos (Figura 14).

)
A

Figura 14. Extraccion de heces de triatdbminos.
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6.7. Infeccion de triatominos controles (Triatoma longipennis) con T. cruzi
En este paso se seleccionaron cinco triatdminos de cada uno de los siguientes estadios;
segundo tercero y cuarto, para hacer una comparacion con Triatoma barberi, los pasos

realizados con T. barberi se realiz6 con Triatoma longipennis.

6.8. Observacion del comportamiento de triatdminos infectados y no infectados
Se seleccionaron al azar insectos Triatoma longipennis y Triatoma barberi no

infectados para observar si existe un cambio con los que estan infectados.
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7. Resultados

7.1. Efecto del desarrollo de Triatoma barberi por la presencia de Tripanosoma. cruzi

Para saber si la fase de triatominos influye en el desarrollo y la eliminacion de T. cruzi
en sus heces se infectaron cinco triatdbminos de cada uno de los estadios desde 2do hasta
adultos y se determind su seguimiento de metaciclogenia tal como se describié en la seccion
de material y método. En la (Figura 15) se muestran los resultados, se pudo observar que
todas las fases fueron infectadas; que la fase donde se produjo mayor cantidad de parésitos
es la de 5to estadio; que el menor tiempo registrado donde ya se detectaron parasitos fue el
dia 7; entre mas avanzada sea el estadio, mayor cantidad de parasitos. Después del dia 50
disminuye la cantidad de microorganismos, sin embargo, aun después del dia 91 se siguen
observando en las deyecciones de los insectos en todas las fases.
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Figura 15. Cinética de metaciclogenia de T. cruzi en los diferentes estadios de
Triatoma barberi.
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7.2. Efecto del desarrollo de Triatoma longipennis por la presencia de T. cruzi

Al igual que en Triatoma barberi se determind si la fase de triatdminos influye en el
desarrollo y la eliminacion de T. cruzi en las heces de Triatoma longipennis. Como se observa
en la (Figura 16), se pudo observar que las tres fases que se trabajaron se infectaron sin
embargo comienza su infeccion al dia 14 y que se mantuvo la infeccién hasta el dia 70, dia
en que ya se empezaron a morir los triatdbmicos de esta especie; la fase donde se produjo
mayor cantidad de parasitos es la de 4to estadio y entre mas avanzada sea el estadio mayor
cantidad de parasitos. A diferencia de Triatoma barberi la cantidad de parasitos fue
aumentando con el tiempo y se observa que por ningin momento disminuye; sin embargo,
aungue en el gréafico no se muestra, cabe mencionar que los triatdbminos no completaron los
90 dias pues se murieron todos.

14
12

10

Segundo estadio
6 Tercer estadio

Cuarto estadio

No. promedio de parasitos X mL de heces (1x10°)

0 20 40 60 80
dias de infeccion

Figura 16. Cinética de metaciclogenia en los diferentes estadios de Triatoma
longipennis.
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7.3. Presencia de las diferentes fases de T. cruzi sobre el desarrollo de los triatominos en
T.barberi

Con la finalidad de investigar las fases de T. cruzi que puedan estar presentes en cada
uno del estadio de T. barberi se infectaron cinco ejemplares de cada estadio del triatdbmino.
En las (figuras 17) se puede observar que todas las fases estudiadas se infectaron con T. cruzi,
cuyas cantidades totales oscilan entre 40 y 50x10° parasitos / ml de sangre., las maximas
cantidades de parasitos oscilan entre los dias 20 y 35, sin embargo, en el caso de las hembras
desde aproximadamente desde el dia diez hasta el dia 45 se observa una cantidad significativa
de parasitos en sus heces. La fase que se encontrd con mayor cantidad fue el epimastigote,

mientras que los tripomastigotes se encontraron en alrededor de 10 millones / ml de sangre.

Las fases de triatbmino que arrojaron mayor cantidad de parasitos son las de quinto
estadio y después las de cuarto estadio ninfal, por lo que se puede pensar que las de quinto

son las de mayor riesgo.
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7.4. Presencia de las diferentes fases de T. cruzi sobre el desarrollo de los triatdminos T.
longipennis

De igual manera se realizé la determinacion de presencia de formas de T. cruzi en las
diferentes fases de triatdbminos, en este caso con Triatoma longipennis. En las gréficas
siguientes (Figura 18) se muestran que las tres fases estudiadas se infectaron con T. cruzi,
cuyas cantidades totales oscilan entre 40 y 90x10° paréasitos / ml de sangre., la maxima
cantidad de parasitos oscila entre los dias 25 y 55; en esta determinacion los parésitos se
mantienen constantes al contrario de T. barberi que llegan a una disminucién con el tiempo.
En el tercer estadio se observa una cantidad significativa de parasitos en sus heces desde
aproximadamente el dia 20 al dia 60; la fase que se encontré con mayor cantidad fue el
epimastigote, mientras que los tripomastigotes se encontraron en alrededor de 10 a 15

millones de parasitos / ml de sangre.

Las fases de triatdbmino que arrojaron mayor cantidad de paréasitos son las de cuarto
estadio y después las de tercer estadio ninfal, ya que son las que presentan mayor cantidad
de tripomastigotes sanguineos. En este estudio se piensa que los triatbminos de mayor riesgo
son las de cuarto estadio, y que son de mayor riesgo que Triatoma barberi, sin embargo, no
es el punto principal de interés puesto que se pretendia estudiar especies del estado de
Hidalgo.
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7.4. Presencia de las diferentes fases de T. cruzi sobre el desarrollo de los triatdbminos T.
longipennis
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Figura. 18. Cinética de las diferentes fases de T. cruzi, presentes en A) 3%estadio y
C) 4 estadio.
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7.5. Cambio de estadios de Triatoma barberi

Los triatominos sufren un proceso llamado ecdisis, esto ocurre mas rapidamente
cuando se alimentan los triatbminos con la sangre. La tabla 1 muestra que el cuarto estadio
es el que tarda menos dias en mudar a quinto solo son 28 dias, y el que tarda mas dias es el
de tercer estadio a cuarto, son 42 dias. En los triatdminos no infectados el proceso de muda
e realiza en menor tiempo, podemaos ver que el tiempo de muda de estos Ultimos oscilan entre
20 y 35 dias mientras que cuando estan infectados tardan desde 28 hasta 42, y de acuerdo al

analisis estadistico de chi2 podemos ver que hay una diferencia significativa.

Infectad No Infectad
as as

Estadios  Segund Tercer Cuart Quint Segund Terce Cuarto 50
de 0 estadio 0 0 0 r estadio estadi
triatbmin  estadio estadi estadi estadio estadi 0
0S 0 0 0
Tiempo 35 42 28 42 30 35 20 30
en mudar
(dias)
% 100 60% 80% 100 100 100% 80%
ejemplare 625
S que
mudan %
Tiempo 98 98 98 104 Siguen  Sigue  Siguen Sigue
en e vivas n vivas n

d vivas vivas
murieron
los
triatomin
0S

Tabla 1. Periodo de muda de cada fase de T. barberi, infectadas y no infectadas

45



Maria del Rosario Tovar Tomas Resultados

7.6. Cambio de estadios de Triatoma longipennis

En la (Tabla 2). Se muestran como T. longipennis infectada no llega a sufrir el proceso
de muda en ningun estadio y mueren al dia 68, al contrario de las no infectadas en el cual dia
65 mudan al 100% y a un siguen con vida. Lo anterior hace pensar que el parasito si afecta a
los triatbminos igual como sucedié en T. barberi. Sin embargo, en T. longipennis los

triatbminos tardaron mas en mudar.

Infectadas No Infectadas
Segundo Tercer Cuarto Tercer Cuarto
estadio estadio estadio estadio estadio
Tiempo en No No No 65 65
mudar mudaron mudaron mudaron
(dias)
% No No No 100%  100%
ejemplares mudaron mudaron
mudaron
gue mudan
Tiempo en 68 68 68 Siguen  Siguen
vivas vivas
que
murieron
los
triatbminos

Tabla 2. Periodo de muda de cada fase de T. longipennis. infectadas y no infectadas
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8. Discusion

En el presente trabajo se evalud el efecto que tiene T. cruzi sobre el desarrollo de
Triatoma barberi en que se investiga si el protozoario es capaz de modificar el
comportamiento del insecto ya que como bien se sabe un microorganismo presente en el
intestino de un insecto tiene que alimentarse y por ende puede afectar ya sea por ocupacion
del espacio y por los nutrientes que deberian ser utilizados por el triatdbmino, pero en este
caso el parésito los utiliza y de alguna manera puede quitarle su alimento. Durante este
trabajo se emplearon algunas fases de otra especie de triatdbmino, en este caso Triatoma
longipennis el cual se utiliz6 como control del comportamiento de T. barberi ya que de lo
contario se iban a obtener resultados que no se sabria hasta qué punto es normal el
comportamiento de la especie T. barberi y cuando es afectada por factores externos y no del
mismo insecto. Se ha visto que el comportamiento de los triatbmicos podria variar entre cada
especie, pero también puede cambiar cuando estan infectados con T. cruzi y ademas cambia
entre cada fase del triatdmino como fue observado en este trabajo. Este resultado también se
observa en el trabajo de Loza y Noeiraum (2010) quienes hacen una comparaciéon de
capacidad vectorial entre Triatoma guasayana y Triatoma infestans y en que describen que
Triatoma guasayana presentan una mayor infeccion en el tercer a quinto estadio por el
contrario encontraron que los triatdbminos de segundo estadio y los machos no se infectaron.
En Triatoma infestans se infectaron todos los estadios sefialando que Triatoma infestans es
el vector con mayor eficacia para trasmitir al parasito porque se encuentra en todos los
estadios. No hay que olvidar que el tamafio puede influir en la cantidad de parasitos pues en
la mayor parte de las especies de triatdbmicos el quinto estadio es mas grande que el tercero y
cuarto e incluso que el adulto. En esta tesis también sucedié lo mismo, el quinto estadio
presenta mayor cantidad de parasitos que en los adultos, y a su vez en hembras mayor
cantidad que en machos, esto se explica si se toma en cuenta el tamafio del insecto mas que

su capacidad de reproducirse en el interior del insecto.

Se determino si la fase tripomastigote que es la fase infectiva que se encuentra en
todas las fases de los triatdbmicos y el resultado observado fue que se encuentra en todos por
lo que todas las fases del insecto pueden ser de riesgo pro entre mayor grado de madurez

mayor cantidad de parasitos.
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Como se muestra en los resultados se puede observar que el quinto estadio de
Triatoma barberi es el més infectado por T. cruzi seguida de las hembras. En este caso su
tamarfio es mas grande en comparacién con los otros estadios, y se explica porque el intestino
es de mayor tamafio entre mas avanzada sea la fase del triatdbmino, por lo tanto, en el
momento de la alimentacion ingirieron mayor cantidad de parasitos que otros estadios ya que
necesita mayor energia para mudar a el ultimo estadio. En el caso de las hembras, de igual
manera necesitan de méas alimentacion debido a que existe un mayor gasto de energia cuando
existe la cépula y para la ovoposicion, esto explica porque se presenta mayor cantidad de
parasitos, hay mayor cantidad o volumen de sangre en el intestino de los triatdbminos. Lo
anterior se puede explicar con las observaciones hechas por Ramirez Pérez (1999) donde
indica que la pleura de los triatdbminos es eléstica y expansible, lo que posibilita una
considerable dilatacion del abdomen durante la pleura membranosa durante la alimentacion,
por eso entre mayor sea el estadio mas se dilata el abdomen lo que favorece mayor contenido
de sangre y por tanto mayor cantidad de parasitos se encontraran en el intestino, al contrario
de los demaés estadios que son de menor tamafio (Ramirez Pérez 1999). El cuarto estadio de
Triatoma longipennis es el mas infectado por T. cruzi, seguido del tercer estadio y por ultimo
el de segundo estadio. en este no se tuvieron mas ejemplares de triatdbminos. Aqui sucede lo
mismo que en Triatoma barberi. Pero se encontré mayor cantidad de paréasitos debido a que
estos triatdbminos son de mayor tamarfio el de cuarto estadio es tres veces mas grande que T.

barberi.

En la cinética de la metaciclogenia de T. cruzi, en Triatoma barberi se observa que la
fase predominante es epimastigote tanto en Triatoma como en Triatoma. longipennis. La
forma de epimastigote no se encuentra habitualmente en sangre del hospedero vertebrado,
pero aparece durante el ciclo evolutivo en el tubo digestivo de los invertebrados transmisores
y en los medios de cultivos. Tiene capacidad reproductora, multiplicandose por division
binaria, tanto en el insecto como en los cultivos. En los resultados se observa una cantidad
mayor de epimastigotes lo cual indica que resta capacidad infectiva de T. cruzi, sin embargo,
sigue teniendo riesgo de transmitir al parasito por la presencia de tripomastigotes, aunque
estén en baja cantidad. Cuando los insectos pican aun mamifero infectado se llevan consigo
tripomastigotes los cuales pasan al intestino del triatomino para después convertirse en

epimastigotes; es posible que el intestino esté lleno de sangre que permite al parasito
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reproducirse en grandes cantidades en fase de epimastigote ya que es la fase replicativa; en
cambio el tripomastigote no se replica y se encontrara en un intestino con menos sangre por
eso cuando se hace una deyeccion se encuentran en mayor cantidad los epimastigotes, de

aqui la gran abundancia de esta fase en los triatdbminos analizados.

Se ha demostrado la presencia de epimastigotes en el hospedador vertebrado, de
acuerdo con Witremundo Torrealba, 1999, particularmente en rabipelados en donde se
observa que la presencia de los epimastigotes se localiza especificamente en el lumen de la

glandula odorifera de estos animales.

Por primera vez queda demostrado el equilibrio que existe entre la presencia de
epimastigotes y tripomastigotes dentro del intestino de triatominos y por tanto estos ultimos
permiten la existencia y multiplicacion de la fase replicativa extracelular, el epimastigote y
la coexistencia de la fase infectante, el tripomastigote, sin embargo no podemos descartar
que la presencia de epimastigotes y tripomastigotes metaciclicos en el vertebrado puede
significar una modificacion substancial en la concepcion clasica del mecanismo de
transmision de la enfermedad de Chagas o un mecanismo de escape alternativo, para este

parésito.

La fase del triatbmino donde se encontré una mayor cantidad de paréasitos es la de
quinto estadio, seguida de la de cuarto estadio ninfal, por lo tanto, se espera que el de mayor
riesgo para contraer la enfermedad es el de quinto estadio; esto se puede explicar por el
tamafo del insecto ya que esta fase ninfal es mas grande que las restantes, incluyendo las
adultas. Para entender esta situacion es necesario saber que el alimento sanguineo provoca
receptores de expansion y nutricion en los triatdbminos, y por tanto la cantidad de nutrientes
que existe en cada estadio tiene un efecto en el desarrollo de los tejidos del insecto, lo que
hace que muden mas rapidamente, de acuerdo a la cantidad de sangre que ingieran; por el
contrario, si no se alimentan tardan mas en mudar e incluso si no se alimentan entonces llegan
a morir mas rapidamente en comparacion con los alimentados en tiempos menos
prolongados. De acuerdo a los resultados aqui obtenidos se pudo observar que en T. barberi
el tiempo en que mudan fue menor entre menos avanzada sea la fase, por ejemplo, mudan
mas rapido las ninfas de 1°y 2°, que las de tercero y cuarto y a su vez estas mudan mas rapido

que las de 5° y adultas.
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Un factor que también influye en el tiempo para mudar y por tanto de desarrollo es el
hecho de que estén infectados los triatdbminos con T. cruzi. En este trabajo se pudo observar
que los ejemplares infectados se tardan mas dias en mudar cuando estan infectados con T.
cruzi en comparacion con los no infectados, esto se puede explicar porgue es posible que los
insectos obstruyan el epitelio del intestino de los insectos y por tanto se comporten como
una barrera que interfiere con la absorcion de sus alimentos, o tal vez que los parasitos
provoguen una reaccion en el insecto ocasionando que éste pueda obtener sus alimentos ya
que en estas chinches infectadas su peso y tamarfio se observd reducido. En este trabajo se
observo que las no infectadas en estado adulto se alimentaron en un promedio de once
semanas, una vez por semana durante una hora en las que ellas si aceptaban el alimento. Por
otro lado, las infectadas se alimentaron solo por siete semanas y después murieron; lo anterior
también se presentd en el trabajo de Friend, et al, 1975, en el que se observa que si Rhodinux
Prolixus no se alimenta adecuadamente no existe un cambio de estadio, las tres primeras
fases pueden realizar cambio de muda con una ingesta sanguinea completa, pero los estadios
cuatro y cinco normalmente requieren comer mas de una vez para mudar. Los adultos pueden
vivir varios meses e incluso mas de un afio. En los resultados que se obtuvieron en esta tesis
se pudo observar que el tiempo que tardan para mudar es mayor a Triatoma longipennis que
Triatoma barberi, pero hay que tomar en cuenta que la primera tiene mayor tamario que la

segunda.

Hasta el momento no existen estudios realizados sobre el efecto que tiene la carga
parasitaria de los triatdbminos sobre su ecdisis, pero en nuestro caso se observa que si existe
algun efecto. En Triatoma barberi infectado se observa que existe un cambio de muda que
oscila entre los dias 28 y 42, sin embargo, en los triatdminos no infectados la muda se realiza
entre los dias 20 y 30. En T. longipennis infectado al dia 68 no existié ningin cambio de
muda en ninguno de los triatbminos, por lo tanto, el parasito afecta el proceso de muda debido
a que los triatobminos infectados solo se alimentaron dos veces méas después de la infeccion
al contrario de las no infectadas, la alimentacion adecuada para los triatominos lleva a cabo

la ecdisis.

En Triatoma barberi mueren los triatominos infectados al dia 98 y las no infectadas

siguieron vivas a lo largo del experimento, por mas de 100 dias. En T. longipennis los
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triatdminos mueren al dia 68 y las no infectadas siguen vivas. En ambos casos el parasito
afecta al triatdbmino por eso se mueren los que se encuentran infectados. Estos resultados se
pueden explicar con los trabajos realizados por Pollit L.C et al, 2015 y por Sinden R. E et
al,2007 en donde se demuestra que parasitos del género Plasmodium pueden afectar a sus
hospederos invertebrados del género Anopheles ocasionando alteracion en la variabilidad
tanto del mosquito como de las especies que estan colonizando a este insecto, por lo que es
entendible que T. cruzi afecte el desarrollo de T. barberi.

Los resultados de este trabajo demuestran por primera vez el efecto que tiene la
presencia de T. cruzi sobre los estadios de desarrollo de Triatoma barberi tanto por la carga
parasitaria como por la fase del parasito y permite entender si todos los estadios del insecto
son de riesgo para la transmisién del parasito en la enfermedad de Chagas, por otro lado
alienta a continuar con los estudios sobre el desarrollo de los triatdmicos y sobre todo si existe

alguna sustancia del parasito que afecta su desarrollo.
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9. Conclusiones

A mayor estadio de desarrollo de los triatdbminos mayor es la cantidad de parasitos
que estan infectando excepto en adultos que es menor que las de quinto estadio,

sin embargo, las hembras desarrollan mayor parasitacion que los machos.

La fase de T. cruzi que se encuentra con mayor frecuencia es el epimastigote en
Triatoma barberi y Triatoma longipennis, por lo tanto, los estadios estudiados
son riesgosos.

La ecdisis de los triatdbminos es afectada por la presencia de T. cruzi impidiendo

que se lleve a cabo.

La parasitacion por T. cruzi puede provocar la muerte de los triatdminos.

52



Maria del Rosario Tovar Tomas Bibliografia

10. Bibliografia

Abuhab A, Trindade E, Aulicino GB, Fujii S, Bocchi EA, Bacal F. (2013). Chagas'
cardiomyopathy: The Economic Burden of an Expensive and neglected disease. International
journal of cardiology.13,7.

Adl SM, Simpson AG, Lane CE, Lukes J, Bass D, Bowser SS. (2012). The revised

classification of eukaryotes. The Journal of Eukaryotic Microbiology. 5, 93

Andrade A.L ZF, Martelli C.M. (1994). An Epidemiological Approach to Study
Congenital Chagas’ Disease Método Epidemioldgico na Investigagao da Infeccao Congénita

pelo Trypanosoma cruzi. Cad Saude Publ.10,6.

Baruch W.A GIH, Jercic M.I, Morales L.J, Mufoz P, Hauk I.N, San Martin A.M,
Sapunar J.P, Torres M.H, Zulantay I.A. (2006). Guias Clinicas de la Enfermedad de Chagas.
91,48

Becerril, FMA. (2014). Parasitologia médica de las moléculas a la enfermedad.

Editorial McGraw Hill-Interamericana.

Becerril-Flores M.A R-FE, Imbert-Palafox J.L, Gémez-Gémez J.V, Figueroa-
Gutiérrez Z A.H. (2007). Human Infection and Risk of Transmission of Chagas Disease in

Hidalgo State, México. The American Society of Tropical Medicine and Hygiene. 76, 5.

Benchimol Barbosa PR. (2006) The oral transmission of Chagas' disease: an acute
form of infection responsible for regional outbreaks. International journal of cardiology.
112,132

Beier JC (1998) Malaria parasite development in mosquitoes. Annu Rev Entomol 43:
519-543.

Borror D.J DDM. (1979) An Introduction to the Study of Insects. Holt RaW, editor.
New York.

Camargo M. E. (2003 Conocimiento Actual sobre el la Distribucion de los
Triatdbminos en México. In: Publica INdS, editor. Iniciativa para la Vigilancia y el Control

de la Enfermedad de en la Republica Mexicana México.

53



Maria del Rosario Tovar Tomas Bibliografia

Camargo M, Takeda GK. (1979) Diagnostico de laboratorio. En: Brener Z, Andrade
S, ed. Trypanosoma cruzi e deonca de Chagas. Rio Guanabara Koogan 84,175-198.

Camargo, M. E. (1987). Diagndstico soroldgico da doenca de Chagas. Ars
Cardiologia. 9: 29-38.

Castillo D WM. (2000) Aspectos del Comportamiento de los Triatominos

(Hemiptera: Reduviidae), Vectores de la Enfermedad de Chagas. Biomédica 20,5.

Cervallos AM y Hernandez R. (1998). Trypanosoma cruzi y la enfermedad de Chagas
(tripanosomiasis americana), Departamento Biologia Molecular, Instituto de Investigaciones

Biomédicas de la Universidad Nacional Autbnoma de México.19, 2

Cruz-Reyes, A. y Pickerin- Lépez, J.M. (2006). Chagas disease in Mexico: an
analysis of geographical distribution during the past 76 years-A review. Memorias del Istituto
Oswaldo Cruz 101,345-354.

Cruz, R.A 'y Camargo, C.B. (2001). Glosario de términos en parasitologia y ciencias

afines. Mexico: Plaza y Valdez Editores, México, D.F.347 p.

Cura N. Estela and Segura L. Elsa. (1998) Quality Assurance of the serologic
Diagnosis of Chagas Disease rev. Panam Salud Publica/Pan Am J. Public Health 3:4.

Chagas C. Nova. (1909) tripanozomiaze humana. Estudios sobre la morfologia del
ciclo evolutivo de Schizotrypanum cruzi n. Gen., n.sp. agente etiol6gico de nova entidade
morbida de homen — Ueber eine neu trypanosomiasis des Menschen. Studien uber

Morphologie und Entwicklungszyklus de Schizotrypanum cruzi.

Crocco Liliana. (1994) Enfermedad de Chagas y sus vectores Universidad Nacional
de Cordoba, 1994

Durvasula RV, Gumbs A, Panackal A, Kruglov O, Taneja J, Kang AS. (1999)
Expression of a functional antibody fragment in the gut of Rhodnius prolixus via transgenic

bacterial symbiont Rhodococcus rhodnii. Med Vet Entomol. 13,2

Espinoza-Gomez F, Maldonado-Rodriguez A, Coll-Cardenas R, Hernandez-Suarez

CM, Fernandez-Salas 1. (2002). Presence of triatominae (Hemiptera, Reduviidae) and risk of

54



Maria del Rosario Tovar Tomas Bibliografia

transmission of Chagas disease in Colima, Mexico. Memorias do Instituto Oswaldo Cruz.
97(1):25-30.

Evangelista —Martinez, Z., Imbert- Palafox, J.L, Becerril-Flores, M.A y Gomez-
Gomez, J.V.(2010). Morphologic analysis of eggs of Triatoma Barberi
Usinger(Hemitera:Reduvidae). Neotropical Entomology. 39, 207-213.

Facultad de Medicina UNAM www.facmed.unam.mx [

Friend W-G, J-J y B Smith fisiologia de los triatdminos con especial referencia a la

alimentacion por sangre capitulo VII.

Garcia, E.S. y Azambuja, P. (1991) Developmet and Interactions of Tripanosoma

cruzi within the insec.

Garcia ES y Azambuja P. (1999) Biological Factors Involving Trypanosoma cruzi
Life Cycle in the Invertebrate Vector, Rhodnius prolixus. Mem Inst Oswaldo Cruz, Rio de

Janeiro. 94.

Guzman Bracho M. (1986) Importancia de la enfermedad de Chagas en México. Rev
Latinoam Microbiol; 28: 275-283.

Guzman-Marin E Z-CJE, Acosta-Viana K.Y. Rosado-Barrera M.E. (1999)

Importancia de la caracterizacion de cepas de Trypanosoma cruzi. Rev Biomed. 10:7.

Goldsmith RS, Kagan 1G, Zarate R, Reyes Gonzalez MA, Cedefio Ferreira J. Estudio
epidemioldgico de la enfermedad de Chagas en Oaxaca, México. Bol Of Sanit Panam 1979;
87:1-19

Garrido, C.J., Rivas, L. y Montiel, L. (2007). Guia para diagndstico, manejo y
tratamiento de la enfermedad de Chagas en fase aguda a nivel de establecimientos de salud.

Venezuela: Direccion General de Epidemiologia.C

Haro Al. (2003). de Algunos hechos historicos relacionados con la enfermedad de
Chagas. Rev Mex Patol Clin. 50: 109-12.

55



Maria del Rosario Tovar Tomas Bibliografia

Hayes R. & Schoefield CJ. (1992). Estimaciones de las tazas de incidencia de
infecciones y parasitosis Cronicas a partir de la Prevalencia: la Enfermedad de Chagas en

América latina. Boletin de la Oficina Sanitaria Panamericana. 108: 308-306.

Jimenez-Coello M, Acosta-Viana KY, Guzman-Marin E, Gomez-Rios A,
OrtegaPacheco A. (2012). Epidemiological Survey of Trypanosoma cruzi Infection in
Domestic Owned Cats from the Tropical Southeast of Mexico. Zoonoses Public Health.
2:102-9.

Lent H WP. (1979) Revision of the triatominae (HEMIPTERA, REDUVIIDAE), and
their significance as vector of Chagas disease. American museum of Natural History.
163,136.

Lépez F. J., Flores H. R. & Ramos C. (2000). Diagnosis of Chagas disease.
Rev.Latinoam. Microbiol. 42: 121-129.

Loza Murguia Manuel Noireau F, (2010) Capacidad vectorial de Triatoma guasayana
(Wygodzinsky y Abalos) (Hemiptera: Reduviidae) en comparacion con otras dos especies de
epidemia. Departamento Cruz, Bolivia. Trans R Soc Trop Med Hyg 91: 653-656. [Links]

Lukes, J., Guilbride, D.L., Votypka, J., Zikova A., Benne, R y Englund, P.T. 2002.
Kinetoplast DNA Network: Evolution of an Imprpbable structure. Eukaryotic Cell. 1:495-
502.

Maldonado, Capriles J. Systematic Catalogue of the Reduvidae and their significance
as vectors of Chagas disease. Bolletin of the American Museum of Natural History 1990;
63:125-520.

Mazzoti L: Gac Med México 1940; 70:417-420.

Prata A. Clinical and epidemiological aspects of Chagas Disease. Lancet Infect Dis.
2001.

Pollitt LC, Churcher TS, Dawes EJ, Khan SM, Sajid M. (2015). Costs of crowding
for the transmission of malaria parasites. Evol Appl. 6: 617-629. Ramsey JM, Alvear AL,
Ordofiez R, Mufioz G, Chaves V, Lopéz R, Leyva R. (1999) Program and Abstracts of the
48 “Anual Meeting of the American Society of Tropical Medicine and Hygiene”. DC.

56



Maria del Rosario Tovar Tomas Bibliografia

Ramsey Willoguet JM. (1999). La importancia de la enfermedad de Chagas en la

salud publica de México, Centro de Investigaciones sobre Enfermedades Infecciosas.

RC. B-FMR. In: Hill MG, editor. Parasitologia Médica de las moléculas a la
enfermedad. Mexico2004. p. 300.

R Z. (1981) El Triatoma dimidiata (Latreille, 1811) y su relacién con la enfermedad
de Chagas. Editorial Universidad Estatal a Distancia. 10.

Salazar Scheetino PM, De Haro Arteaga. (1998). Land Uribarren Berrueta Chagas

Disease in México, Parasitology today. 4:12.

Salazar-Schettino, MP; Rojas-Wastavino, GE; Cabrera-Bravo, M; Bucio-Torres, Ml;
Martinez-1barra, JA; Monroy-Escobar, MC; Rodas-Retana, A; Guevara-Gémez, Y; Vences-
Blanco, MO; RuizHernandez, AL; Torres-Gutiérrez. (2010) E Revisidn de 13 especies de la
familia Triatominae (Hemiptera: Reduviidae) vectores de la enfermedad de Chagas, en

Meéxico Journal of the Selva Andina Research Society, vol. 1. 57-80.

Schoefield C J. (1994). Triatominae Biologia y Control.

Schofield, C. J. (2000) Biosystematics and evolution of the Triatominae, Cad. Saude
Publica, Rio de Janeiro, 16(sup.2):89-92.

Salomon CJ. First century of Chagas' disease: an overview on novel approaches to

nifurtimox and benzonidazole delivery systems. J Pharm Sci. 2012;101(3):888-94.

Segovia JCP. (2000). Un caso de tripanosomiasis. Arch Hosp Rosales (San Salvador)
8, 24-54.

Sinden RE, Dawes EJ, Alavi Y, Waldock J, Finney O. (2007). Progression of
Plasmodium berghei through Anopheles stephensi is density-dependent. PLoS Pathog. 3: 195
doi:

Stahl P, Ruppert V, Meyer T, Schmidt J, Campos MA, Gazzinelli RT. (2013).
Trypomastigotes and amastigotes of Trypanosoma cruzi induce apoptosis and STAT3

activation in cardiomyocytes in vitro. Apoptosis. 24:24.

57



Maria del Rosario Tovar Tomas Bibliografia

Souto, R.P., Fernandez, O., Macedo, A.M., Campbell, D.A., Zingales, B. (1996).
DNA markers define two major phylogenetic lineages of Trypanosoma cruzi. Mol. Biochem.
Parasitol. 83:141-152.

Tay, J y Biaggi, A. M. de B. (1964). Localidades nuevas de triatominos mexicanos y
su infeccion natural por Trypanosoma cruzi, Rev. Fac. Med. Mex., 6(5):305-311.

Townsend Peterson A S-CV, Ben Beard C, Ramsey aJM. (2002) Ecologic Niche
Modeling and Potential Reservoirs for Chagas Disease, Mexico. Emerging Infectious
Diseases. 8(7):6

V. HLyB. (1985) Immune Response to South American Trypanosomiasis and its
Relationship to Chagas' Disease. British Medical Bulletin 41(2):5.

Vidal-Acosta V 1I-BS, Martinez-Campos C. (2000) Infeccidn natural de chinches
Triatominae con Trypanosoma cruzi asociadas a la vivienda humana en Mexico. Salud
Publica de México. 42(6):8.

Werner Apt, Arribada A, Zulantay I, Solari I. Sdnchez G, Mundana K. (2005).
Itraconazole or allopurinol in the treatment of chronic american trypanosomiasis. The results
of clinical and parasitological examinations 11 years post treatment. Ann Trop Med Parasitol
99,41.

World Health Organization. Division of Control of Tropical Diseases. Chagas
Disease Elimination. Technical Report series 811. Geneva 1998.

Zarate LG, Tempelis CH. (1981). The biology and behavior of Triatoma barberi
(Hemiptera: Reduviidae) in Mexico. Il. Influence of a single versus a double feeding on the
time that blood meal antigens remain serologically detectable. Journal of medical
entomology. 18(2):99-106.

Zarate GL, Zarate R. A. (1985). Checklist of triatomidae (Hemiptera: Reduviidae) of
Mexico. Int J Entomol . 27; 102-127.

Werner A. B HGI, Jercic M., Jofré M. L, Mufioz C.P, Noemi H. I, San Martin A.M,
Sapunar P. J, Torres H. M Zulantay A. 1. (2008). Part 111. Enfermedad de Chagas en donantes

de banco de sangre. Rev Chil Infect.

58





