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EDITORIAL

Renovacion, colaboracion e internacionalizacion de la Parasitologia chilena

La Sociedad Chilena de Parasitologia (SOCHIPA) inicia una nueva etapa institucional,
marcada por la renovacion de su directiva y por el compromiso de fortalecer una comunidad cientifica
construida durante décadas de trabajo colectivo.

Este proceso representa una oportunidad para reconocer los avances alcanzados, proyectar
nuevas prioridades y ampliar la contribucion de la Parasitologia frente a los desafios sanitarios,
ambientales y productivos que enfrenta Chile y la region.

En primer lugar, corresponde expresar nuestro reconocimiento a las directivas anteriores y a
quienes han contribuido al desarrollo de la Sociedad a lo largo de su historia. Su trabajo permitio
mantener activa la organizacion, promover encuentros cientificos, apoyar la formacion de nuevas
generaciones y preservar espacios de intercambio entre investigadores, profesionales y estudiantes.

La continuidad de SOCHIPA se sustenta en esta acumulacion de esfuerzos, por lo que la
renovacion debe entenderse como una evolucion sustentada en la experiencia y el legado de quienes
nos precedieron.

La nueva etapa de SOCHIPA, deberd promover una participacion mas activa de la amplia
diversidad disciplinaria, territorial y generacional, constituida por una comunidad de extraordinaria
calidad profesional, cuyos miembros proceden de instituciones publicas y privadas. Solo asi
construiremos una organizacion representativa de la Parasitologia contemporanea y de las distintas
realidades existentes en nuestro pais.

Uno de los principales ejes de esta renovacion sera el enfoque de Una Salud, que reconoce la
estrecha interdependencia entre la salud humana, la salud animal y los ecosistemas. Los cambios
climaticos y ambientales, la transformacion de los sistemas productivos, la movilidad de personas y
animales, y las modificaciones en la distribucion de vectores y hospedadores estan alterando la
epidemiologia de numerosas enfermedades parasitarias. Frente a este escenario, la Parasitologia debe
integrarse con la epidemiologia, la medicina humana y veterinaria, la ecologia, la biologia molecular,
las ciencias sociales, la salud publica.

Chile presenta condiciones particularmente relevantes para este trabajo interdisciplinario. La
extension geografica, la diversidad climatica y ecologica, la presencia de sistemas ganaderos intensivos
y de subsistencia, la interaccion entre animales domésticos y fauna silvestre, y las desigualdades en el
acceso al diagnostico y al control generan desafios epidemioldgicos complejos. Un aspecto de especial
interés es la disponibilidad atun limitada de capital humano formado en programas de postgrado en
Parasitologia, lo que ha incidido en la falta de actualizacion epidemioldgica en las diferentes parasitosis
prevalentes o emergentes, incluidas las zoonosis, que afectan a la poblacion de nuestro pais.
Actualmente se realizan importantes esfuerzos para revertir esta situacion, mediante la formacion de
nuevas generaciones de profesionales con grado de Magister en Parasitologia.

SOCHIPA debe contribuir a visibilizar estas problematicas, fomentar la generacion de
evidencia y facilitar el dialogo entre la investigacion cientifica, las politicas publicas y las diversas
necesidades de las comunidades, favorecida por la vinculacion con sociedades -cientificas,
universidades y centros de investigacion de otras regiones.

Otro objetivo prioritario lo constituye la internacionalizacion. Muchos de los problemas
parasitarios presentes en Chile son compartidos por otros paises de América Latina, donde persisten
enfermedades desatendidas, con limitaciones en vigilancia, diagndstico, prevencion y tratamiento. La
creacion y fortalecimiento de redes regionales permitiria desarrollar estudios multicéntricos, compartir
metodologias, mejorar la capacidad diagnoéstica y aumentar la competitividad de nuestros
investigadores en convocatorias internacionales.
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La participacion en redes internacionales no debe limitarse al intercambio académico, sino
traducirse en oportunidades concretas de formacién, movilidad, acceso a nuevas tecnologias y
desarrollo de proyectos colaborativos. SOCHIPA puede desempefiar un papel articulador, conectando
capacidades nacionales con iniciativas internacionales y facilitando la incorporacion de investigadores
jovenes en estas redes.

Nuestra revista cientifica, Parasitologia Latinoamericana, constituye una herramienta
fundamental para este propdsito. Debemos continuar fortaleciendo su calidad editorial, visibilidad e
indexacion, promoviendo la publicacion de investigaciones originales, casos clinicos, revisiones,
comunicaciones breves y reportes epidemioldgicos relevantes para Chile y América Latina. La revista
debe constituirse también en una plataforma para que investigadores jévenes publiquen sus primeros
articulos originales y adquieran experiencia en el proceso de revision por pares. Asimismo, debe
contribuir a difundir el conocimiento generado en congresos, jornadas y reuniones cientificas
nacionales organizadas por nuestra Sociedad. Al mismo tiempo, puede favorecer la discusion sobre
prioridades de investigacion, experiencias de control, innovacion diagnoéstica y politicas relacionadas
con las enfermedades parasitarias.

La renovacion de la Sociedad Chilena de Parasitologia, SOCHIPA, implica, por tanto,
mantener su identidad histdrica y, simultaneamente, responder a un escenario cientifico y sanitario en
transformacion. Este desafio requiere participacion, colaboracion y apertura.

Invitamos a todos los miembros de la comunidad parasitologica a contribuir activamente con
ideas, proyectos y nuevas formas de cooperacion.

El futuro de nuestra disciplina dependera de nuestra capacidad para trabajar de manera
interdisciplinaria, integrar las distintas regiones del pais y consolidar vinculos con América Latina y el
resto del mundo. Con esta conviccidn, iniciamos una nueva etapa orientada a fortalecer la Parasitologia
chilena y su contribucion a la salud de las personas, los animales y los ecosistemas.

Cristian Alvarez Rojas

Vice-Presidente

Sociedad Chilena de Parasitologia
Profesor Asistente

Escuela de Medicina Veterinaria
Pontificia Universidad Catolica de Chile
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RESUMEN

El presente estudio explora la comunidad componente enteroparasitaria de la poblacion de guanacos de un area
protegida sobre el litoral atlantico de la provincia de Chubut, Argentina. Para ello se obtuvieron muestras fecales
que se procesaron y observaron con técnicas coproparasitologicas de rutina. El estudio identificd unos 15 taxones
parasitarios, de los cuales 4 fueron protozoos y 11 nematodes, expandiendo el conocimiento sobre la riqueza
parasitaria de la comunidad componente local. Algunos taxones se reportaron por primera vez para la poblacion
patagonica de guanacos, como Capillariinae gen. sp.2, Eimeria lamae, E. punoensis y E. alpacae. Los taxones
mas prevalentes fueron nativos, los mismos identificados para las muestras prehispanicas patagénicas. Sin
embargo, también se identificaron algunos taxones invasores prevalentes. Hasta el momento, los estudios
realizados en CB2 indican una riqueza de la comunidad componente gastrointestinal de 18-23 taxones, resultando
un ejemplo de la informacion que puede brindar la coproparasitologia en poblaciones silvestres.

Palabras clave: Coproparasitologia, Camélidos sudamericanos, Patagonia, Riqueza parasitaria.

ABSTRACT

This study explores the enteroparasitic component community of the guanaco population in a protected area on
the Atlantic coast of Chubut Province, Argentina. Fecal samples were collected, processed, and examined using
routine copro-parasitological techniques. The study identified 15 parasite taxa, of which 4 were protozoa and 11
were nematodes, increasing our knowledge of the parasitic richness of the local community. Some taxa were
reported for first time in Patagonian guanaco population, such as Capillariinae gen. sp. 2, Eimeria lamae, E.
punoensis, and E. alpacae. The most prevalent taxa were native and consistent with findings in pre-Hispanic
samples from the region. However, some prevalent invasive taxa were also identified. So far, studies conducted
in CB2 indicate a richness of the gastrointestinal component community of 18 to 23 taxa, resulting in an example
of the greater information that coproparasitology can provide in wildlife.

Keywords: Coproparasitology, South American camelids, Patagonia, Parasitic richness.

Introduccion de los restos parasitarios identificados durante los

examenes como también un incremento del numero
de muestreos en diversas poblaciones de CSA puede
mejorar su conocimiento ),

La aproximacion a la comunidad enteroparasitaria de
guanacos presenta antecedentes provenientes de

El guanaco Lama guanicoe Miiller, 1776 es una de las
cuatro especies de camélidos sudamericanos (CSA) y
el de mayor distribucion geografica. En Patagonia
habita principalmente la estepa, aunque también

ocupa bosques y ambientes rupestres debido a su
flexibilidad para adaptarse a la disponibilidad de
diversos recursos vegetales (V). Desde finales del
Pleistoceno, donde se ubican los primeros registros de
la presencia humana en Patagonia, los CSA
representaron un elemento relevante para la ecologia
y la cultura humana @. Las poblaciones actuales
siguen sometidas a diversas presiones antropicas
Desde un enfoque parasitologico, dichas presiones se
han manifestado como cambios importantes en los
ensambles parasitarios provocados por las invasiones
bioldgicas intrinsecas a la colonizacion europea ¥,

En una escala continental, el conocimiento sobre los
parasitos autdctonos de los CSA reune a un pequefio
conjunto de especies de helmintos y protozoos ©.
Algunos de estos parasitos autoctonos solo se conocen
a nivel de subfamilia -como los nematodes
capilaridos- y otros poseen antecedentes previos en
artiodactilos palearticos, como Trichuris tenuis y
Camelostrongylus mentulatus 7® que cuestionan su
condicion autdctona. Sin embargo, el examen detallado
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muestreos fecales como también de necropsias
ocasionales. Los exdmenes coproparasitologicos a
partir de muestras fecales implican diversas
limitaciones, como la asociacion de la informacion
parasitoldgica con atributos tales como la edad y el
sexo del hospedador y, fundamentalmente, el nivel
taxondmico al cual puede accederse para los restos
parasitarios hallados. Sin embargo, resulta una
estrategia accesible y no invasiva que permite el
estudio de un niimero elevado de muestras.

El guanaco es un mamifero emblematico de la
Patagonia y el de mayor tamafo, aunque el
conocimiento sobre el parasitismo para este
artiodactilo es limitado, con escasa informacion
acerca de la composicion nativa de los ensambles
parasitarios y su dinamica estacional y espacial.
Desde este enfoque, el presente estudio explora los
ensambles parasitarios de la poblacion de guanacos de
un area protegida sobre el litoral atlantico de la
provincia de Chubut, Argentina, mediante examenes
coproparasitologicos.
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Materiales y Métodos

Se tomaron muestras fecales de guanacos en la reserva
provincial C2B (44°55 S, 65°31 W). Con una
superficie de 17,5 km2, C2B se ubica sobre el litoral
marino de la provincia de Chubut, Argentina, que la
rodea en sus fronteras E, NE y SE, mientras que al
oeste limita con un establecimiento dedicado a la
produccién ovina. Con una pluviometria de 250mm
anuales, concentrada en los meses de otoflo e invierno,
la vegetaciéon dominante es la caracteristica de la
estepa arbustiva y graminosa patagénica ©.

Para una primera aproximacion, se examinaron 14
muestras, cada una de ellas compuesta de 6 pellets de
tamafio similar y enteros. Como unidades de analisis
se utilizaron la infracomunidad y la comunidad
componente (19,

Brevemente, cada muestra se interpretd como una
infracomunidad parasitaria -la suma de poblaciones
parasitarias dentro de un individuo hospedador-,
mientras que la suma de tales muestras correspondid
a la comunidad componente -la suma de poblaciones
parasitarias en la poblacion de guanacos de Cabo 2
Bahias. Cada pool se procesd integramente,
rehidratindose en fosfato trisédico acuoso 0,5%
(FTS) 'y  posteriormente  sometiéndose a
sedimentacion  espontinea !V, Se  realizaron
preparados transitorios para su observacion al
microscopio Optico y el niimero de los mismos se
determiné segin la curva de saturacion (2,
deteniéndose su examen luego de dos preparados
transitorios sin nuevos taxones parasitarios ¥, Los
propagulos identificados se midieron en microscopio
optico en 400 aumentos y para aquellos taxones con
mas de tres restos parasitarios identificados se
presenta el rango de largo y, entre paréntesis, la
media, desviacion estandar y cantidad de mediciones;
seguido del simbolo de producto (x) y el detalle
morfométrico correspondiente al ancho de los
propagulos parasitarios. Con frecuencia, los restos
parasitarios se hallaron con alguna alteracion
estructural que inhibié la mediciéon de uno o ambos
ejes, lo que redujo sensiblemente la cantidad de
mediciones obtenidas.

Con el proposito de generar un examen exhaustivo, el
residuo obtenido luego de la sedimentacion y
observacion se sometio a flotacion en un volumen
final de 25ml de solucion sobresaturada de sacarosa 'y
cloruro de sodio (6= 1,36). Luego, se centrifugd
durante 1 minuto a 2500 rpm y todo el sobrenadante
se recuperd, diluyéndose con FTS en un volumen final
de 50ml. Se descartaron 25ml superiores del
sobrenadante y se repitio el lavado con FTS.
Finalmente, se agregaron 25ml de FTS y dejo
sedimentar durante 1 hora. Se realizaron preparados
transitorios del sedimento obtenido.

Resultados y Discusion
Composicion de la comunidad
gastrointestinal en C2B

Se identificaron 15 taxones parasitarios, de los cuales
4 fueron protozoos y 11 nematodes (Tabla 1):
Molineidae gen. sp.: se identificaron huevos en el
80% de las muestras. Los huevos presentaron un
tamafio variable [165-215(183,742,5; n=82) x 75-
110(80,3£2,0; n=76) um], como también su estado de
desarrollo (Fig. 1). Entre los nematodes registrados en
CSA, Lamanema chavezi, Nematodirus lamae y
Nematodirus battus poseen huevos similares en
tamafio, coloracion y forma. Nematodirus lamae atin
no ha sido hallado en guanacos ¥ y las medidas
reportadas para sus huevos no son coincidentes (150-
230 pm de longitud) U>%19, En Patagonia, N. battus
se ha identificado en ovinos y guanacos !9, y sus
huevos miden entre 152-182 x 67-77 um y 150-195 x
80-95 um @7, Por su parte, L. chavezi fue descripto
por primera vez en 19639, aunque recientemente fue
identificado en guanacos de Argentina '®. Los huevos
de L. chavezi miden, aproximadamente, entre 153 y
177 pum de longitud 129 y pueden tener apariencia
variable segtin su estado de desarrollo y el tiempo de
almacenamiento en laboratorio ?Y. Los huevos
identificados en C2B poseen un rango de medidas
muy amplio, con una media superior a la reportada
para L. chavezi. Ello podria sugerir que los huevos
asignados a Molineidae gen. sp. incluyen a mas de una
especie.

componente

Fig. 1: Diversidad de huevos asignados a Molineidae gen. sp.
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Taxones parasitarios
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Tabla 1: Taxones parasitarios identificados en las muestras examinadas.

Lamanema chavezi?: Se identificé una larva con la
region cefélica algo rectangular, cola corta y cuticula
formando dos alas laterales a lo largo del cuerpo (Fig.
2a), compatible con L. chavezi 1)

Dictyocaulus cf. filaria: En el 27% de las muestras se
identificaron larvas con region cefalica redondeada y
protuberancia apical en la cuticula. También
presentaron una cola de la cuticula roma y unos 400-
500 pm de longitud (Fig. 2b), rasgos compatibles con
Dictyocaulus filaria. El género parasita al ganado
ovino de Patagonia ®® y en C2B, Karesh et al. ?¥,
identificaron el género en wun guanaco v,
posteriormente, se identificd D. filaria en bronquios y
traquea de 10 de 12 necropsias de dicha especie 9.
Trichostrongylus sp.?: Se identificaron huevos de
pared delgada, asimétricos y morulados (87,5 x 40 pm)
similares a los del género Trichostrongylus (Fig. 2c).
En guanacos de Patagonia, se han reportado 7. axei, T.
colubriformis y T. vitrinus (¥, y el actual reporte es
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compatible en forma y tamafio con 7. axei ®2>.

Oesophagostomum sp.?: También se identificoé un
tipo de huevo de pared delgada, elipsoide y polos
romos que midié 116,5 x 70 um (Fig. 2d). La forma
como el tamafio son compatibles con los huevos de
Oesophagostomum. En Patagonia, el género fue
identificado en guanacos y las especies O.
columbianum y O. venulosum fueron reportadas en

ovinos (422; esta ultima presenta huevos de
dimensiones compatibles con los identificados
aqui®).

Teladorsagia sp.?: Se identificaron larvas medianas,
de 650-700 um de longitud. La region cefalica fue
redondeada con una constriccion lateral (Fig. 2e). La
vaina de la cola fue corta; la cola contuvo un extremo
apendicular corto y redondeado. Las constricciones
cefalicas son tipicas de tricostrongilidos de los
géneros Ostertagia y Teladorsagia ®® y acorde al
largo de la cola, el reporte actual corresponderia a
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Teladorsagia. En guanacos, este género no ha sido
reportado anteriormente (¥, aunque T. circumcincta
fue registrado en el abomaso de CSA domésticos © y
en Patagonia, en ganado bovino y ovino @2,

Nematodirus sp.: En dos muestras se identificaron
larvas con cuticula larval, extremo cefalico
redondeado y vaina caudal larga con filamento muy
largo, similares a las de Nematodirus spp. En
guanacos se han reportado especies que parasitan al

ganado ovino y vacuno: N. abnormalis, N. battus, N.
filicollis, N. helvetianus, N. lanceolatus, N.
oiriatianus y N. spathiger (¥,

En una muestra (#303) se hallaron numerosas larvas
con cola ramificada con un pedunculo central (Fig. 2f)
y una sin el mismo (Fig. 2g), que podrian
corresponder a N. spathiger y N. filicollis,

respectivamente ?®, Ambas especies son frecuentes
en ovejas de Patagonia 2.

Fig 2: Helmintos identificados en guanacos de Cabo Dos Bahias. a) Larva de Lamenama chavezi. b) Larva de Dictyocaulus cf. filaria. c)
Huevo de Trichostrongylus sp.? d) Huevo compatible con Oesophagostomum sp. e) Larva similar a Teladorsagia sp. f) Larva de Nematodirus

spathiger. g) larva de Nematodirus cf. filicollis.

Asimismo, en el 41,7% de las muestras se
identificaron huevos grandes [195-235(217,9+11,2;
n=19) x 85-115(98,4+7,9; n=17) um], de forma
eliptica con polos aguzados, pared gruesa, lisa y
trasliicida, compatibles con Nematodirus spp. (Fig. 3a

y b).

Fig 3: a) Huevo de Nematodirus sp. b) Huevo similar a
Marshallagia sp.

Las dimensiones de estos huevos resultan compatibles
con aquellos de N. spathiger para los cuales se
identificaron larvas.

Marshallagia sp.?: Se registrd un tipo de huevo
elipsoide que midi6 182,5 x 82,5 um similar a los de
molineido del género Nematodirus, aunque con un
polo mas agudo y la membrana interna separada
de la pared del huevo, de modo similar a Marshallagia
spp. Este género comprende a trichostrongilidos con

huevos de gran tamafio, comunmente con sus polos
redondeados, aunque con cierta plasticidad
dependiendo del estadio de desarrollo @7,
Marshallagia sp. fue reportado anteriormente en
guanacos de C2B 3329,

Capillariinae gen. sp.2: Se identificaron huevos
grandes (78,75 x 51,25 um), bioperculados, asignados
a capilaridos. La pared con apariencia esmerilada,
forma elipsoide y tapones polares poco extruidos,
como una muy baja densidad -entre 1 y 2 huevos por
muestra- fueron consistentes con los del taxon
descripto por Fugassa y Cafrune @ (Fig. 4a),
representando un capilarido autoctono
frecuentemente identificado en SAC.

Trichuris sp.: Se identificaron sus huevos (Fig. 4b),
midiendo  61,2-67,5(63,742,6; n=5) x 35-
36,5(35,3+£0,7; n=5) um. En CSA se han reportado 5
especies de las cuales T. tenuis y T. ovis cuentan con
mayor namero de registros  y ambas especies fueron
identificadas en guanacos de Patagonia @?* 2, Sin
embargo, las mediadas de los huevos no pueden
utilizarse para su identificacion especifica debido al
solapamiento que presentan entre ambas especies.
Trichuris sp.2: Se identificaron huevos de similar
tamafio a los de Trichuris sp. [60-65(62,2 £2,1; n=8)
x 35-36,2(35,7+0,7; n=9) pm], aunque con su pared
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ornamentada con numerosos orificios semicirculares
(Fig. 4c). Este taxdon corresponde al descripto por
Fugassa y Cafrune ¥ en SAC y donde se discute su
asignacion a una posible especie nativa, vicariante con
T. tenuis.

Fig. 4: Trichuridos identificados. a) Capillariinae gen. sp.2. b)
Trichuris sp. ¢) Trichuris sp.2.

Eimeria macusaniensis: Se identificaron ooquistes
muy grandes [75-105(90,7+7,3; n=24) x 50-
72,5(64,7£5,1; n=24) um] y de aspecto caracteristico
(Fig. 5a). Se identificaron 4 taxones de protozoos
especificos de CSA ©, de los cuales este taxon
represent6 el mas prevalente en C2B, presente en el
67% de las muestras.

Eimeria lamae: Se identificaron numerosos ooquistes
con micrépilo y capsula micropilar notoria, que
midieron  32,5-37,5(34,8+1,7, n=12) x 22,5-
28,7(25,7£1,8; n=12) pm, siendo compatibles en
forma y tamafio con E. lamae © (Fig. 5b). Este
registro representa el primero para la poblacion de
guanacos patagonica, siendo un reporte en guanacos
de la provincia de Mendoza ) el més austral hasta el
momento.

Eimeria punoensis: Se identificaron escasos ooquistes
semicirculares, pequefios [16,2-22,5(18,4 2,1; n=7) x
15-17,7 (17,1 1,3; n=7) um], con micropilo y capsula
micropilar plana poco visible (Fig. 5c). El tunico
registro previo para Patagonia corresponde a C2B,
donde Beldoménico et al. ®¥ registraron ooquistes
pequefios que asignaron a Eimeria sp. y que
probablemente correspondan a esta especie.

E. alpacae: Se identificaron ooquistes cuyas medidas
[20-26,2(22,9+2,3; n=6) x 16,2 20(17,9+1,3; n=6)
um] excedieron al rango atribuido a E. punoensis ©.
Ello, junto a su forma elipsoidal y la presencia de una
capsula  micropilar  visible, sugieren  que
corresponderian a E. alpacae (Fig. 5d).

Respecto de la prevalencia de los enteroparasitos
hallados en C2B, el mayor valor se registr6 para
Molineidae gen. sp. (91,7%) y Eimeria macusaniensis
(66,7%), seguido por Trichuris sp. (41,7%),
Nematodirus spp. y Capillariinae gen. sp.2 (33,3%).
Los taxones con mayor prevalencia corresponden a
especies nativas, coincidiendo con los hallazgos en
contextos arqueologicos de Patagonia, donde
Molineidae gen. sp. y E. macusaniensis representan
2 delos 3 taxones mas prevalentes. Las diferencias
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entre ambos bloques temporales se deben a la
prevalencia de especies foraneas.

a - b Q_.:.“.-.;.

Fig 5.: Eimeridos identificados en guanacos de Cabo Dos Babhias.
a) Eimeria macusaniensis. b) Eimeria lamae. c) Eimeria cf.
punoensis. d) Eimeria cf. alpacae.

Ecologia parasitaria e invasiones biologicas

En promedio, fue necesario realizar 4 preparados
transitorios para alcanzar la curva de saturacion de
taxones parasitarios. En el actual estudio exploratorio
se recupero una riqueza minima de 15 taxones para la
comunidad componente. Se consigna como un
minimo ya que en algunos casos la variabilidad
morfoldgica hallada sugirié la presencia de mas de un
taxon. Asimismo. algunos taxones identificados
requieren nuevos estudios para su corroboracion
debido al pequefio nimero de propagulos hallados.
La aplicacion de wuna segunda técnica de
enriquecimiento  produjo una mayor riqueza
infracomunitaria media (2 y 2,9, respectivamente).
Debido a que la segunda técnica se ejecutd sobre el
sedimento residual examinado por sedimentacion
esponténea, ello inhibe de comparaciones respecto de
la magnitud de dichas diferencias. Sin embargo, aun
cuando se ejecutod sobre el residuo de la sedimentacion
primera, la riqueza infracomunitaria media alcanzada
por ambas técnicas ascendié a 3,9 taxones. Ello se
debe a los registros de taxones aportados inicamente
por la segunda técnica en cada infracomunidad. Por lo
tanto, la aplicacion de un método de enriquecimiento
alternativo al de sedimentacion mejor6 sensiblemente
el conocimiento de la riqueza enteroparasitaria.

Hasta el momento, los estudios realizados en
guanacos de CB2 indican una riqueza de la
comunidad componente gastrointestinal de 19 a 23
taxones (Tabla 2), donde tal intervalo deriva de
registros no especificos que podrian corresponder a
taxones diferentes o no.
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2
E]

= 2 = %07

2 5 © = b

BERE

5 3 £ ¥ ¢

N I - v
Eimeria macusaniensis X X X
Eimeria ivitaensis X
Eimeria cf. punoensis ? X
Eimeria cf. alpacae ? X
Eimeria lamae X
Sarcocystis sp. x!
Nematoda gen. sp. X
Strongyloides sp. X
Nematodirus sp. X X ? X
Nematodirus cf. sphatiger X
Nematodirus cf. filicollis X
Molineidae gen. sp. X
Lamanema chavezi X ? X
Marshallagia sp. X X X
Teladorsagia sp.? X
Trichostrongylus sp. X X
Oesophagostomum sp.? X
Trichuris sp. X X X X
Trichuris tenuis x!
Trichuris sp.2 X
Capillariinae gen. sp.2 X X
Dictyocaulus sp. X
Dictyocaulus cf. filaria x! X X
Moniezia expansa x! ?

6 9 1 9 >15

Tabla 2: Comunidad componente enteroparasitaria en guanacos de
Cabo Dos Bahias, Chubut (@ obtenidos de necropsias. (;) Identidad
especifica si confirnacion.

El actual estudio en C2B expande la riqueza
parasitaria observada en la poblacion local de
guanacos, resultando un ejemplo de la valiosa
informacion que puede brindar la coproparasitologia
en poblaciones silvestres. Tradicionalmente, las
descripciones taxondmicas destinan poco interés a la
morfologia de huevos y demaés estadios de dispersion
debido a su escaso valor para la caracterizacion
especifica. En el contexto de estudios poblacionales
en especies silvestres y de la actual crisis de extincion,
estudios no invasivos como los coproparasitologicos
recuperan relevancia y la taxonomia de parasitos
deberia incluir esta problematica en su agenda.

Como se menciond, los parasitos gastronitestinales
autdctonos en CSA son un pequeilo conjunto de
especies de nematodes y coccidios ©. Ello es
coincidente con los hallazgos obtenidos de numerosos
estudios sobre coprolitos de CSA en Patagonia G%,
donde especies comunes en ovinos y vacunos
unicamente han sido identificados en niveles
arqueoldgicos  recientes, asociados con la
colonizacion europea . La mayoria de los helmintos
reportados en guanacos proceden de la invasion de
animales domésticos ¥ y en C2B la composicion de
los ensambles parasitarios también se compone de
numerosas especies foraneas (Tabla 2). La reserva
C2B, creada en el afio 1973, con apenas 17,5 km2
posee como Unica frontera terrestre un
establecimiento ganadero . El primer examen
parasitologico en guanacos de C2B incluye un 83% de
los taxones parasitarios invasores ?¥ y alrededor del
62.5% de los taxones parasitarios identificados
posteriormente por Beldoménico et al. ?¥. En el
actual reporte, el 46,7% de los taxones identificados
provinieron de invasiones bioldgicas. Dicha tendencia
aparente no refleja una reducciéon de las especies
exoticas en los ensambles sino un incremento en la
deteccion de especies nativas (Tabla 2).

Los parasitos identificados aqui son transmitidos
mediante las heces o por larvas presentes en éstas y
que migran hasta las pasturas donde son ingeridas.
Consecuentemente, la prevalencia de los parasitos
gastrointestinales identificados depende en gran
medida de la densidad de guanacos, aunque no asi la
morbilidad. Previamente al evento del afio 2000, que
significé la mortandad del 80% de la poblacion, la
densidad estimada descendié de 41,6 a 9 individuos
por km2 Gy para el periodo 2012-2019 se estimé una
recuperacion a valores previos, con un promedio de
45,4 individuos por km2®. Aunque representa un
valor elevado en comparacién con estimaciones de
diversas poblaciones patagénicas 233 Marino y
Rodriguez  calcularon una capacidad de carga para
C2B en equilibrio con la densidad observada
previamente y en los ultimos afios. Las autoras
exploran explicaciones alternativas, como la
incidencia de parasitos, quienes pueden regular las
poblaciones de hospedadores ¢¥. El episodio aludido
coincidié con un invierno especialmente riguroso y
que pudo impulsar otros procesos, como el
incremento de la morbilidad por determinados
parasitos. Por ejemplo, la necropsia de guanacos
muertos durante dicho episodio exhibio D. filaria en
10delos 12 individuos, con infecciones aparentemente
intensas ?¥, Como sugieren los autores, los
parasitos pueden incrementar el estrés ambiental y, en
este evento en particular, el frio extremo pudo
exacerbar el efecto de Dictyocaulus spp. Estos
nematodes generan alteraciones en bronquios y
secundariamente en bronquiolos y alveolos, pudiendo
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derivar en neumonias e infecciones bacterianas
secundarias que las exacerban ®. La densidad actual,
en aparente equilibrio con la capacidad de carga de
C2B, puede representar un escenario de altas
prevalencias parasitarias sin que se expresen como
altas morbilidades mientras no converjan otros
estresores ambientales.

El conocimiento de la riqueza y composicion de la
comunidad componente en guanacos de C2B, como la
prevalencia de los taxones identificados, aportaron
indicios acerca de la transmision de taxones exdticos
como del riesgo sanitario de algunos de ellos. Un
monitoreo periddico que incluya un nimero mayor de
muestras permitiria una aproximacion a la dindmica
de dichas interacciones y que anticipen sobre riesgos
poblacionales ante la concurrencia de estresores
ambientales.
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RESUMEN

Los Tetraodontiformes se encuentran entre los peces con aletas radiadas mas diversas desde el punto de vista
morfologico y ecologico. Aunque el parasitismo en este grupo ha sido poco estudiado, las interacciones parasito-
hospedador que involucran helmintos y crustaceos, incluidos los copépodos, estan mejor documentadas en la
region Neotropical. Dentro de la familia de copépodos Pennellidae, el género Pennella parasita la superficie
corporal de mamiferos acudticos y peces, extendiéndose con frecuencia hacia el misculo y los drganos internos.
Este estudio documenta el primer registro mundial de ejemplares de Pennella parasitando al pez globo liso
Lagocephalus laevigatus, asi como el primer registro de Pennella diodontis Oken, 1816 en aguas brasilefias.
Ademas, este estudio destaca la importancia de monitorear el parasitismo en las poblaciones de peces,
particularmente en comunidades de pesca artesanal, donde dichas interacciones pueden afectar la salud de los
peces y su valor econdmico.

Palabras clave: Pez globo; Copépodo parasito; Crustaceo; Parasitos marinos; Interacciones parasito-hospedador.

ABSTRACT

Tetraodontiformes fish are among the most morphologically and ecologically diverse ray-finned fishes. While
parasitism in this group is not well studied, parasite-host interactions involving helminths and crustaceans,
including copepods, are better documented in the Neotropical region. Within the copepod family Pennellidae,
the genus Pennella parasites the body surface of aquatic mammals and fish, often extending to muscle and
internal organs. This study documents the first record of Pennella specimens parasitizing the smooth pufferfish,
Lagocephalus laevigatus, worldwide, as well as the first record of Pennella diodontis Oken, 1816 in Brazilian
waters. Additionally, this study highlights the importance of monitoring parasitism in fish populations,
particularly in artisanal fishing communities where such interactions may affect fish health and economic value.

Key words: Pufferfish; Parasitic Copepod; Crustacean; Marine parasites; Parasite-host interactions.

Introduccion

Tetraodontiformes L. S. Berg, 1940 fishes exhibit
remarkable morphological and ecological diversity,
considered one of the most varied among ray-finned
fish -9, These species display significant differences
in size, structure, and behavior, including notable
adaptations such as the ability to inflate their bodies
to increase their diameter and deter predation *->,
The fish commonly known as pufferfish or blowfish
that belong to the family Tetraodontidae Bonaparte,
1832, also play an essential role as a source of food
and income for small-scale fishing communities
worldwide ©. However, their populations have faced
significant declines over time due to factors such as
their use in medicine, trade, and the detrimental
effects of global climate change, environmental
alterations, and habitat degradation -®. These fish are
primarily found in coral reefs and seagrass
ecosystems and are classified as herbivores,
piscivores, zooplanktivores, or corallivores. They are
distributed across all oceans, estuarine zones, and, to
a lesser extent, freshwater systems ).

Among the most well known pufferfish are the
smooth-skinned and spotted species, belonging to the
genera  Lagocephalus ~ Swainson, 1839 and
Sphoeroides Lacepéde, 1798, respectively @. Of
these, the smooth puffer, Lagocephalus laevigatus
(Linnaeus, 1766), has a broad geographic distribution,
being recorded along the western and eastern coasts

of the Atlantic 12, This species can be found in
shallow waters and depths ranging from 60 to 180
meters, where it may live solitarily or in small
schools. Juvenile individuals are typically found
along coastal areas, while adults are pelagic,
inhabiting regions closer to the continental margins.
The species' diet consists mainly of corals,
crustaceans, mollusks, and other fish (3.

Copepods of the family Pennellidae Burmeister, 1835
(Copepoda: Siphonostomatoida) encompass more
than 15 genera (19, most of which are known as
mesoparasites of pelagic and demersal fish, as well as
aquatic mammals (7'®. Among these genera, the
genus Pennella Oken, 1816, which includes 15 valid
species ¥ is particularly notable due to its parasitism
on the body surface of its hosts, and it can sometimes
affect the musculature and internal organs (519,

The associations between marine fish hosts and
parasites in the Neotropical region are well
documented, involving various groups of helminths
and crustaceans, such as brachyurans, isopods, and
copepods ?% 2D, Depending on the infestation level,
these parasites can cause a range of issues, from
aesthetic damage that hinders commercial trade to
more severe cases resulting in fish mortality @% 2V, In
this context, the present study seeks to document the
first occurrence of Pennella species in Brazilian
waters. This research is particularly significant as it
provides the first record of Pennella diodontis Oken,
1816 in Brazil.
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Material and Methods

A pufferfish (Fig. 1) was captured using artisanal
fishing techniques with a fishing rod at Barra Beach
Mole, Laguna Municipality (28° 29’ 38" S, 48° 45’
07" W) by a local in the southern state of Santa
Catarina, southern of Brazil, in November 2021. The
fish specimen was sent to the Parasitology and
Microbiology Laboratory at the Department of
Fisheries Engineering and Biological Sciences,
University of the State of Santa Catarina (UDESC),
for analysis and identification. The identification of
the pufferfish was made based on the identification
keys made by Bafion and Santas (D,

For histopathological analysis, fragments of skin and
musculature from the attachment sites were collected
and fixed in 10% buffered formalin. The samples
were then processed, stained with hematoxylin-eosin,
and prepared at the Laboratory of Pathology of the
Universidade do Estado de Santa Catarina (UDESC),
in Lages, Santa Catarina, Brazil.

Results

A total of seven adult females were observed, attached
to the host and subsequently removed as explained in
the methodology. Initially, they were identified as
belonging to the genus Pennella Oken, 1816 (Fig. 3)
and later confirmed as Pennella diodontis Oken,
1816.

Fig. 1. General view of the smooth puffer, Lagocephalus laevigatus
(Linnaeus, 1766) parasitized. Scale bar: 60mm.

During the examination, invertebrate specimens were
observed attached to the ventral region (Fig. 2) and
were first identified as parasitic copepods. These
specimens were removed from the host's tissue using
anatomical tweezers, despite the challenges often
associated with the removal of ectoparasites that are
strongly adhered to their hosts ??), and stored in 70%
alcohol, subsequently sent to Laboratory of Zoology
and Parasitology, University of Planalto Catarinense
(UNIPLAC), Lages, Santa Catarina state, Brazil for
further analysis. Using an Olympus SZ61
stereomicroscope, the specimens were examined and
identified based on identification key developed by
Hogans 9,
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Fig. 2. Ventral region of the Lagocephalus laevigatus (Linnaeus,
1766). A — Black arrows indicating the attached Pennella diodontis
specimens. B — Close up of these ectoparasites. Scale bars: 30mm.
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Fig. 3. General view of a Pennella diodontis’s female. Scale bar:
Smm

The identification of P. diodontis is particularly
relevant, as this genus is distinguished from other
members of its family by two key characteristics: (1)
a cephalothorax with a pair of long lateral processes
and (2) a cluster of branching antennary processes.
Moreover, P. diodontis can be differentiated from
other Pennella species primarily by its size, reaching
25 mm, and the presence of clavate cephalic papillae.
All these diagnostic characteristics were observed in
the specimens examined in this study, confirming
their taxonomic classification. The histopathological
analysis provided additional insights into the impact
of parasitism by P. diodontis. As shown in Fig. 4,
adult females were found embedded in the deeper
layers of the host’s skin. The histopathology results
revealed a focally extensive and marked inflammatory
infiltrate in both the dermis and musculature,
predominantly composed of lymphocytes and plasma

cells, surrounding a structure morphologically
consistent with the genus Pennella. This
inflammatory response suggests a significant

pathogenic effect on the host. Consequently, the
diagnosis was lymphoplasmacytic dermatitis and
myositis secondary to parasitism by this species.
Although histological analysis provided valuable
insights into the inflammatory response associated
with Pennella diodontis parasitism, histological
images could not be obtained due to technical
limitations during the processing and documentation
of the samples.
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Fig. 4. Different attachment sites of Pennella diodontis female
parasitizing Lagocephalus laevigatus (Linnaeus, 1766). Scale bars:
10 mm.

Discussion and Conclusion

Artisanal fishing is a traditional practice that often
defines local fishing communities. This activity relies
on small vessels with limited autonomy, characterized
by low storage capacity, reduced speed, and restricted
range, to explore coastal areas and capture aquatic
species for subsistence or small-scale commercial
purposes 3. However, the health and quality of the
captured species can be compromised by various
factors, including the presence of parasites.

Although fish parasites are generally considered to
have low pathogenicity, high parasite loads can lead
to significant adverse effects. For instance, infections
caused by pennellid copepods can result in reduced
hemoglobin levels, decreased body weight, loss of fat
reserves, liver shrinkage, and impaired growth and
sexual development. These parasites may also cause
tissue destruction, cardiorespiratory dysfunction,
secondary bacterial inflammations, host weakening,
and, in severe cases, mortality ?¥. Histological
analysis revealed that the ectoparasitic copepods had
penetrated the musculature and reached the deeper
layers of the pufferfish's skin, indicating a potentially
significant pathogenic impact.

In addition to the challenges posed by parasitism, the
taxonomy of the genus Pennella remains complex due
to the lack of comprehensive studies and the
intraspecific variations resulting from its diverse
morphological structures %22, Furthermore, records
of Pennella species in Brazilian waters are scarce. To
date only three species have been recorded. Pennella
instructa Wilson, 1917, has been recorded
parasitizing the swordfish, Xiphias gladius Linnaeus,
1758192 Pennella filosa (Linnaeus, 1758) has been
documented parasitizing X. gladius *> and the ocean
sunfish, Mola mola ®®. Moreover, Cavaline, Azevedo
and Carvalho @7 recorded Pennella sagitta Linnaeus,
1758 parasitizing the common dolphinfish,
Coryphaena hippurus Linnaeus, 1758 and the flying

gurnard Dactylopterus volitans (Linnaeus, 1758).
Despite these records, no other parasitic copepods
from the family Pennellidac have been reported
parasitizing Lagocephalus laevigatus in Brazil @®,
Additionally, only two Pennella species have been
reported in fish of the order Tetraodontiformes:
Pennella filosa that is known as a more generalist
parasite and the most frequently recorded species to
date ®, and P. diodontis that has only been found
parasitizing the long-spine porcupinefish, Diodon
holacanthus Linnaeus, 1758 (Tetraodontiformes:
Diodontidae). The findings of the present study
reinforce the potential host specificity of P. diodontis,
as it represents the first record of this species
parasitizing L. laevigatus, a fish species belonging to
the order Tetraodontiformes.

This report is particularly significant as it provides a
new host record of P. diodontis, providing new
insights into host-parasite associations. Such findings
contribute to a better understanding of the ecological
dynamics of parasitism, shedding light on the
adaptability and potential impacts of Pennella
species. Moreover, documenting these occurrences is
crucial for monitoring the distribution of Pennella
spp. in Brazilian waters. These records provide
valuable information that can inform the management
of wild fish populations and fisheries, where
parasitism can have both ecological and economic
consequences.
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RESUMEN

Introduccién: Los primates no humanos (PNH) neotropicales con frecuencia se infectan con una variedad de
tripanosomas, incluido 7rypanosoma cruzi, que causa la enfermedad de Chagas, una importante enfermedad
zoonotica en América Latina. Objetivo: Determinar anticuerpos contra 7. cruzi y caracterizar mediante métodos
moleculares los tripanosomas presentes en PNH de Costa Rica. Métodos: Se analizaron 201 muestras de sangre
recolectadas entre 2011-2016 de PNH salvajes (49) y en cautiverio (152) mediante hemaglutinacion indirecta
[IHA], inmunofluorescencia indirecta (IFA), reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) dirigida al ADNr 18S
(SSU rDNA), secuenciacion, analisis BLAST e inferencia filogenética por maxima verosimilitud. Resultados:
Todos los sueros (123) analizados reaccionaron negativos en IHA, por lo tanto, no se realizo IFA. Un total de 21
(10%) de las muestras resultaron positivas en PCR, la secuenciacion y el analisis (BLAST y filogenia) las
determiné como Trypanosoma minasense. La presencia de este parasito se determind en las cuatro especies de
monos de Costa Rica (Cebus imitator [n=8], Alouatta palliata [n=5], Ateles geoffroyi [n=6], Saimiri oerstedii
[n=2]); en cuatro provincias (Puntarenas [n=10], Alajuela [n=4], Limoén [n=4] y Heredia [n=3]) y ambos estilos
de vida (cautiverio [n=19], vida libre [n=2]). Conclusion: Este estudio constituye el primer informe molecular
de T. minasense infectando PNH de Costa Rica. Se recomiendan realizar estudios sobre la biologia de este
parasito y la existencia de otras especies de tripanosomatidos, incluida 7. cruzi, en PNH del pais.

Palabras clave: Trypanosomatidae, Trypanosoma minasense, Alouatta palliata, Ateles geoffroyi, Cebus imitator,
Saimiri oerstedii.

ABSTRACT

Introduction: Neotropical non-human primates (NHP) are frequently infected with a variety of trypanosomes,
including Trypanosoma cruzi, which causes Chagas disease, an important zoonotic disease in Latin America.
Objective: Determine antibodies against 7. cruzi and characterize, by molecular methods, the trypanosomes
present in NHP from Costa Rica. Methods: 201 blood samples collected between 2011-2016 from wild (49) and
captive (152) NHP were analyzed by indirect hemagglutination assay (IHA), indirect immunofluorescence assay
(IFA), polymerase chain reaction (PCR) targeting the 18S rDNA (SSUrDNA), sequencing, BLAST analysis, and
maximum-likelihood phylogenetic inference. Results: All sera (123) were negative by IHA; therefore, IFA was
not performed. A total of 21 (10%) of the samples were positive by PCR, sequencing, and sequence-based
identification (BLAST and phylogenetic analysis), which determined them as Trypanosoma minasense. The
presence of this parasite was determined in the four species of monkeys from Costa Rica (Cebus imitator [n=8],
Alouatta palliata [n=5], Ateles geoffroyi [n=6], Saimiri oerstedii [n=2]); in four provinces (Puntarenas [n=10],
Alajuela [n=4], Limo6n [n=4], and Heredia [n=3]) and both lifestyles (captivity [n=19], free-living [n=2]).
Conclusion: This study constituted the first molecular report of 7. minasense infecting Costa Rican NHP. Studies
on the biology of this parasite and the existence of other species of trypanosomatids, including 7. cruzi, in Costa
Rican NHP are recommended.

Keywords: Trypanosomatidae, Trypanosoma minasense, Alouatta palliata, Ateles geoffiroyi, Cebus imitator,
Saimiri oerstedii.

Introduccion Lg trangmisién de? T. cryzi se da por medlio’de chinches
triatomidas (77iatominae) que participan como
vectores biologicos ®% y genera sintomatologia
inespecifica como anemia, edemas, linfadenitis y
hepatomegalia; ademas de pérdida de peso, anorexia
y deshidratacion, y aborto en casos de tripanosomiasis
congénita. La lesion mas caracteristica en monos es
miocarditis por una destruccion de las fibras
miocardicas producto de los pseudoquistes ®. En
contraste, las infecciones con las otras tres especies de
Trypanosoma no se consideran patégenas para PNH;
sin embargo, en el caso de 7. rangeli se reporta, que
puede ocasionar parasitemias bajas durante afios 7).
Esto significa que animales infectados en forma
inaparente pueden representar una fuente de infeccion
para cuidadores y monos no infectados .

El género Trypanosoma abarca varias especies de
protozoarios intracelulares flagelados, que son
transmitidos por artrépodos y afectan a mamiferos (V.
En primates no humanos (PNH) neotropicales son los
parasitos mas frecuentemente encontrados, y las
especies que se han reportado en las familias Cebidae
y Callitrichidae de Latinoamérica son Trypanosoma
cruzi, Trypanosoma rangeli, Trypanosoma minasense
y Trypanosoma devei. De estas especies, T. cruzi es la
especie patdogena mas importante, y se ha descrito
infectando naturalmente a monos arafia (Afeles
geoffroyi), monos tamarin (Saguinus ursula), monos
aulladores (4louatta caraya), y monos ardilla (Saimiri
sciureus) @9,
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El diagnéstico de los tripanosomatidos se puede
realizar mediante la observacion del pardsito en
sangre mediante frotis teflido con Giemsa o en
secciones histologicas. Asimismo, se pueden utilizar
técnicas moleculares como la reaccion en cadena de
la polimerasa (PCR) y pruebas serologicas como
ensayos inmunoenzimaticos (ELISA),
hemaglutinacion indirecta (IHA) e
inmunofluorescencia indirecta (IFA). Al igual que en
humanos, no se ha reportado un tratamiento efectivo
de la forma cronica de la enfermedad de Chagas en
PNH #39,

Mediante técnicas de frotis, hemocultivos y
xenodiagnoéstico, Ziccardi et al. ® identificaron T.
cruzi, T. minasense, T. rangeli y T. devei en 22/46
(47,8%) primates de vida libre en el estado de Para,
Brasil; mientras que, en Sao Pablo, Brasil, Tenorio et
al. © detectaron solamente 1/103 Alouatta caraya
(0,9%) en cautiverio positivo a 7. minasense
utilizando técnicas moleculares. En el noroeste de
Argentina Martinez et al. ® utilizando PCR
detectaron 7/105 (6,6%) primates de vida libre (4.
caraya) positivos a T. cruzi'y 9/105 (8.5%) positivos
a T. minasense. Existe un tUnico reporte sobre
tripanosomatidos en PNH de Costa Rica, en el cual se
detectd6 mediante técnicas morfologicas la presencia
de T. minasense en un mono congo (Alouatta palliata)
en la provincia de Limén, Costa Rica (9. El objetivo
del presente trabajo fue determinar anticuerpos contra
T. cruzi y determinar mediante métodos moleculares
las especies de tripanosomatideos presentes en PNH
de Costa Rica.

Materiales y métodos

Tipo de estudio y tamaiio de la muestra: Se realiz6
un estudio analitico transversal que incluyo 201
muestras de un banco de sangre recolectado
previamente entre 2011-2016 de PNH de vida libre
(n=49) y de cautiverio (n=152) en 31 lugares,
incluyendo siete parques nacionales (Palo Verde,
Cahuita, Manuel Antonio, Carara, Playa Naranjo,
Cafio Negro, Puerto Vargas) y 13 centros de rescate
ubicados en las provincias de Guanacaste, Puntarenas,
Limon, Alajuela y Heredia. Se cont6 con los permisos
de la Comision de Bioética y Bienestar Animal,
Escuela de Medicina Veterinaria, Universidad
Nacional, Heredia (FCSA-EMV-CBAB-005-2014) y
del Sistema Nacional de Areas de Conservacion
(Resolucion 42-2010).

Los animales de vida libre fueron capturados
mediante inmovilizacion quimica con dardos (Tipo P,
1 ml, Pneu Dart Inc., Williamsport, PA, EE. UU.) o
con un rifle de gas comprimido (CO; calibrado X-
Calibre, Pneu Dart Inc.). Se utilizaron Zoletil 50 (3.3-
11mg/kg) o ketamina (5-20mg/kg) como anestésicos,
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combinados con xilazina (0.5-2mg/kg). El PNH se
atrap6 de forma segura en una red de nylon y se evalu6
mediante un examen fisico, se registr6 el género y la
edad (juvenil o adulto), se tomo la muestra de sangre
(2-4 ml) de la vena safena, cefalica o femoral, y se
acompaid en la recuperacion posanestésica, para
posteriormente ser devuelto a su habitat natural (V. La
inmovilizacion de los primates en cautiverio se llevo
a cabo mediante ketamina (5-20mg/kg), en
combinacion con diazepam (0.5-2mg/kg) via
intramuscular.  Se  extrajo  sangre mediante
venopuncion de la vena safena, ceféalica o femoral (1-
2 ml) 12, Todas las muestras sanguineas recolectadas
se almacenaron en tubos con y sin anticoagulante
EDTA y se transportaron en una hielera a 4°C al
laboratorio donde posteriormente se separd el suero
de los tubos sin EDTA, y se almacenaron los sueros y
los tubos con EDTA a -20°C hasta su analisis ("),
Analisis serologico: Los sueros fueron analizados
primero mediante la prueba comercial de
hemaglutinacion indirecta (IHA) de Laboratorios
Wiener (“Chagastest HAI”, Rosario, Argentina). La
pruecba IHA se realizd siguiendo el protocolo
recomendado por el fabricante. Los sueros se
analizaron con diluciones seriadas (de 1:16 a 1:4096)
para determinar el titulo final. Se consideraron
positivas, las muestras que mostraron inhibicion de la
hemaglutinacion en la dilucién 1:64 o mayor (9,
Muestras de suero que resultaron positivas en la IHA
se confirmaron mediante inmunofluorescencia
indirecta (IFA), siguiendo el protocolo de Villegas
(2008). A cada pocito del portaobjetos se coloco 25ul
de epimastigotes de T. cruzi (1,3x10° parasitos/ml
solucion de Locke), se sec6 a 37°C durante 15min y
se fijo con acetona durante 2 min, tras lo cual se
mantuvieron a -20°C hasta ser utilizados. Los sueros
se diluyeron 1:64 en solucion salina tamponada con
fosfato (PBS) y se colocaron 25 pul en cada uno de los
pocillos. También se incluyeron en cada portaobjetos
un suero control positivo y un suero control negativo.
Los portaobjetos se incubaron durante 30 min a 37 °C
en una camara humeda y se lavaron dos veces con
PBS durante 10 min, después de lo cual se afadié un
conjugado (anti-[gG humano con fluoresceina,
0855144, MP Biomedicals®, Aurora, Ohio, USA.,
diluido 1:40). Luego se incubaron nuevamente
durante 30 min a 37°C en la camara htimeda, se
realizaron dos lavados adicionales con PBS y los
portaobjetos se observaron usando un microscopio de
inmunofluorescencia. Se consideraron positivos los
sueros que mostraron fluorescencia en la dilucion
1:64. Los sueros positivos fueron sometidos
nuevamente a la prueba IFA (diluciones seriadas de
1:64 a 1:4096) para determinar el titulo final (¥,
Analisis molecular: El ADN de las muestras de
sangre se extrajo usando el kit comercial DNeasy
Blood & Tissue (QIAGEN, CA, EE. UU.); siguiendo



Revista Parasitologia Latinoamericana

las instrucciones del fabricante. Para detectar la
presencia de especies de Trypanosomatidae, se
amplific6 mediante PCR un segmento del gen ADNr
18S, correspondiente al ADN ribosomico de la
subunidad pequeiia (SSU rDNA), segun lo descrito
por Uliana et al. U% con las siguientes
modificaciones: las reacciones se realizaron en un
volumen final de 25 ul que contenia 2 ul de muestra
de ADN (~100 ng), tampdén de PCR 1X, 2 mM MgCl,,
0,2 mM de dNTP; 0,2 uM de cada iniciador (S4, 5'-
GAT CCA GCT GCA GGT TCA CC -3'y S12, 5'-
GGT TGA TTC CGT CAA CGG AC -3") y 2 U de
Dream TagDNA polimerasa (Thermo Scientific™,
EE. UU). Como control positivo se utilizd una
muestra aislada de un vector y previamente
confirmada como positiva para 7. cruzi mediante
secuenciacion (GenBank MH020170) y agua grado
biologia molecular (Thermo Scientific™, EE. UU.),
como control negativo. Los productos de PCR se
visualizaron mediante electroforesis en gel de agarosa
(1.2%) en TBE (Tris Base, acido boérico, EDTA, pH
8, 0.5 M) y tincion con gel de acido nucleico GelRed
™ (Biotium, EE. UU.) (0.5pg/ml). Se us6 GeneRuler
DNA Ladder Plus de 100 pb (Sm0321, Thermo
Scientific™, EE. UU.). Muestras que amplificaron
segmentos de 540 pb se consideraron positivos, se
purificaron utilizando el kit QIAquick® (QIAGEN,
CA, EE. UU.), siguiendo las instrucciones del
fabricante, y se enviaron a Macrogen (Seul, Corea)
para su secuenciacion.

Las secuencias obtenidas fueron editadas
manualmente y alineadas con la opcion ClustalW del
programa BioEdit v. 7.0.5.3 ¥ y se compararon por
similitud con secuencias depositadas en la base de
datos GenBank del Centro Nacional de Informacion
Biotecnolégica (NCBI), empleando el algoritmo
BLAST (Basic Local Alignment Search Tool). Para el
analisis BLAST, las secuencias se recortaron a un
fragmento de 500 pb para estandarizar la comparacion
entre muestras y con las secuencias de referencia. Para
la identificacion de especies se emplearon los
siguientes valores: cobertura de consulta (=100%),
identidad (>98%), valor esperado (e-value) (0.0) y
puntuacion (score). La asignacion taxondmica se
corroboré mediante analisis filogenético por Maxima
Verosimilitud (ML). El alineamiento final incluy¢ las
secuencias obtenidas en este estudio (n = 21),
secuencias representativas de Trypanosoma spp.
recuperadas de GenBank (n = 25) y una secuencia de
Leishmania spp. como grupo externo (GenBank
MT776522.1), con una longitud final de 500 pb.

El andlisis filogenético de las secuencias del gen
ADNr 18S se efectu6 mediante Maéxima
Verosimilitud (ML) para confirmar la caracterizacion
de especies de tripanosomatidos, usando el modelo
biparamétrico de Kimura y distribucion gamma
(K2P+G) para modelar las diferencias en la tasa

evolutiva entre sitios 9. El porcentaje de arboles en
los que los taxones asociados se agruparon se mostro
junto a las ramas de la figura. Los arboles iniciales
para la busqueda heuristica se obtuvieron
automaticamente aplicando los algoritmos Neighbor-
Join y BioNJ a una matriz de distancias por pares
estimadas mediante el enfoque de Maximum
Composite Likelihood (MCL) U7, y posteriormente
seleccionando la topologia con el valor de log-
verosimilitud superior. El arbol filogenético se dibujo
a escala, con longitudes de ramas medidas en nimero
de sustituciones por sitio. La robustez de los clados se
evalu6é mediante una prueba de bootstrap con 5 000
réplicas utilizando el software Mega X (¥, Para la
construccion del arbol del GenBank se utilizaron
secuencias representativas de Trypanosoma spp.,
junto con todas las secuencias obtenidas en este
estudio. La secuencia de Leishmania spp.
(MT776522.1) se utiliz6 como grupo externo.

Resultados

La IHA determiné que los 123 sueros fueron
negativos a T. cruzi, por lo que no se realiz6 IFA, ya
que no se detectaron reacciones por IHA. Por otra
parte, el analisis mediante PCR detectdé 21 (10%)
muestras positivas a Trypanosomatidae. La presencia
de este parasito se determiné en las cuatro especies de
monos del pais (Cebus imitator [n=8], Alouatta
palliata [n=5], Ateles geoffroyi [n=6] y Saimiri
oerstedii [n=2]), en cuatro provincias (Puntarenas
[n=10], Alajuela [n=4], Limén [n=4] y Heredia [n=3])
(Fig. 1), y en ambos estilos de vida (cautiverio [n=19]
y vida libre [n=2]) (Tabla 1).
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Figura 1. Ubicacion geografica de los primates no humanos PCR-
positivos a Trypanosoma minasense en Costa Rica. Los puntos
representan sitios de procedencia de las muestras positivas. Puntos
rojos: Secuencia A; puntos azules: Secuencia B; puntos verdes:
presencia de ambas secuencias (A y B) registradas en la misma
localidad.

Mediante andlisis filogenético, las muestras fueron
clasificadas como 7. minasense (Fig. 2A, Fig.2B).
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Especie ID Secuencia Sexo Edad Procedencia  Localidad cI:I[;(t)u(:;
AP26 .
A. palliata A Macho Adulto Cautiverio Eﬁgﬁ Viejo, 2015
AP30 iei
A. palliata A Macho  Adulto  Cautiverio | oono 9% 2015
AP34 iei
A. palliata A Hembra Adulto Cautiverio i?ggz Viejo, 2015
AP67 ;
A. palliata A Hembra Juvenil Cautiverio Turmcares, 2015
Alajuela
AP56
A. palliata A Hembra Adulto Cautiverio Ic’it?rllgroe’nas 2015
AG42 ‘o
A. geoffroyi A Hembra Adulto Cautiverio E?g; Viejo, 2015
AGT2
A. geoffroyi A Hembra Adulto Cautiverio ng(gallanca, 2015
AGT75
A. geoffroyi A Hembra Adulto Cautiverio leizcgfnca’ 2015
AGS81 ;
A. geoffroyi A Hembra Adulto Cautiverio ?;i?i ;leeri’ls 2015
AGT73
A. geoffroyi A Macho Adulto Cautiverio ;/Izz(gallanca, 2015
AGl114
A. geoffroyi B Macho Adulto Cautiverio ﬁizjlizlia 2015
. FC57 s Osa,
C. imitator B Macho Adulto Vida libre Puntarenas 2011
o FC58 . . Osa,
C. imitator B Macho Adulto Vida libre Puntarenas 2011
CC43
C. imitator B Macho Adulto Cautiverio Iiijlfagrreer’las 2015
CC44
C. imitator B Hembra  Adulto  Cautiverio gizfagrr:r’las 2015
CC68
C. imitator B Hembra  Adulto  Cautiverio lglj)ligtroe,nas 2015
CC149
C. imitator Hembra Juvenil Cautiverio 1?1?:21 (r)eS:;as 2015
CC90 .
C. imitator Hembra Juvenil Cautiverio La Qarlta, 2015
Alajuela
CC108
C. imitator A Hembra Juvenil Cautiverio ﬁfz;ill’a 2015
S0O20
S. oerstedii A Macho Juvenil Cautiverio gﬁﬁgﬁiﬁas 2015
SO69
S. oerstedii A Macho  Adulio  Cautiverio Gonor 2015

Tabla 1: Descripcion de los primates no humanos PCR positivos a Trypanosoma minasense
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Trypanosoma minasense PX418828
Trypanosoma minasense PX418827
S0-69
SO-20
CC-108
AG-81
AG-75
AG-73
AG-42
AG-72
AP-67
AP-56
AP-34
AP-26
AP-30
Trypanosoma minasense PQ524303
Trypanosoma minasense PQ530293
g9 | Trypanosoma minasense PQ530294
AG-114
CC-43
CC-44
CC-68
CC-90
CC-149
FC-57
FC-58
—— Trypanosoma minasense AB362411
Trypanosoma bennetti AJ223562
2| Trypanosoma fallisi AF119806
Trypanosoma mega AJ223567
Trypanosoma therezieni AJ223571

Trypanosoma avium U39578

Trypanosoma grosi AB175623

Trypanosoma otospermophili AB175625

Trypanosoma kuseli AB175626
82| | Trypanosoma musculi AJ223568
67 ' Trypanosoma lewisi AJ223566

Trypanosoma grayi KF546526
L] % Trypanosoma rangeli F1900242
56! Trypanosoma ralphi KF546523
Trypanosoma theileri AB569249
— Trypanosoma wuawua KR653210

— Trypanosoma livingstonei KF192979
~|errypanosoma dionisii FJ0O01666
53

57

(o)}
[\e]
0000000000000

|
00000000

Trypanosoma cruzi AF245382
Trypanosoma erneyi JNO40989
Leishmania sp. MT776522

0.01

Figura 2A. Filograma obtenido por Maxima Verosimilitud (ML) basado en secuencias del gen ADNr 18S (500 pb) para determinar la
posicion filogenética de los tripanosomatidos detectados en primates no humanos de Costa Rica. El analisis incluy6 las 21 secuencias
obtenidas en este estudio y secuencias de referencia representativas de Trypanosoma spp. recuperadas de GenBank (n = 25); Leishmania sp.
(GenBank MT776522.1) se utiliz6 como grupo externo. El arbol se construyé en MEGA X utilizando el modelo Kimura 2-parametros con
distribucion gamma (K2P+G); los valores de soporte bootstrap (5 000 réplicas) se muestran en los nodos (solo se indican valores >50%).
Las secuencias del presente estudio se sefialan con circulos azules (Secuencia A) y verdes (Secuencia B). La barra de escala indica el nimero
de sustituciones de nucleotidos por sitio.
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Trypanosoma minasense PX418828
Trypanosoma minasense PX418827
S0-69
S0-20
Cc-108
— AG-81

AG-75
AG-73
AG-42
AG-72
AP-67
AP-56
AP-34
AP-26
AP-30

7 r— Trypanosoma minasense PQ524303
L— Trypanosoma minasense PQ530293
B9 Trypanosoma minasense PQ530294
AG-114
7 CC-43
CC-44
.| CC-68
P9 CC-90
CC-149
FC-57
. FC-58
Trypanosoma minasense AB362411
Trypanosoma bennetti AJ223562
r— Trypanosoma fallisi AF119806
52— Trypanosoma mega AJ223567
Trypanosoma therezieni AJ223571
. Trypanosoma avium U39578
Trypanosoma grosi AB175623
E Trypanosoma otospermophili AB175625
Trypanosoma kuseli AB175626
82 Trypanosoma musculi AJ223568
67 Trypanosoma lewisi AJ223566
L Trypanosoma grayi KF546526
E Trypanosoma rangeli F1900242
p6 Trypanosoma ralphi KF546523
Trypanosoma theileri AB569249
Trypanosoma wuawua KR653210
Trypanosoma livingstonei KF192979
Trypanosoma dionisii FJ001666
5?’_7[ Trypanosoma cruzi AF245382
Trypanosoma erneyi JNO40989
Leishmania sp. MT776522

Figura 2B. Cladograma derivado del analisis filogenético mostrado en la Figura 2A, con la misma topologia y valores de soporte, pero sin
representacion de longitudes de rama ni barra de escala (visualizacion no a escala). Los colores y simbolos se mantienen: circulos azules
(Secuencia A) y verdes (Secuencia B) para las secuencias del presente estudio; Leishmania sp. (GenBank MT776522.1) se utilizdo como
grupo externo.
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Posteriormente, el analisis detallado de las 21
muestras permitié identificar dos grupos de
secuencias claramente diferenciados (A y B) (Tabla
2). La secuencia A se encontré en 13 muestras: A.
palliata (5 muestras), 4. geoffroyi (5 muestras), S.
oerstedii (2 muestras), C. imitator (1 muestra), de
Limo6n (4 muestras), Puntarenas (4 muestras), Heredia
(3 muestras) y Alajuela (2 muestras), todas en
animales en cautiverio. Las restantes ocho muestras
positivas correspondieron a la secuencia B que se
encontrd en C. imitator (7 muestras) y A. geoffroyi (1
muestra), en Puntarenas (6 muestras) y Alajuela (2

muestras), tanto en animales de vida libre (2 muestras)
como de cautiverio (6 muestras). Los dos grupos de
secuencias difieren en tres nucle6tidos entre si; sin
embargo, ambos presentan una diferencia comin con
respecto a la posicion 2148 de la secuencia
AB362411, donde esta tltima posee una insercion del
nucleétido T (timina) (Fig. 3).

En este estudio se detectaron la mayor cantidad de
positivos en PNH en cautiverio (12,5%, 19/152) en
comparacion con PNH de vida libre (4,1%, 2/49), en
animales adultos (76,2%, 16/21) y hembras (57,1%,
12/21).

Accesion Cobertura
(este de Identidad % Mejor secuencia

Secuencia estudio) consulta  (coincidencias/longitud) E-value Score de referencia (GenBank)
Trypanosoma minasense

(AB362411; aislado

A PQ538290 100% 98,60 (493/500 pb) 0.0 885 de Sanguinus midas)
Trypanosoma minasense

(AB362411; aislado

B PQ538291 100% 98,40 (492/500 pb) 0.0 880 de Sanguinus midas)

Tabla 2: Resultados del analisis de similitud (BLASTn) de secuencias del ADNr 18S contra GenBank.

425 435 4 455 465 475
AP-26 TGGAGTAAAG GTGATCGGAC AGTCGGGTGT TTCACCTAAC CGAAAGTTCA CCGATACCTC
AP_3O khkkhkkhkhkhkhkkhkkhkhkhkhkkhkhkhkhkhkkhkhkhk ,hkkhkhkhkhkkhhhdx ,khkhkhkhkkhkhkhkhhx k,hkhkhkkhkkhkkhkhkhx,x *hrxkhkhkhkhhx*k
AP_34 khkkhkkhkhkhkhkkhkkhkhkhkhkkhkhkhkhkhkkhkhkhk ,hkkhkhkhkhkkhkhhkx ,khkhkhkhkkhkhkhkhkx k,hkhkhkkhkkhhkhkhxkx *hrkhkhkhkhhx*k
AP_56 khkkhkkhkhkhkhkkhkhkhkhkhkkhkhkhkhkhkkhkhkhk ,hkkhkhkhkhkkhkkhkhkx ,khkhkhkhkkhkhkhkhhx k,khkhkhkkhkkhkkhkhkhxkx *hkrkk,hkhkhhx*k
AP_67 FAAA KR AN KRAANKA A KA AR AN KA, A kA AR A, Ak A kA h Ak Ak khk Ak Ak kK, kA hk xkkx*k
AG_72 FAAAKRAAN KA KNI AR AN KA RNK A, A h A AR kN Ak A kA h Ak Ak hk Ak h Ak kK, khkhkhkk xkk,x*k
AG_42 KFAAA KR AN KA KNI A KA AN KARNK A, A kA AR h Ak A kA h Ak Ak hk Ak Ak hk, Ak hk Kk xkkx*k
AG_73 KFAAA KA KRAKNA A KA AN KA N K A, A h A AR h Ak A h A h Ak Ak khk Ak h Ak hk, Ak hkhkk Kk kk,x*k
AG_75 khkkhkkhkhkhkhkkhkkhkhkhkhkkhkhkhkhkhkkhkhkhk ,hkkhkhkhkhkkhhhdx ,khkhkhkhkkhkhkhkhhx k,hkhkhkkhkkhkkhkhkhx,x *hrxkhkhkhkhhx*k
AG_81 khkkhkkhkhkhkhkkhkkhkhkhkhkkhkhkhkhkhkkhkhkhk ,hkkhkhkhkhkkhkhhkx ,khkhkhkhkkhkhkhkhkx k,hkhkhkkhkkhhkhkhxkx *hrkhkhkhkhhx*k
AG_114 khkkhkkhkkhkhkkhkhkhrkhrkhkkhkhkhkkkkkk ***T****** ******CG** Kk khkkhkkhkhkkhkkhkk *(khkkhkkhkkkkhkkk
CC_43 khkkhkkhkkhkhkkhkkhkhrkhkhkkhkkhkhkkkkkk ***T****** ******CG** khkkhkkhkkhkhkkhkkhkk *,hkkhkkkhkkkkkk
Cc_44 ER I R I b b b b I b b 2 b b b b i b3 ***T‘k‘k**‘k‘k ******CG** *AhkAhkKk kA hrkkhkk* *AhkkAkrkhkkkkhkk
Cc_68 R R e b I I b 2 I b b i 23 ***T****** ******CG** *Ahkkhkhkhkkhkhrkhkk *Ahkkhrkhkkkhkkxk
Cc_90 R R I e b I I b I I b b i 23 ***T****** ******CG** *Ahkkhkhkhkkhkhrkhhk *Ahkkrkhkkkkhkxk
Cc_lOS Ah A AR A A h AN A AR A AR A K h Ak kA h Ak Kk Ak h Ak hhhhdkx Ak khkhkhkhdhhhk, Ak hrhhkkkx*k
CC_149 khkkhkkhkhkhkhkkhkkhkhkrkhkkhkhkhkkxkkkk ***T****** ******CG** khkkhkkhkhkhkhkkhkkhkk *,hkkhkkkhkxkkkkx
FC_57 khkkhkkhkhkhkhkkhkkhkhkrkhkkhkhkhkkxkkkk ***T****** ******CG** khkkhkkhkhkhkhkkhkkhkk *hkkhkkhkhkxkkkkx
FC_58 khkkhkkhkkhkhkhkkhkkhkhkrkhkkhkhkhkkkkkk ***T****** ******CG** khkkhkkhkhkhkhkkhkkhkk *hkkhkkhkhkkxkkkkx
SO_2O khkkhkkhkhkhkhkkhkhkhkhkhkhkhkhkhkhkkhkhkh ,hkhkhkhkhkkhhhdx ,hkhkhkhkkhkhkhkhhx k,hkhkhkhkkhhkhkhrkx *hrhkhkhhkxx*k
SO_69 AhA AR A AR A NI AR A A A, d Ak kA Ak Kk Ak d Ak hhhhd Kk Ak khkhkhkhdhkhhrkh Ak hdhhkkkx*k
93 Ah A A KA AR A NI AR A AR AR kA Ak kA h A hk Kk Ak hhkhkhAhkhhdkx Ak khkhkhkhdhhhrk, *hhkrdhhkkkx*k
AB362411 ****K*************** Kok ok ok ok ok Ak ok k ******G*** Kk ok ok kA ok ok Ak ******TT**
B T A [P B [ IR PP [P IR I

2056 2066 20 2086 2096 2106
B e I S I P I T T e

485 495 5 515 525 535
AP-26 TTCAATAGAG GAAGCAAAAG TCGTAACAAG GTAGCT-GTA SECUENCIAI NICIADORS4
AP_BO khkkhkkhkhkhkhkkhkhk *,hkkhkhkhkhkkhkhkhkhx ,hkhkhkhkkhkhhhxkx *hkhkrxk,kh_*x*x% SECUENCIAI NICIADORS4
AP_34 Ak Ak khhhhkd *hkkhkhhkhkhkhhk *hhAhkhhkhkhhk )k hkhhk_k*x%k SECUENCIAI NICIADORS4
AP_56 Ak Ak khhhhkd *hkkhkhhkhkhkhhk *hhAhkhhkhkhhk )k hkhhk_k*x%k SECUENCIAI NICIADORS4
AP_67 Ak Ak hhhkd *hkkhkhhkhkhkhhk *hhkhk hkhkhrk )k hkkhk_k*x%k SECUENCIAI NICIADORS4
AG_72 Ak Ak khhhhkd *hkkhkhhkhkhkhhk *hhkhkhhkhkhhk )k hkhkhkx_k*x%k SECUENCIAI NICIADORS4
AG_42 khkkhkkhkhkhkhkkhkhk *,hkkhkhkhkhkkhkhkhkhx ,hkhkhkhkkhkhhhxkx *hkhkrxk,kh_*x*x% SECUENCIAI NICIADORS4
AG_73 khkkhkkhkhkhkhkkhkhkk *,hkkhkhkhkhkkhkhkhkhx ,hhkhkhkkhkhhhxkx *hkhkrxk,kh_*x*x% SECUENCIAI NICIADORS4
AG_75 khkkhkkhkhkhkhkkhkhk *,hkkhkhkhkhkkhkhkhkhx ,hkhkhkhkkhkhhhxkx *hkhkrxk,kh_*x*x% SECUENCIAI NICIADORS4
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AG-81 Kk Kk KK AKA Ahkhkhkkhkkx AhkAKkAkkAk* % *Kkxkkk_***x SECUENCIAI NICIADORS4Z
AG-114 Kk Kk KK AKA Ahkhkkkhkkx AhkAKkAkkk*k*x *Kkxkkk_*** SECUENCIAI NICIADORS4Z
cc-43 KAKKEKK KKK KKKAXK KX KK XKk K kA XKk % *kxk**_*** SECUENCIAI NICIADORSZ
cc-44 KAKKEKK KKK KK KAXK KX KKk XKk K kA XKk % *kxk**_*** SECUENCIAI NICIADORSZ
cc-68 KA KKEKK KKK KK KAXK KX KKk XKk K kA XKk % *kxk**_*** SECUENCIAI NICIADORSZ
cc-90 KA KKEKK KKK KKKAXK KX KKk XKk K kA XKk % *kxk**_*** SECUENCIAI NICIADORSZ
cc-108 Kk Kk KKK KA Ahkhkkkhkkx AhkAKkkkkhk*k*x *Kkx*kk_***x SECUENCIAI NICIADORS4Z
cCc-149 Kk Kk KK AKA Ahkhkhkkhkkx AhkAKkAkkAk* % *Kkxkkk_***x SECUENCIAI NICIADORS4Z
FC-57 Kk Kk KK AKA Ahkhkkkhkkx AhkAKkAkkk*k*x *Kkxkkk_*** SECUENCIAI NICIADORS4Z
FC-58 Kk Kk A KA KA Ak khkhkkhkkx AhAKkAkkAk*k*x *Kkxkkk_*k** SECUENCIAI NICIADORS4Z
S0-20 Kk Kk KKK KA Ahkhkhkkhkkx AhkAKkAkkAk*k*x *Kkxkk*k_*** SECUENCIAI NICIADORS4Z
30-69 KA KKEKK KKK KK KAXK KX KKk XKk K kA XKk % *kxk**_*** SECUENCIAI NICIADORSZ
93 KAKKAKK KKK KK KAXK KX KKk XKk X K kA XKk % *kxk*k*_*** SECUENCIAI NICIADORS4
AB362411 TTCAATAGAG GAAGCAAAAG TCGTAACAGA GTAGCTTGTA GGTGAACCTG CAGCTGGATC

PR [ I |
2116 2126

2136

2146 2156 2166

Figura 3: Alineamiento parcial de secuencias del ADNr 18S (SSU rDNA) obtenidas de primates no humanos de Costa Rica (fragmento
amplificado con los iniciadores S4-S12; posiciones 421-520 del fragmento alineado) comparadas con la secuencia de referencia de
Trypanosoma minasense (GenBank AB362411; posiciones 2052-2151). Las sustituciones nucleotidicas que distinguen los grupos de

secuencia A y B se resaltan en negrita y subrayado
L L4
Discusion

En el presente trabajo no se detectaron anticuerpos
contra 7. cruzi ni ADN del parasito en las muestras de
suero y sangre de los PNH analizados, lo que sugiere
que los animales evaluados no presentaban evidencia
de exposicion detectable o infeccion activa por dicho
parasito.

Al igual que en otras infecciones por tripanosomas,
los PNH infectados con 7. minasense probablemente
desarrollaron una respuesta inmune (produccion de
anticuerpos especificos), que no parece presentar
reactividad cruzada con 7. cruzi. Esto estd en
concordancia con lo reportado por Diaz et al. ” sobre
la alta especificidad y sensibilidad del kit “Chagastest
HAI”. Los PNH naturalmente infectados con T.
minasense en la presente investigacion no tenian
registro de sintomas clinicos, lo que concuerda con
Kmetiuk et al. ?” No obstante, los estudios sobre la
patogénesis, los mecanismos inmunoldgicos y
aspectos serologicos de 7. minasense son ain
limitados @Y, lo que refuerza la necesidad de
investigar mds a fondo este parasito en PNH.

El estudio reporta por primera vez la presencia de T.
minasense en Ateles geoffroyi, Cebus imitator y
Saimiri oerstedii en Costa Rica y Centroamérica.
Anteriormente, Chinchilla et al. (9 habian
documentado la presencia del parasito, mediante
técnicas morfoldgicas, en un mono aullador (4louatta
palliata) de Limén. En la presente investigacion,
se detect0 este parasito ademas en las provincias de
Heredia, Alajuela y Puntarenas, y con mayor
frecuencia en animales en cautiverio. Se estableci6 la
presencia de dos variantes genéticas de 7. minasense,
que son diferentes entre si por tres nucledtidos y
que comparten una delecion de timina en la posicion
2148 respecto a la secuencia de referencia GenBank
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AB362411. Este tipo de variantes, con pocas
inserciones o deleciones, son comunes en unidades de
ADN ribosomal y pueden constituir marcadores utiles
para distinguir linajes o cepas dentro de una misma
especie. Aunque en este caso la delecion es minima,
la presencia en ambas secuencias sugiere un evento
ancestral compartido o una presion selectiva similar.
La diferencia adicional de tres nucleotidos entre las
variantes A y B podria derivar de mutaciones
puntuales acumulativas. Estas variaciones en el ADNr
18S han sido utilizadas para la identificacion
molecular y el analisis filogenético de tripanosomas,
por ejemplo, Machado-Silva et al. @Y han
caracterizado variantes especificas en primates
neotropicales, que reflejan un polimorfismo natural
dentro de poblaciones de T. minasense, posiblemente
relacionado con su adaptacion a diferentes hospederos
o contextos ecologicos, reflejando relaciones
evolutivas entre linajes ?>?%. Se recomienda realizar
estudios adicionales de las secuencias A y B
detectadas en el presente trabajo, con técnicas de
secuenciacion profunda o clonacion individual, para
evaluar su frecuencia poblacional y potencial impacto
funcional o biolégico. Nuestros hallazgos concuerdan
con lo reportado por Ziccardi et al. ® (4,3%; 2/46) y
Candido et al. ® (2,6%; 1/38), pero difieren con
Martinez et al. ®(8,3%; 9/109) y Machado-Silva et al.
@1 (64,4%; 125/194), quienes reportaron prevalencias
relativamente altas en PNH de vida libre, asi como las
reportadas por Kmetiuk et al. @% (23,5%; 4/17) en
monos en cautiverio. Estas diferencias podrian
deberse, en parte, al menor nimero de animales de
vida libre analizados en nuestro estudio.

Asimismo, se encontré6 que la mayoria de los
individuos positivos eran adultos (76,2%) y hembras
(57,1%). No se detecto la presencia de 7. rangeli ni de
T. cruzi. Segun Dario et al. ?» los PNH jévenes de
vida libre pueden infectarse mas frecuentemente con
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T. cruzi al jugar en el suelo y entrar en contacto con
triatominos, mientras que aquellos que se alimentan
de insectos tendrian mayor probabilidad de adquirir 7.
rangeli.

Una posible via de transmision de 7. minasense seria
la ingestion de ectoparasitos hematoéfagos durante el
acicalamiento @V, Lazaro-Perea et al. ®® reportaron
que, en Callithrix jacchus, las hembras reproductoras
acicalan a otras hembras como incentivo para su
permanencia en el grupo, lo que podria explicar la
mayor infecciéon de hembras observada en nuestro
estudio. Sin embargo, el ciclo de transmision de este
parésito, sus vectores y rutas de transmision siguen
siendo desconocidos, y no existen reportes de
artropodos infectados naturalmente con 7. minasense
@D 1o que refuerza la necesidad de profundizar en el
estudio del ciclo de vida de este parasito.

La vigilancia de patdégenos zoondticos en vida
silvestre es fundamental tanto para la salud publica
como para la conservacion de las especies, y deberia
realizarse de forma continua, especialmente ante los
cambios ecologicos derivados del urbanismo y el
cambio climético 9,

Conclusiones

e Este estudio representa el primer reporte
molecular de 7. minasense en primates no
humanos (PNH) en Costa Rica, ampliando
significativamente el conocimiento sobre su
distribucion  geografica en  Centroamérica.
Ademas, documenta por primera vez la presencia
de este parasito en Ateles geoffroyi, Cebus imitator
y Saimiri oerstedii en la region.

e Se identificaron dos variantes genéticas de T.
minasense, con diferencias puntuales en Ila
secuencia del ADNr 18S, lo que podria indicar la
existencia de linajes distintos con implicaciones
evolutivas o ecologicas ain no caracterizadas.
Estos hallazgos resaltan la necesidad de estudios
mas profundos mediante herramientas de
secuenciacion de nueva generacion (NGS) para
evaluar el grado de diversidad intraespecifica.

e La ausencia de anticuerpos contra 7. cruzi y la
ausencia de deteccion molecular en sangre
sugieren que los PNH evaluados no presentaron
evidencia de infeccion detectable por este agente
zoonoético, lo cual es relevante desde una
perspectiva de salud publica y conservacion,
dado el papel de estos animales como potenciales
IeServorios.

e La mayor proporcion de infecciones por 7.
minasense se registr6 en individuos adultos,
hembras y en cautiverio, lo que podria estar
relacionado con dinamicas sociales (como el
acicalamiento) o condiciones de exposicion

particulares en entornos controlados. Estos
patrones deben ser explorados mas a fondo para
entender mejor las rutas de transmision.

e La vigilancia activa de tripanosomatidos en fauna
silvestre, incluyendo especies no patdgenas como
T. minasense, es esencial para comprender las
redes de transmision parasitaria y su posible
impacto en la salud animal y humana,
especialmente en el contexto de la creciente
fragmentacion del habitat y el contacto humano-
fauna.

e Se recomienda profundizar en la biologia,
patogenicidad, ciclo de vida y vectores de T.
minasense, asi como evaluar su posible impacto
subclinico en primates neotropicales, mediante
estudios longitudinales, histopatologicos y
entomoldgicos.
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RESUMEN

El trafico ilegal de psitacidos es un problema mundial que también afecta a Paraguay, con consecuencias
sanitarias significativas para los animales, como también para las personas involucradas. Este estudio
retrospectivo recopila informacion sobre pardsitos gastrointestinales en psitacidos en cautiverio en Paraguay. Se
identificaron diversos helmintos (Ascaridia spp., Capillaria spp., Heterakis spp., entre otros) y protozoos
(coccidia, Isospora spp.). Los estudios analizados sugieren que factores como el acceso al suelo y el manejo
deficiente influyen en la prevalencia de infecciones. Se destaca la importancia de establecer protocolos
estandarizados para la identificacion de parasitos en programas de conservacion y salud publica, debido a su
potencial impacto zoonético.

Palabras clave: cautiverio; helmintos; Paraguay; psitacidos; trafico de fauna.

ABSTRACT

Illegal trafficking of psittacids is a worldwide problem that also affects Paraguay, with significant health
consequences for the animals, as well as for the people involved. This retrospective study collects information
on gastrointestinal parasites in captive psittacids in Paraguay. Several helminths (4scaridia spp., Capillaria spp.,
Heterakis spp., among others) and protozoa (coccidia, Isospora spp.) were identified. The studies analyzed
suggest that factors such as soil access and poor management influence the prevalence of infections. The
importance of establishing standardized protocols for the identification of parasites in conservation and public
health programs is highlighted, due to their potential zoonotic impact.

Key words: captivity; helminths; Paraguay; psittacines; wildlife traffic.

Introduccion especificos de cada especie, de patogenicidad
variable, que se encuentran en la mucosa intestinal de

varias especies de Psittaciformes y, en general, las
aves con niveles bajos de infeccidon no muestran
signos clinicos ©. En afios recientes, se han descrito
nuevas especies de Eimeria en Amazona aestiva, Ara
ararauna, y Psittacara leucophtalmus asintomaticos
mantenidos en cautiverio en Brasil 7. Cabe destacar
que la identificacion de un parasito, o de un huevo de
parasito, no implica enfermedad clinica, ya que
muchos pardsitos coexisten con sus hospedadores
aviares sin causar cambios patologicos ©).

Las relaciones simbioticas parasito-hospedador a
largo plazo, en muchos casos, pueden caracterizarse
por infecciones benignas en comparacion con los
parasitos que se han introducido recientemente en un
nuevo hospedador ®. Debe tenerse en cuenta que un
parasito que resulta apatéogeno en la avifauna
endémica pueden causar enfermedad cronica o muerte
rapida en hospedadores no naturales (hospedador no
expuesto), siendo esta situacion facilitada por la
combinacion de aves procedentes de regiones
geograficas muy diversas ©,

La presencia de parasitos de potencial patogénico
puede comprometer trabajos de conservacion ex situ,
y la correcta identificacion es una exigencia actual
para los programas de reintroduccion teniendo en
cuenta que no todos los parasitos son perjudiciales, y
la pérdida de ciertos microorganismos puede ir en
detrimento de un ecosistema funcional y sano (%14,
En Paraguay aun existe poca informacion sobre los
parasitos que afectan a aves psitaciformes en
cautiverio, y los posibles efectos que puedan tener

El trafico de animales silvestres se mantiene entre los
crimenes mas lucrativos, relacionado a importantes
grupos de crimen organizado y fuertemente asociado
a la corrupcion en todos los niveles, y siendo dificil de
cuantificar por su propia naturaleza ilicita ). En ese
sentido, los psitacidos se encuentran entre los
animales mas traficados en el mundo, y el Paraguay
no estd ajeno a esa realidad 9.

Entre los variados problemas sanitarios que pueden
afectar a las aves en cautiverio, las enfermedades
parasitarias gastrointestinales son uno de los mas
comunes, y los efectos que producen pueden ir desde
infecciones subclinicas hasta la muerte ®. Los
parasitos gastrointestinales aviares pueden abarcar
desde protozoos hasta helmintos, y los ciclos vitales
de dichos parésitos pueden ser directos o indirectos
complejos que requieren varios artropodos o animales
hospedadores, pudiendo éstos infectar casi todos los
sistemas organicos, aunque determinados géneros
habitaran 6rganos o tejidos especificos ©).

Por lo general, los Cestoda y Acanthocephala se
limitan al intestino delgado, en cambio, los Trematoda
aparecen en los intestinos, el higado, rifiones, sacos
aéreos, oviductos, los vasos sanguineos y en la
superficie de los ojos ©. Los nematodos parasitan el
buche, el proventriculo, el ventriculo, los intestinos,
los ciegos, las cavidades corporales, el cerebro, la
superficie y los tejidos periorbitarios, el corazon y los
tejidos subcutdneos . Entre los protozoos, los
coccidios Eimeria spp. € Isospora spp. son parasitos
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sobre el estado de salud de los animales. Es por esto
que el objetivo del trabajo fue recopilar los datos no
publicados sobre parasitos gastrointestinales en
psitacidos en cautiverio en Paraguay, con el fin de
contar con informacion de base para futuras
investigaciones.

Material y métodos

Se realizé6 una busqueda de trabajos no publicados
relacionados a la identificaciéon de parésitos en
psitacidos (Orden Psittaciformes) en las bibliotecas de
las Facultades de Veterinaria de la Universidad
Nacional de Asuncion (Sede San Lorenzo, Filial San
Juan Bautista, Filial Caazap4, Filial San Estanislao),
Universidad Columbia del Paraguay, Universidad
Auténoma del Sur, Universidad Nacional de
Canindeyt, Universidad San Carlos y la Universidad
Auténoma de Encarnacion. Se utilizaron datos

correspondientes al marco geografico, metodologia
diagnostica, especies involucradas, y resultados
obtenidos. Se realizd una revision sistematica de
literatura y reportes académicos utilizando bases de
datos de wuniversidades paraguayas y Google
Académico. Las palabras clave empleadas incluyeron
"parasito",  "psittaciformes", “Ara”,  “loros”,
"Amazona" y "Paraguay". Se analizaron ocho
estudios que evaluaron la presencia de parasitos
psitacidos mantenidos en cautiverio.

Resultados y discusion

Se han encontrado 8 trabajos referentes al estudio de
los parasitos gastrointestinales en psiticidos en
Paraguay.

En la Tabla 1 se pueden observar los parasitos
identificados segun las especies de psitacido
estudiadas, y su distribucion geografica reportada.

. s - . C Estudios
Especie de Psitacido Parasitos Identificados Ubicacion e
Referenciados
. - _— San L
Heterakidae, Coccidia, Capillaria an oreg’Z ©»
spp., Ascaridia spp. Strongyloides Concepcion,
Amazona aestiva N son.. Is0s o;ﬂa ; Ypacarai, Asuncion, (15-19)
Trri)fllzlostroliz luspsp ’ Mariano Roque
SIS SPP: Alonso
Ara ararauna Capillaria spp. A.lscaridia spp., San Lorc?{lzo, (15. 18, 20)
Heterakis spp. Asunciéon
Heterakidae, Heterakis spp., San Lorenzo
Ara chloropterus Coccidia, Ascaridia spp., L (s, 18,20)
P Asuncion
Capillaria spp., Nematodes
Anodorhynchus Ascaris spp., Ascaridia spp., San Lore.nzo, (15,18, 20)
hyacinthinus Heterakis spp., Capillaria spp. Asuncion
Pionus maximiliani Strongyloides spp. Concepcion s
Myiopsitta monachus Ascaridia spp., Heterakis spp. Asuncion a8
Brotogeris chiriri Ascaridia spp. Asuncion a8
Aratinga nenday Ascaridia spp., Heterakis spp. Asuncion a8
Eupsittula aurea Ascaridia spp., Heterakis spp. Asuncion a8
San Lorenzo
A ] ) Capillaria spp. . ’ @1.22)
£aporms Spp aputaria spp Presidente Hayes
Psittacula krameri Ascaris spp., Coccidia Presidente Hayes @
- A ] . llari . .
Platycercus eximius scaris spp., Capillaria spp Presidente Hayes @)
Coccidia
Trichoglossus ornatus Ascaris spp., Coccidia Presidente Hayes @)

Tabla 1. Parasitos gastrointestinales identificados en distintas especies de psitacidos estudiados en Paraguay entre los afios 2007 y 2024.
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El estudio realizado por Quintana y colaboradores (1
tuvo como objetivo determinar la presencia de
parasitos en animales silvestres en cautiverio en el
Departamento Central del Paraguay. Se obtuvieron
muestras fecales de 54 aves, y se reporto la presencia
de parasitos gastrointestinales en 20, entre ellos de 18
ejemplares de psitacidos: 10 Ara chloropterus, 6
Amazona aestiva, 1 Ara ararauna, y 1
Anodorhynchus hyacinthinus. No se especificd la
técnica copro-parasitologica utilizada. En las
muestras de ejemplares de Ara cholorpterus, los 10
ejemplares presentaron huevos pertenecientes a la
familia Heterakidae, dos presentaron ooquistes de
coccidia, uno present6 huevos de Ascaridia sp., y uno
presentd huevos de Nematoda. En dos ejemplares se
reportd infeccion concomitante entre Heterakidae y
coccidia, y en un ejemplar se reportd infeccion
concomitante entre Ascaridia sp., Heterakidae y otro
nematodo no identificado. En cuanto a las muestras
obtenidas de los ejemplares de Amazona aestiva, 4
presentaron huevos de la familia Heterakidae, 3
presentaron ooquistes de coccidia, uno presentd
huevos de Capillaria spp., y uno presentd huevos de
Ascaridia galli. Se dieron infecciones concomitantes
con dos parasitos en 4 de las 6 muestras. En cuanto a
la muestra obtenida de Ara ararauna, se reporto la
presencia de huevos de Capillaria spp., y una larva no
identificada; y en la muestra del ejemplar de
Anodorhynchus hyacinthinus, se reportaron huevos de
Ascaris spp.

Alvarez 19 tuvo como objetivo determinar los
parasitos mas frecuentes en Psitacidos de los barrios
Centro ¢ Itacurubi, de la ciudad de Concepcion. Se
obtuvieron 125 muestras de aves mantenidas en
cautiverio, y se procesaron mediante técnicas de
flotacion (Fiilleborn y Sheather) ). Entre las especies
muestreadas se mencionan Amazona aestiva (n=109),
Pionus maximiliani (n=3), Aratinga aurea (n=3),
Myiopsitta monachus (n=2), Psittacara
leucophtalmus (n=2), Ara chloropterus (n=2),
Aratinga nenday (n=2), Forpus xanthopterygius
(n=1) y Brotogeris versicolurus (n=1). De las 125
muestras procesadas, solamente se observaron huevos
de parasitos en 3 de ellas. Se reportd presencia de
huevos de Capillaria spp. en materia fecal de un
ejemplar Amazona aestiva, y ooquistes de coccidia y
huevos de la familia Heterakidae en otro individuo de
la misma especie. También se reportd la presencia de
huevos de Strongyloides spp. en materia fecal de un
ejemplar de Pionus maximiliani. Aguilera @V tuvo
como  objetivo  determinar  los  parasitos
gastrointestinales mas frecuentes en aves exoticas de
compafiia en venta en tiendas de mascotas de la
ciudad de San Lorenzo, Paraguay. Entre los animales
muestreados, se obtuvieron muestras de Psitacidos
como Agapornis spp (n=110), Nymphicus hollandicus
(n=25), y Melopsittacus undulatus (n=80).

Las muestras fueron obtenidas de las bandejas bajo las
jaulas de las aves, y procesadas utilizando la técnica
de Sheather. Solamente se reportd la presencia de
huevos de Capillaria spp. en muestras de un ejemplar
de Agapornis sp.

Roa @ tuvo como objetivo evaluar el efecto del
Fenbendazol sobre la carga parasitaria en aves
psitacidas pertenecientes a un zooldgico privado en el
Departamento de Presidente Hayes. Para ello, colecto
muestras fecales colocando bandejas debajo de las
perchas de las aves, y realizdé los analisis copro-
parasitologicos con la técnica de Sheather. Durante
los muestreos, se reportaron huevos de Capillaria spp.
en un recinto de Agapornis roseicollis y Agapornis
fischeri; al igual que huevos de Ascaris spp. y
ooquistes de coccidia en recintos de Psittacula
krameri y Trichuglossus ornatus. En el recinto de
Platycercus eximius se reportaron huevos de Ascaris
spp. vy Capillaria spp., al igual que ooquistes de
coccidia. El estudio también reporta cargas
parasitarias, pero no menciona la técnica utilizada.
Con los resultados obtenidos, aplicando la prueba F
de Fischer, indica que no existe diferencia
estadisticamente significativa en la carga parasitaria
antes y después del tratamiento.

Romero 7 tuvo el objetivo de determinar la
frecuencia de parasitos gastrointestinales en
psitacidos en cautiverio de 5 barrios de la ciudad de
Ypacarai, Paraguay, en el afio 2023. Se obtuvieron
muestras fecales de 77 ejemplares de psitacidos que
se procesaron utilizando la técnica de Bembrook
modificada, y reportando huevos de parasitos en
muestras de 5 ejemplares. Todas las muestras
positivas correspondieron a individuos de Amazona
aestiva, y a parasitos del género Ascaridia spp.
Britez '® tuvo como objetivo determinar la frecuencia
de parasitos gastrointestinales en psitacidos de la
unidad de cria del Jardin Botanico y Zoologico de
Asuncion en el afio 2023. Se colectaron 15 muestras
de 13 recintos (correspondiendo a un total de 93 aves),
colocando bolsas de polietileno en el suelo, y las
mismas fueron procesadas utilizando la técnica de
flotacion de Willis. Se observaron huevos de
Ascaridia spp. en 86,6% de las muestras, y huevos de
Heterakis spp. en 60% de las muestras. Los recintos
con muestras positivas a Ascaridia spp. contenian
animales de las especies Myiopsitta monachus,
Brotogeris chiriri, Aratinga nenday, Amazona
aestiva,  Eupsittula aurea,  Anodorhynchus
hyacinthinus, Ara chloropterus y Ara ararauna. Los
recintos con muestras positivas a Heterakis spp.
contenian animales de las especies Mpyiopsitta
monachus, Aratinga nenday, Amazona aestiva,
Eupsittula aurea, Anodorhynchus hyacinthinus,y Ara
ararauna. Se reportaron infecciones mixtas en 7
recintos. Torales (') tuvo como objetivo identificar los
parasitos gastrointestinales en loros de la especie
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Amazona aestiva mantenidos en cautiverio en la
ciudad de Mariano Roque Alonso. Se tomaron 27
muestras de dos recintos, colocando bolsas de
polietileno en el suelo de los recintos. Las mismas se
procesaron utilizando la técnica de Sheather, y reportd
Capillaria spp en 46% (n=13) de las muestras,
Strongyloides spp. en 42% (n=12) de las muestras, ¢
Isospora y Trichostrongylus en 25% (n=7) de las
muestras (cada uno). El analisis en funcién a la
interaccion parasitaria reportd que el 37% (n=10) de
las muestras presentd 1 solo parasito; 33% (n=9) de
las muestras reportd 2 parasitos, y el 7% (n=2)
presentd 3 parasitos.

El trabajo de Estigarribia ®” tuvo como objetivo
determinar la presencia de parasitos gastrointestinales
en guacamayos de una unidad de cria en Asuncion.
Para ello, se colectaron 15 muestras de 4 recintos
distintos, que contenian Ara ararauna, Ara
chloropterus, 'y Anodorhynchus  hyacinthinus,
colocando lonas de polietileno en el suelo para
colectar las heces en pool. Las mismas se procesaron
utilizando la técnica de flotacion de Willis, reportando
presencia de Heterakis spp. en 47% de las muestras
(7/15), y Capillaria spp. en 3 de las muestras (en co-
infeccion con Heterakis spp.). Se menciona la
presencia de Heterakis spp. en muestras de Ara
ararauna; presencia de Heterakis spp. y Capillaria
spp. en muestras de Ara chloropterus; y Heterakis
spp. y Capillaria spp. en muestras de Anodorhynchus
hyacinthinus.

Los parasitos mas reportados en psitacidos de
Paraguay pertenecen al complejo Capillaria sensu
lato, mencionados en seis de los trabajos, con variada
prevalencia, y afectando a ejemplares de Amazona
aestiva, Ara  ararauna, Ara  chloropterus,
Anodorhynchus hyacinthinus, Agapornis spp. y
Platycercus eximius. Tres trabajos reportan la
presencia de huevos de Ascaridia spp., uno de ellos
con baja prevalencia en Amazona aestiva, otro con
baja prevalencia en Amazona aestiva y Ara
chloropterus, y otro con alta prevalencia en diversas
especies de psitacidos. Dos trabajos reportan la
presencia de huevos de Strongyloides spp., en Pionus
maximiliani 'y en Amazona aestiva. Dos trabajos
reportan huevos de la familia Heterakidae en
Amazona aestiva, y dos trabajos reportan los mismos
en Ara chloropterus. Tres trabajos reportan la
presencia de ooquistes de coccidia en Amazona
aestiva, Ara chloropterus, Psittacula krameri y
Trichglossus ornatus, y un trabajo reporta Isospora
spp. en Amazona aestiva. Los reportes aislados
incluyen huevos de Ascaris spp. en Psittacula
krameri, Platycercus eximius 'y Trichuglossus
ornatus; huevos de Heterakis spp. en diversas
especies de psitacidos; y huevos de Trichostrongylus
spp. en Amazona aestiva; huevos de Ascaris spp. en
Anodorhynchus hyacinthinus.
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Cuatro trabajos mencionan una alta prevalencia de
infecciones mixtas de dos y tres especies de parasitos.
Entre los factores que influyen en las altas
prevalencias de parasitos gastrointestinales en aves se
encuentran el ciclo de vida del parasito, el acceso a la
tierra en el recinto, la introduccion de aves de origen
desconocido, el constante estrés que predispone la
aparicion de enfermedades, y deficiencias en el disefio
de comederos y bebederos dentro de los recintos %,
En cuatro de los trabajos mencionados las aves tenian
acceso libre al suelo, y en otros dos se reportaron
accesos mixtos, en los cuales algunos de los animales
mantenian acceso al suelo y otros permanecian
enjaulados permanentemente. Debido a que los
huevos de parasitos que son liberados en las heces
pueden infectar el medio ambiente durante varios
meses, las helmintiasis intestinales suelen darse en
psitacidas alojadas al aire libre y en aves que viven en
libertad, y es menos frecuente en aves de compaiiia
sin acceso al suelo ¢ 2,

La presencia de nematodos de los géneros Ascaridia
spp., Heterakis spp., y Capillaria spp. coincide con
reportes de estudios realizados en otros paises 2% 27,
La presencia de Capillaria spp. ya ha sido descrita en
diversas especies de psitacidos en Brasil y Argentina,
incluso en infecciones mixtas con Ascaridia spp. **
230 La infeccion por Capillaria spp. estd
fuertemente relacionada al contacto con el suelo,
debido a que los huevos del parasito embrionan en la
tierra. Debe tenerse en cuenta que varias especies de
Capillaria tienen un potencial zoondtico, pudiendo
causar enfermedad en el humano ©?).

En cuanto a la presencia de Ascaridia spp. este
parasito también ha sido reportado en distintas
especies de psitacidos en la regién G339, siendo de
importancia por estar asociada a una elevada
mortandad en las aves en cautiverio 339, Los
ascaridomorfos se pueden controlar eliminando los
huevos del parasito del medio ambiente y evitando
que las aves entren en contacto con insectos, heces,
agua o alimentos contaminados . Otros trabajos
realizados en Brasil ya reportaron la presencia de
Heterakis sp., al igual que Strongyloides sp. (Orden
Rhabditida), ademas de los ya mencionados, en
psitacidos mantenidos en cautiverio, con baja
prevalencia ¢7-3%),

Se debe tener en cuenta que las técnicas utilizadas
afectaran los resultados obtenidos, siendo importante
la combinacion de técnicas cualitativas y
cuantitativas, y que las mismas abarquen un espectro
amplio de parasitos. Un trabajo realizado en Portugal
(9 por ejemplo, compard las técnicas de observacion
directa, Willis, y la sedimentacion natural, y encontr6d
diferencias significativas. Las diferencias entre
resultados obtenidos entre las poblaciones pueden
deberse también a factores ambientales y climaticos,
ademas del manejo en general de las aves 29, Aves
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con acceso al ambiente tienen una mayor probabilidad
de adquirir parésitos gastrointestinales, considerando
el acceso de las aves al suelo, asi como el contacto
entre aves en cautiverio con aves de vida libre 404D,
El estudio de las interacciones entre parasitos y sus
hospedadores cobra gran importancia desde el
enfoque Una Sola Salud (One Health), sumado al
hecho de que los psiticidos son mascotas muy
apreciadas en Paraguay, y su presencia en cautiverio
tiene como origen el trafico ilegal “?. Los parésitos
son un eslabon natural en los ecosistemas, y la
comprension de las dindmicas ecologicas de los
mismos entre especies es fundamental para evaluar y
manejar los riesgos para una especie en especifico,
por mas que el resto de las especies no estén en peligro
43 Debido a esto, se sugiere el estudio de la presencia
de parésitos gastrointestinales en psitacidos en
cautiverio, particularmente aquellos en tenencia
doméstica, si bien no se ha demostrado importancia
zoondtica en particular. Los parasitos son
omnipresentes en las poblaciones de vida silvestre, y
su presencia no equivale necesariamente a
enfermedad, mas bien pueden ser indicadores de alta
biodiversidad y relaciones troficas sanas en un
ecosistema Y. Considerando la importancia para la
conservacion de las especies, entender los ciclos
ecologicos, las dinamicas sociales, y los riesgos
asociados, son fundamentales al momento de decidir
cuando y como actuar en respuesta a la deteccion de
parésitos en animales silvestres 43

Considerando la variedad de técnicas y metodologias
utilizadas en los trabajos analizados, se sugiere
establecer un protocolo para realizar los estudios
descriptivos de parasitologia en psitacidos, que pueda
ser replicado en distintos puntos del pais, a modo de
contar con precedentes uniformes al momento de
hacer un andlisis de prevalencia a nivel nacional.
También resulta importante mencionar las posibles
limitaciones en la interpretacion de los trabajos
citados. Si bien los resultados se presentan tal como
son reportados, se espera que a futuro puedan ser
debatidos, una vez que se haya profundizado en el
conocimiento de los parasitos a nivel local.

Conclusiones

El estudio de los parasitos gastrointestinales en aves
psitacidas en cautiverio en Paraguay ha permitido
identificar diversas especies de pardsitos con
prevalencias variadas, afectando a varias especies de
psitacidos. Entre los taxones mas comunes se
encuentran Capillaria, Ascaridia, Strongyloides,
Heterakis, y Apicomplexa, los cuales han mostrado
una presencia recurrente en los estudios revisados.
Las infecciones mixtas de varios parasitos en un solo
hospedador son también una caracteristica destacada.

Este panorama resalta la importancia de monitorear y
gestionar las infecciones parasitarias en aves cautivas.
A pesar de la limitada cantidad de informacion en
Paraguay sobre este tema, los resultados obtenidos
aportan una base valiosa para futuras investigaciones,
en particular sobre la epidemiologia de parasitos en
psitacidos, lo que es crucial para mejorar los
protocolos de manejo en cautiverio. Ademas, se
destaca la relevancia de realizar estudios sobre el
impacto de las enfermedades parasitarias en la salud
de las aves, considerando que algunas especies
pueden presentar efectos clinicos significativos,
afectando su bienestar y capacidad reproductiva.
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RESUMEN

Introduccién: Las infecciones por agentes parasitarios son un importante problema de salud publica, desatendido
y que afecta a poblaciones vulnerables. Para hacer frente a este problema de salud, se debe analizar entre las
variables posibles de fracaso terapéutico, la resistencia de los parasitos a los farmacos. Se describen los
principales fArmacos para el tratamiento de las infecciones parasitarias, junto con los esquemas terapéuticos y las
resistencias a estos, asi como algunas de las causas de fracaso terapéutico. Método: Se realizd una revision
bibliografica. Desarrollo: Segin el mecanismo de accion de los antiparasitarios se clasifican en: Inhibidores de
la sintesis de cofactores, los inhibidores de la sintesis de 4cidos nucleicos, los inhibidores de la sintesis proteica,
los inhibidores de la sintesis de la membrana, y los inhibidores de la funcién neuromuscular. Entre los
mecanismos de resistencia destacan mutaciones genéticas en las dianas terapéuticas (como en la B-tubulina para
los benzimidazoles o PfKelchl3 para la artemisinina o en el canal idbnico SmMTRPMPZQ para el Praziquantel), el
aumento del eflujo celular del farmaco mediante proteinas transportadoras, por la sobreexpresion de
transportadores de la familia ABC y glicoproteinas P (Pgp) y por ultimo Disminucion de la captacion, por la
pérdida, mutacion o disminucion de transportadores de membrana encargados de ingresar el farmaco como
cambios en la acuaporina 1 (AQP1) para evadir los antimoniales, o el transportador LAMT/LdRos3 frente a la
miltefosina en parasitos de Leishmania. Conclusién: Se hace necesario, para el control de las parasitosis, adoptar
un enfoque One Health, integrando la vigilancia molecular, promoviendo terapias combinadas, racionalizando
el uso masivo de fAirmacos y evaluando el impacto ambiental.

Palabras clave: Resistencia antiparasitaria, Fracaso terapéutico, Farmacos antiparasitarios, Mecanismos de
resistencia, Tolerancia fenotipica (o Dormancia), Enfoque One Health.

ABSTRACT

Introduction: Parasitic infections are a significant, neglected public health problem affecting vulnerable
populations. To address this health issue, parasite resistance to drugs must be analyzed as a potential cause of
treatment failure. The main drugs used to treat parasitic infections will be described, along with their treatment
regimens, drug resistance patterns, and some of the causes of treatment failure. Method: A literature review was
conducted. Development: Based on their mechanism of action, antiparasitic drugs are classified as: cofactor
synthesis inhibitors, nucleic acid synthesis inhibitors, protein synthesis inhibitors, membrane synthesis inhibitors,
and neuromuscular function inhibitors. Among the resistance mechanisms, the most prominent are genetic
mutations in therapeutic targets (such as in B-tubulin for benzimidazoles or PfKelch13 for artemisinin, or in the
SmTRPMPZQ ion channel for praziquantel), increased cellular drug efflux via transport proteins due to
overexpression of ABC family transporters and P-glycoproteins (Pgp), and decreased uptake due to the loss,
mutation, or reduction of membrane transporters responsible for drug entry, such as changes in aquaporin 1
(AQP1) to evade antimonials, or the LAMT/LdRos3 transporter against miltefosine in Leishmania parasites.
Conclusion: a One Health approach is necessary to control parasitic diseases, integrating molecular surveillance,
promoting combination therapies, rationalizing the widespread use of drugs, and evaluating environmental.
impacts.

Key Words: Antiparasitic resistance, Therapeutic failure, Antiparasitic drugs, Resistance mechanisms,
Phenotypic tolerance (or Dormancy), One Health approach.

Introduccion discapacidad, morbilidad, mortalidad, con altos
costos de atencion médica a nivel global ¥
Las infecciones por agentes parasitarios son un Aproximadamente una sexta parte de la poblacion
importante problema de salud publica, a nivel mundial estd infectada con una enfermedad tropical
mundial, con una importante morbilidad y mortalidad, desatendida (ETD) . El Estudio de la Carga Mundial
y se presentan, por lo general, en grupos de personas de Enfermedades 2010, estima que la carga de
que viven en condiciones de vulnerabilidad como: enfermedad de las cinco principales enfermedades
habitar en areas de pobreza, tener bajos recursos parasitarias  (criptosporidiosis, infecciones — por
econdmicos, estar sin acceso a alcantarillado y tener nematodos intestinales, leishmaniasis,
dificil acceso a centros de salud 2. La poblacion esquistosomiasis y filariasis linfatica), asciende a un
pediatrica, embarazadas e  inmunosuprimidos, total de 22,94 millones de afios de vida ajustados por
también constituyen grupos especiales de riesgo V. discapacidad ©.
Las infecciones parasitarias pueden llegar a ser Para poder lograr el control de las infecciones
responsables de miles de casos de personas que sufren ~ Parasitarias con un enfoque One Health, se deben
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considerar diversas variables que involucran al
hospedero, al ambiente y al agente parasitario,
impactando en las politicas publicas y ambientales,
acciones de prevencion, manejo de vectores, medicina
veterinaria y tratamiento de las infecciones en el ser
humano. Dentro de los factores que podrian afectar el
tratamiento y la evolucion de las infecciones
parasitarias en el ser humano, existen condiciones del
hospedero que podrian estar involucradas en el
fracaso terapéutico, como situaciones que afecten la
inmunidad ya sea por el uso de inmunosupresores,
infeccion por VIH, desnutricién, situaciones que
alteren la farmacocinética de los fadrmacos como
alteraciones de absorcion, metabolizacion, o cambios
en su volumen de distribucién, errores en la
prescripcion de dosificacion y por ultimo, factores
bioldégicos como distintas etapas de crecimiento,
embarazo, lactancia o raza . Dentro los factores que
involucran al parasito en el fracaso terapéutico, se
encuentran su patogenicidad, la carga parasitaria en la
primoinfecciéon, y la capacidad de presentar
resistencia ya sea intrinseca, inducida intra-
tratamiento, o seleccionada, y por ultimo, mutaciones
espontaneas *®. La resistencia a los tratamientos
antiparasitarios representa un desafio creciente en la
salud publica y veterinaria en Chile. Si bien el
problema de la resistencia a antimicrobianos se ha
centrado en las infecciones bacterianas, siendo en la
actualidad una emergencia a nivel mundial, pudiendo
provocar que sean la principal causa de muerte de la
poblacion, por diversas razones, no se ha puesto
interés en la aparicion o reconocimiento de resistencia
al tratamiento de las infecciones parasitarias ©).
Ehrlich desarrollo la idea que era posible encontrar
colorantes que destruyeran patdgenos sin dafiar las
cé¢lulas hospedadoras, y sus primeros logros los
alcanz6 frente a parasitos antes que en bacterias, a
comienzos de la década de 1930, modificando
arsenicales organicos y suramina frente a los
tripanosomas, antimoniales en las esquistosomiasis y
plasmoquina en el paludismo ®. Aunque la
investigacion de antiparasitarios no es comparable a
la desarrollada en otros campos de la microbiologia
por no haber incentivos econdmicos atractivos para la
industria farmacéutica, en realidad existe tratamiento
especifico —a veces solo parcial- frente a todas las
parasitosis mas comunes, con pocas excepciones. Sin
embargo, muchos farmacos se introdujeron hace mas
de 40 afios, por lo que algunos han desarrollado
resistencias, otros son téxicos y no pocos tienen que
ser administrados por largos periodos de tiempo .
Los parasitos, con mayor complejidad, de protozoos
a artropodos, presentan siete areas principales en
su fisiopatologia sobre las cuales pueden actuar los
tratamientos farmacologicos. Estos puntos de accion
incluyen procesos esenciales como: sintesis de acidos
nucleicos, produccion de proteinas, ensamblaje y
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funcionamiento de membranas celulares, dinamica de
microtubulos, metabolismo energético, asi como las
funciones neuromusculares, especialmente relevantes
en helmintos y artropodos. La especificidad de los
farmacos entre los diferentes tipos de parésitos,
depende en gran medida de estas diferencias
biologicas, permitiendo en muchos casos, dirigir la
terapia hacia rutas metabdlicas o estructurales
exclusivas del agente infeccioso, disminuyendo asi el
dafio colateral sobre las células del hospedero.

A pesar de estos avances, el surgimiento y
propagacion de resistencia exige una vigilancia
permanente y el desarrollo de estrategias terapéuticas
alternativas, ya sea mediante la rotacion de farmacos,
la combinacion de principios activos o la
investigacion de nuevas moléculas con mecanismos
de accion innovadores. Ademas, la integracion de
herramientas de diagnostico molecular puede facilitar
la deteccion temprana de cepas resistentes,
optimizando el uso racional de los antiparasitarios y
favoreciendo la sostenibilidad de los tratamientos ©.
La mayoria de las infecciones parasitarias se
encuentran principalmente en paises en desarrollo
ubicados en zonas tropicales y subtropicales,
afectando a poblaciones en situacion de pobreza.
Historicamente, tanto las compaiias farmacéuticas
como los paises industrializados han mostrado un
interés limitado en el desarrollo de nuevos
medicamentos antiparasitarios, y gran parte de los
farmacos utilizados actualmente fueron desarrollados
hace varias décadas. En afos recientes, distintas
organizaciones e iniciativas han centrado esfuerzos en
reutilizar medicamentos existentes, desarrollar
alternativas nuevas y optimizar el tratamiento de
pacientes con enfermedades parasitarias a nivel global
@, La falta de innovacion en el desarrollo de nuevos
farmacos antiparasitarios ha llevado a una crisis
terapéutica significativa. A pesar de la urgente
necesidad clinica y veterinaria impuesta por el avance
de la resistencia, el descubrimiento de nuevas
moléculas se encuentra practicamente estancado (7.
Para dimensionar la gravedad de este problema, es
importante destacar que, desde el afio 2000, solo tres
nuevas clases de antihelminticos han logrado llegar al
mercado  veterinario: la  emodepsida  (un
octadepsipéptido ciclico), el monepantel (un derivado
del aminoacetonitrilo) y el derquantel (un espiroindol)
®), Peor atn, ninguna clase quimica completamente
nueva ha sido aprobada para uso humano en este
mismo periodo 73, Esta escasez de innovacion se
explica en gran medida por las barreras econdmicas y
regulatorias. Se estima que el proceso completo de
investigacion y  desarrollo (I+D) de una nueva
molécula antiparasitaria requiere un tiempo
aproximado de 10 afios y una altisima inversion de
alrededor de 300 millones de dolares ®. Debido a
estos enormes costos y al bajo retorno de inversion
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que representan muchas de estas enfermedades (las
cuales afectan principalmente a poblaciones de bajos
recursos 0 a la ganaderia extensiva de animales de
produccidn), la industria farmacéutica ha perdido el
incentivo para desarrollar tratamientos desde cero ®.
Como consecuencia, las organizaciones de salud
global y la ciencia académica han tenido que enfocar
sus limitados recursos en el "reposicionamiento de
farmacos", recurriendo a la adaptacion de moléculas
que fueron originalmente desarrolladas por la
industria veterinaria para intentar tratar las
infecciones en humanos ®. Todo este escenario
subraya de manera alarmante por qué es
absolutamente vital optimizar el uso y preservar la
vida 0til de los antiparasitarios que actualmente
tenemos a nuestra disposicion ®).

Caracteristicas y mecanismos de accion de los
anti-parasitarios

A pesar de la enorme diversidad biologica que existe
entre los distintos pardsitos, los tratamientos
farmacoldgicos actuales se pueden agrupar segun el
agente patdgeno (protozoos, trematodos, cestodos,
nematodos,) y su mecanismo de accioén (Tabla 1).
Comprender qué familia de farmacos se utiliza para
cada especie es el primer paso fundamental para
entender luego los mecanismos moleculares por los
cuales estos parasitos logran evadir la terapia y
desarrollar resistencias.

Entre las caracteristicas generales de los mecanismos
de accion de los antiparasitarios destacan las

siguientes:
e Los farmacos antiparasitarios suelen estar
compuestos  principalmente  por  carbono,

hidrégeno, oxigeno y nitrogeno. El azufre puede
encontrarse como parte de estructuras de anillo,
como en el nifurtimox o el levamisol. El flor,
cloro, yodo y fésforo aparecen en ciertos farmacos
antihelminticos fendlicos y organofosforados. Los
elementos inorgdnicos son poco frecuentes; sin
embargo, el arsénico y los antimoniales se
emplean en tratamientos contra tripanosomiasis y
leishmaniasis, respectivamente .

e Son habituales las estructuras quimicas con
anillos, incluyendo el anillo bencénico, presente
en cerca de la mitad de estos medicamentos.
También estan  presentes  otros  anillos
nitrogenados, como pirimidina, imidazol, quinolina
o piperazina @,

e Entre los sustituyentes mas comunes de los anillos
se encuentran los grupos metilo, metoxi,
hidroximetil y amino. Los grupos funcionales
con nitrogeno son frecuentes, mientras que los

sulfidrilo no estdn presentes en los farmacos
antiparasitarios @
En términos generales, la mayoria de los farmacos
antiprotozoarios actian sobre el metabolismo
biosintético, mientras que los antihelminticos ejercen
su efecto principalmente sobre el metabolismo
energético o la funcion neuromuscular @,
Segtin el mecanismo de accion podemos dividir los
antiparasitarios en:

Inhibidores de la sintesis de cofactores
Comprenden farmacos como las sulfonamidas (por
ejemplo, sulfadiazina, sulfadoxina), empleadas en el
tratamiento de esporozoos, asi como las sulfonas
(como la dapsona). Estos agentes actiian impidiendo
la biosintesis de tetrahidrofolato, un cofactor esencial
en numerosas reacciones de transferencia de carbono
involucradas en la sintesis de ADN. Los plasmodios
requieren sintetizar de novo los cofactores derivados
del folato, ya que, a diferencia del ser humano, no
pueden aprovechar el acido félico presente en la dieta.
Las diaminopirimidinas, como la pirimetamina y la
trimetoprima, asi como el proguanil, se emplean
contra los esporozoos y actuan bloqueando una
reaccion en una etapa posterior al inhibir la enzima
dihidrofolato reductasa, que participa en la sintesis de
acido folico en estos parasitos (23,

Inhibidores de la sintesis de dcidos

nucleicos

Los medicamentos que afectan la sintesis de acidos
nucléicos lo hacen al insertarse en la secuencia de
pares de bases, como la amodiaquina, cloroquina,
mefloquina, halofantrina y quinina, lo que altera su
funcionamiento. Algunos estudios sefialan que el
mecanismo de accion de la cloroquina podria basarse
en la inhibicion de la polimerasa. Las diamidinas,
como la pentamidina, se intercalan e interactuan a
través de enlaces ionicos. Otros farmacos, como el
benzinidazol y el nifurtimox para el tratamiento de la
enfermedad de Chagas, y los nitroimidazoles
(metronidazol 'y tinidazol) contra protozoos
anaerobicos, activan el grupo nitrégeno y alquilan el
ADN (2,

Inhibidores de la sintesis proteica

Las tetraciclinas probablemente ejercen su accion
sobre los plasmodios de manera andloga a como
lo hacen en las bacterias, bloqueando la sintesis
de proteinas durante la etapa de elongacion de la
cadena. Esto se logra mediante su unién a la
subunidad S-30 del ribosoma, lo que impide el acceso
del ARN de transferencia (ARNt) al complejo
ribosomal formado con el ARN mensajero (ARNm). Se
ha postulado que otros agentes antipaladicos, como la
amodiaquina, cloroquina, mefloquina, halofantrina y
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quinina, podrian actuar bajo un mecanismo similar,
inhibiendo la sintesis proteica mas que interfiriendo
en la sintesis de acidos nucleicos @.

Inhibidores de la sintesis de la membrana
La anfotericina B es un antifungico poliénico que se
une al ergosterol presente en la membrana de
Leishmania. Esta union genera orificios que permiten
el paso de iones, principalmente potasio, y otras
moléculas, lo que conduce a la muerte celular 3.
Los inhibidores de la funcion microtubular, como los
carbamatos benzimidazoélicos (albendazol,
mebendazol, triclabendazol y albendazol sulféxido),
se unen a los microtibulos del parasito e impiden el
ensamblaje de tubulinas, afectando la formacion de
proteinas microtubulares en los helmintos. Esto altera
la captacion de glucosa y la secrecion de
acetilcolinesterasa, dificultando el funcionamiento
celular normal (-%9),

Inhibidores de la funcion neuromuscular
Algunos antihelminticos interfieren con el sistema en
el que la acetilcolina actia como neurotransmisor, lo
que resulta en el bloqueo de la funcién neuromuscular
del parésito. La ivermectina y el prazicuantel
incrementan la permeabilidad de la membrana al crear
canales de cloro; ademas, la ivermectina actia como
agonista del neurotransmisor acido
gammaaminobutirico (>3, Las  infecciones
parasitarias presentan una naturaleza altamente
irregular, lo que incide de manera significativa en los
procesos de seleccion de resistencias. En las tltimas
décadas, la problematica de la farmacorresistencia ha
sido reportada con mayor frecuencia. Géneros como
Plasmodium, Leishmania, Trypanosoma, Entamoeba
y Toxoplasma gondii evidencian, de manera
ocasional, resistencia a los medicamentos
clinicamente disponibles. La farmacorresistencia
asociada al tratamiento de enfermedades parasitarias
humanas se encuentra ampliamente distribuida.

No obstante, ante el limitado conocimiento actual, no
siempre es posible identificar los factores
determinantes que median este fendmeno. Los genes
implicados en la farmacorresistencia no han sido
completamente caracterizados en la mayoria de los
parésitos. Si bien algunos genes asociados a la
resistencia han sido identificados, la comprension de
los complejos ciclos de vida de los parasitos y
vectores, asi como de sus interacciones, sigue
resultando un desafio. En términos generales, los
mecanismos de resistencia a medicamentos en
parasitos patogenos dependen de una variedad de
procesos, que incluyen el aumento del eflujo del
farmaco, la disminucidn de su captacidon, mutaciones
en las enzimas diana, regulacion positiva de vias
metabolicas y deficiencia en los sitios diana de los
farmacos antiparasitarios. Ademas de estos factores,
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diversos mecanismos genéticos como deleciones
génicas, mutaciones y, especialmente, la
quimerizacion de genes desempefian un papel
fundamental en la resistencia a medicamentos &-9),
En la presente revision, se describiran los principales
farmacos para el tratamiento de las infecciones
parasitarias (Tabla 1), incluyendo mecanismo de
accion, farmacocinética, farmacodinamia y espectro
terapéutico. Se revisaran los esquemas terapéuticos
mas relevantes y las resistencias documentadas, asi
como las causas del fracaso terapéutico.

Metodologia

Se llevd a cabo una revision de la literatura con el
proposito de ofrecer una descripcion detallada de los
principales farmacos empleados en las distintas
parasitosis, asi como sus mecanismos de accion. Tras
analizar dichos mecanismos, los blancos moleculares
terapéuticos identificados y las caracteristicas
farmacodinamicas de los farmacos, se pretende
describir las principales resistencias farmacoldgicas
reportadas, asi como las posibles causas de fracaso
terapéutico asociadas a otras variables relacionadas
con el tratamiento o con el hospedero. Se realizé una
busqueda bibliografica y posterior integracion de los
contenidos para la sintesis de la revision. Se utilizaron
como bases de datos PubMed, Ovid y Scielo. Para la
busqueda se emplearon las palabras claves Parasitic
Diseases/drug therapy, Parasitic Diseases/therapy y
Drug Resistance Parasites. Solo se incluyeron
articulos publicados entre 2009 y 2025. Ademas, se
consulté bibliografia en libros de Parasitologia,
Infectologia y Farmacologia clinica. Para analizar las
resistencias descritas frente a los distintos farmacos,
se efectuard a cabo una revision sistematica que
incluira estudios de revision, revisiones sistematicas,
metaanalisis y ensayos clinicos.

Farmacos de uso en enfermedades
parasitarias y resistencias derivados de
benzimidazoles: Albendazol, Mebendazol,
Triclabendazol

Albendazol

El principal mecanismo de accion atribuido a las
benzimidazoles (BZ) consiste en la inhibicion de la
polimerizacion de los microtibulos mediante su uniéon
a la B-tubulina -, La toxicidad selectiva de estos
compuestos frente a los helmintos se explica por
su mayor afinidad hacia la B-tubulina del parasito
en comparacion con la de las células eucariotas
superiores ?¥. Tras la exposicion a BZ, los
nematodos presentan ademas alteraciones
bioquimicas adicionales, tales como la inhibicion de
la fumarato reductasa mitocondrial, la disminucidén en
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el transporte de glucosa y el desacoplamiento de la
fosforilacion oxidativa 3%, La union selectiva a la
tubulina del nematodo inhibe la polimerizacion
necesaria para la formacion de microtibulos, lo que
ocasiona alteraciones en la division celular y afecta las
vias energéticas, asi como otros procesos vitales,
resultando en la muerte del parasito. Este efecto sobre
la tubulina también impide la incubacién de los
huevos de los helmintos *¥. El albendazol presenta
una mejor absorcion cuando se administra con
alimentos que contienen grasa, lo que puede
incrementar su absorcion hasta cinco veces. El
albendazol, se metaboliza por un primer paso en
higado en su metabolito activo el sulfoxido de
albendazol. Su eficacia contra los helmintos tisulares
se debe a su metabolito activo. La mayor
biodisponibilidad del farmaco original y la actividad
del sulfoxido explican la mayor eficacia del
albendazol frente al mebendazol en el tratamiento de
helmintos presentes en tejidos (4.

Resistencia a benzimidazoles. La resistencia a los
farmacos antiparasitarios se define como una
disminucion hereditaria de la sensibilidad ante el
medicamento en una poblacion de parasitos
previamente susceptible. Esta resistencia se considera
presente cuando un porcentaje elevado de individuos
dentro de dicha poblacion muestra una menor
respuesta a las dosis estandar de un antiparasitario, en
comparacion con una poblacién normal de la misma
especie, transmitiéndose este rasgo de generacion en
generacion 39, La resistencia a los benzimidazoles,
principalmente al albendazol, es un problema
creciente tanto en humanos como en animales, y se
basa en varios mecanismos moleculares:

Mutaciones en la p-tubulina. La resistencia se
asocia principalmente con mutaciones especificas en
el gen que codifica la B-tubulina. Se han identificado
alelos asociado a estas mutaciones en el gen de la
tubulina como el F167Y, E198A y F200Y, asi como
nuevos alelos identificados (E198V, E198L, E198I,
E198K, E198T y E198stop). Estas mutaciones
cambian el sitio de union del farmaco, reduciendo la
afinidad del albendazol por la tubulina e inhibiendo la
polimerizacién de los microtibulos, lo que es esencial
para la funcion celular del parasito ®>'9, En Giardia
duodenalis se ha identificado una mutacion de un solo
nucledtido, EI198K, en la p-tubulina deG.
duodenalis resistente al albendazol. Esta mutacion se
vincula con la resistencia a benzimidazoles en hongos
y se ha demostrado que esta correlacionada con la
magnitud de la resistencia en Giardia .

Cambios transcripcionales y metabdlicos
En Giardia duodenalis resistente al albendazol se
observaron cambios transcripcionales que indican un

aumento en la degradacidén y recambio de proteinas.
También se notd una regulacion positiva de la
tubulina y genes relacionados con el disco adhesivo y
los cuerpos basales, lo que sugiere una respuesta del
parasito al estrés causado por el farmaco,
posiblemente intentando reparar o compensar el dafio
a sus estructuras microtubulares. Ademas, se han
descrito cambios consistentes con una modificacion
del metabolismo de la glucélisis al metabolismo de la
arginina para la producciéon de ATP, y posibles
alteraciones en el sistema de trafico vesicular !9,

Otros mecanismos que podrian estar

involucrados en resistencia de benzimidazoles

- Regulacion positiva de los mecanismos de eflujo
celular: El parasito podria aumentar la expulsion
del farmaco de sus células.

- Aumento del metabolismo del farmaco: El
parasito puede desarrollar enzimas que degradan el
albendazol mas rapidamente.

- Disminucién en la abundancia de receptores del
farmaco: Una menor expresion de las proteinas a
las que se une el albendazol (213,

Triclabendazol. El triclabendazol (TBD) se utiliza
en el tratamiento de la fascioliasis y la paragonimiasis.
Se busca una adecuada penetracion del TBD en el
sistema biliar, el higado, los pulmones y el cerebro.
Hasta la fecha, no se han publicado estudios
farmacocinéticos tisulares para el TBD. El
triclabendazol es un antihelmintico de espectro
estrecho con actividad contra Fasciola (F. hepatica y
F. gigantica) y Paragonimus spp. Presenta eficacia
frente a Fasciola spp. en todas las fases de la infeccion
(4 El mecanismo de accién del triclabendazol no esta
completamente definido y puede involucrar varias
vias, como la alteracion del tegumento mediante la
inhibicién de procesos dependientes de microtubulos
o la actividad de la adenilato ciclasa. El metabolito
sulfoxido muestra un efecto mas prolongado y potente
sobre la motilidad del parasito en comparacion con el
triclabendazol, y se considera que la accion principal
del farmaco se debe a este metabolito, que predomina
en el plasma humano tras la biotransformacion
presistémica del compuesto (9.

Resistencia a Triclabendazol. Los mecanismos de
resistencia al TBD no estan bien definidos. Se han
reportado fracasos en el tratamiento de la fascioliasis
humana desde su introduccion, posiblemente debido a
resistencias originadas por su uso previo en ganaderia
(1519 Se ha documentado evidencia que indica la
existencia de diferencias metabodlicas entre aislados
susceptibles y resistentes a TBD (TBD-R), lo cual
sugiere que las alteraciones en los mecanismos de
captacion, eflujo y/o metabolismo de TBD
desempefian un papel mas relevante en la resistencia
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a TBD que los procesos mediados por tubulina 9,
Nicola J. Beesley et all, realizaron el primer Cruce
genético entre cepas resistentes (TCBZ-R) vy
susceptibles (TCBZ-S) exitoso. En este estudio,
identificaron un locus de ~3.2 Mbp (0.25% del
genoma) que confiere resistencia al TBD. Este locus
tiene herencia dominante, y contiene 30 genes
candidatos, entre ellos:

ABCBI1: transportador tipo  P-glicoproteina,
relacionado con expulsion de farmacos.
Ras-RP y ARF: implicados en
transmembrana.

FABPYV: asociado al secuestro y almacenamiento del
medicamento.

Otros genes previamente propuestos como S-tubulina,
CYP450 o GST no estan en este locus, lo que los
descarta como determinantes primarios en este
estudio 7,

senalizacion

Ivermectina. Los mecanismos de accion de la
ivermectina impactan diversas etapas del ciclo de vida
de multiples especies de nematodos y artropodos, lo
cual puede atribuirse a la modulacion de la familia
Cys-loop de canales idnicos regulados por ligando,
incluidos aquellos activados por glutamato (1. La
ivermectina incrementa la conductancia de cloruro, lo
que produce una hiperpolarizaciéon prolongada y
reduce la generacion de potenciales de accion, asi
como el funcionamiento de otras funciones (¥,

Resistencia a Ivermectina. El uso continuado de
ivermectina ha favorecido la seleccion de cepas
resistentes a este compuesto, resultado del enfoque de
administracion multidroga (MDA) destinado a
proteger a todos los animales clasificados como "en
riesgo". Asimismo, la limitada comprension de los
mecanismos subyacentes de resistencia a la
ivermectina y la ausencia de marcadores diagnosticos
especificos podrian afectar negativamente las
estrategias actuales y futuras para el control de
parasitos (!9,

Resistencia de Helmintos. Los Primeros reportes
de Resistencia a Ivermectina fueron realizados en su
uso en helmintos, los cuales involucraron como
mecanismo de resistencia mutaciones en los GluCIR
(receptores de glutamato tipo canal de cloro) (319,

Los transportadores de proteinas, especialmente las
glicoproteinas P (Pgps), actian como mecanismo de
eflujo para transportar moléculas a través de la
membrana celular, reduciendo asi su concentracion
intracelular. Esto impide que el farmaco alcance su
sitio diana. Se ha descrito resistencia a la ivermectina
asociada a Pgps (Glipoproteina de transporte) en H.
contortus. PGP-2 es la Pgp identificada con mayor
consistencia como asociada a la resistencia a la
Ivermectina. Este tipo de PGP-2, posiblemente estaria
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involucrada con un mecanismo de expulsion del
farmaco fuera de las células del parasito (319,
Ademas, otras glicoproteinas estudiadas en Haemonchus
contortus, estan siendo usadas como marcadoras de
resistencia a las lactonas macrociclicas 9.

Resistencia en artropodos. Cuando las poblaciones
de mosquitos con distintas caracteristicas se exponen
repetidamente a dosis subletales de ivermectina,
pueden seleccionarse genes o loci genéticos en la
poblacion que aumentan sus posibilidades de
sobrevivir a la exposicion a este farmaco.

Praziquantel (PZQ). Mecanismo de accion: E1 PZQ
actlia como tratamiento de amplio espectro frente a
trematodos y cestodos tanto en animales como en
humanos. No obstante, su mayor eficacia se observa
contra los cestodos adultos en ambos hospederos,
mientras que su efectividad frente a las etapas
larvarias varia considerablemente ?'?, El principal
uso de este farmaco es el tratamiento de la
esquistosomiasis, infeccion para la cual ha
reemplazado a todos los demas agentes
esquistosomicidas, consolidandose como la principal
opcion terapéutica de eleccion frente a las principales
especies de esquistosomas. Por otro lado, infecciones
como la fasciolosis (producida por Fasciola hepatica
y Fasciola gigantica) presentan refractariedad al
tratamiento con praziquantel (PZQ), mientras que
patologias como la equinococosis (Echinococcus
granulosus 'y Echinococcus multilocularis) y la
esparganosis (Spirometra erinacei) no responden
satisfactoriamente a este farmaco V. La version
utilizada en medicina humana y veterinaria es una
mezcla racémica de dos enantiomeros: ®-PZQ, el
enantiomero levo, tiene gran actividad antihelmintica,
mientras que (S)-PZQ, el enantidmero dextro,
presenta una actividad antihelmintica menor 223,

Los objetivos moleculares y el mecanismo de accion
del PZQ no se conocen con certeza. La teoria
dominante es que altera la homeostasis del calcio en
los gusanos adultos al modular los canales de Ca2+
operados por voltaje: ??). En la literatura se han
resaltado tres efectos principales del PZQ en S.
Jjaponicum y S. mansoni: estimulacion de la actividad
motora de los pardasitos, contraccion muscular y
formacién de vesiculas en los tegumentos. Tras la
exposicion al farmaco, los efectos iniciales del PZQ
en  Schistosoma  comprenden  contracciones
involuntarias rapidas y paralisis, atribuibles a la
despolarizacion de la membrana acomparfiada de una
rapida entrada de Ca2+ al interior del parasito. Como
consecuencia, los gusanos experimentan pérdida de
tension muscular, se desprenden del mesenterio y son
transportados a través de la circulacion portal hepatica
hasta el higado @Y. Otro efecto identificado consiste
en alteraciones morfologicas detectadas mediante
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microscopia en el tegumento del gusano,
manifestadas por vacuolizacion tegumentaria,
formacion de vesiculas, desintegracion de la
superficie, pérdida de tubérculos y modificaciones a
nivel intestinal ?Y. Los trabajos de Park et al. Y Le
Clec’h et al. Identifican el canal PZQ de melastatina
con potencial receptor transitorio de S. mansoni
(SmTRPMPZQ) como un objetivo gendomico
fundamental en la respuesta al PZQ en este parasito.
Se descubri6 que el canal idnico humano hTRPMS es
activado por (S)PZQ, lo que permitid encontrar
homoélogos en S. mansoni e identificar a
SmTRPMPZQ (Smp 246790.5). Los canales TRP
constituyen una superfamilia de canales cationicos
activados por diversos estimulos. Park et al
Demostraron mediante un enfoque farmacologico que
SmTRPMPZQ es el principal objetivo de PZQ e
identificaron residuos esenciales para su activacion
(2224 Actualmente, se considera que SmMTRPMPZQ
es el nexo entre PZQ y Ca2+. Se sugiere que la ®-
PZQ interactia con SmTRPMPZQ mediante un
bolsillo de unién transmembrana, lo que activa el
canal, provoca la entrada de calcio y genera la
contraccion muscular 229,

Resistencia PZ(Q. El primer caso de resistencia
significativa a la PZQ se identificé en 1994 en
Senegal durante un brote de S. mansoni. El
tratamiento estandar de una dosis de 40 mg/kg
presenté tasas de curacion muy bajas, entre el 18 % y
el 36 %, lejos del rango habitual del 60 % al 90 % @9,
Se especuld que la infeccion inicial fue con una carga
parasitaria muy intensa, ya que el recuento de huevos
fue inicialmente muy alto en los pacientes ®¥. Un
informe temprano sobre la aparente resistencia de
campo de S. mansoni al PZQ se registr6 en aldeas de
la region del Delta del Nilo, en Egipto. En estos
pacientes se usé una dosis de PZQ de 40mg/kg,
seguido de una segunda dosis de 40mg/kg y una
tercera dosis de 60mg/kg. Aunque la tasa de curacion
fue de un 96%, se usaron los huevos para infectar
ratones los cuales mostraron resistencia al PZQ @+,
Las mutaciones en la diana farmacoldgica pueden
afectar la unién y actividad del farmaco. La
resistencia a PZQ podria estar causada por cambios
genéticos en SmTRPMPZQ que disminuyen su
funcién en S. mansoni ?*?9. Los transportadores de
casete de union a ATP (ABC) son proteinas
implicadas en el transporte transmembrana de toxinas
y xenobioticos. La glicoproteina P (Pgp) y las
proteinas asociadas a la resistencia a multiples
farmacos (MRP) constituyen dos categorias
principales de estos transportadores #2326 Los
transportadores ABC han sido vinculados con
mecanismos de resistencia a firmacos en parasitos
como Plasmodium falciparum y ciertos helmintos.

Se estima que el genoma de Schistosoma mansoni

contiene 24 genes que codifican transportadores
ABC, de los cuales se han caracterizado tres: SMDRI,
SMDR2 y SmMRPI1. Se ha evidenciado una actividad
elevada de Pgp en aislados resistentes generados en
laboratorio. Se postula la hipdtesis de que el
praziquantel (PZQ) podria interactuar con MDR o MRP
como sustrato de eflujo, o bien como competidor en
el transporte mediado por proteinas transportadoras
ABC.27, también conocidas como ABCF1.

Anti-protozoos y resistencia.

Mecanismos de accion de anti protozoos.
Metronidazol. Es un pro farmaco que requiere la
activacion reductora del grupo nitro por parte de los
microorganismos susceptibles (). Su principal
mecanismo de accion es por medio de su capacidad
para atrapar electrones depletando a los
microorganismos de ADNH y ADNPH. La ruptura
del anillo nitro produce una substancia toxica que
origina la muerte de los protozoos y bacterias
anaerdbicas (¥, Los patdgenos anaerobios y
microaero6filos, como ciertos protozoarios sin
mitocondrias (7. vaginalis, E. histolytica y G.
lamblia) y diversas bacterias anaerobias, poseen
sistemas de transporte de electrones con un potencial
de oxidorreduccion lo bastante negativo como para
transferir  electrones al  metronidazol.  Esta
transferencia genera un radical nitro anidonico muy
reactivo que elimina a los microorganismos
susceptibles a través de mecanismos mediados por
radicales que atacan el ADN (4cido desoxirribonucleico).
El metronidazol puede reciclarse mediante procesos
cataliticos; cuando el metabolito activo pierde su
electron, recupera la forma original del compuesto 7,

Nitaxozanida. La nitaxozanida y su metabolito
activo (tizoxanida) inhiben el crecimiento de
esporozoitos y ovocitos de C. parvum, asi como
trofozoitos de G. intestinalis, E. histolytica y T.
vaginalis in vitro. Actua interfiriendo con el
metabolismo energético anaerdbico al inhibir la
piruvato ferredoxina oxidoreductosa dependiendo de
la transferencia de electrones @,

Nifurtimox. Es un compuesto nitrofurano utilizado
principalmente para tratar la tripanosomiasis
americana o enfermedad de Chagas) (-9,

Los efectos tripanocidas del nifurtimox se atribuyen a
su activacion mediada por una nitrorreductasa
mitocondrial dependiente de NADH, que induce la
formacion de aniones radicales nitro. Dichos radicales
nitroaniénicos establecen enlaces covalentes con
macromoléculas, generando dafio celular mediante
procesos como la peroxidacion lipidica, la alteracion
de membranas, la inactivacion enzimatica y el
deterioro del DNA @9,
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Benznidazol. El Dbenznidazol (BZD) es un
antiparasitario nitroimidazoélico que interfiere con la
sintesis proteica y del ARN. Su uso es principalmente
para tratar la enfermedad de Chagas provocada por
Trypanosoma cruzi (339

Inhibicion de la sintesis de folatos
Pirimetamina/Sulfadiazina. La Pirimetamina
(PYR)actiia junto con la sulfadiazina inhibiendo el
metabolismo del acido folico. (PYR) Inhibe la
dihidrofolato reductasa que cataliza reduccion del
dihidrofolato a tetrahidrofolato, en la via metabodlica
del acido folico. Las féormulas basicas de las
sulfonamidas y su similitud estructural con el acido p-
aminobenzoico  (PABA, p-aminobenzoic  acid),
permiten que actiien como andlogos estructurales del
PABA, compitiendo con este por el sitio de accion de
la dihidropteroato sintasa, presentando como
resultado una disminucidn de dihidrofolato, en la via
de produccién de purinas (23D,

Alteracion del metabolismo del grupo hemo
Cloroquina. Es una 4-aminoquinoleina con
actividad esquizonticida rapida frente a las formas
hematicas de P. vivax, P. ovale, P. malariae y P.
falciparum no resistentes. No actia sobre las formas
hepaticas de P. vivax 'y P. ovale. La cloroquina es una
base débil que tiende a acumularse en las vacuolas
digestivas de los plasmodios susceptibles, debido a su
pH marcadamente acido. En este entorno, el farmaco
se une al grupo hem e interrumpe su secuestro, lo que
afecta el ciclo vital del parasito ©¢?. Durante la etapa
sanguinea asexual de su ciclo de vida, el trofozoito en
desarrollo ingiere hasta el 75% de la hemoglobina
disponible, una importante proteina citosélica del
eritrocito  huésped, mediante un proceso de
endocitosis a través de citostomas. Las vesiculas que
contienen hemoglobina se transportan a la vacuola
digestiva (VD), un lisosoma secundario acido con un
pH de ~5,2. En la VD, el parasito debe degradar la
hemoglobina para adquirir los aminoacidos
necesarios para su crecimiento y maduracion, un
proceso catabolico mediado por multiples proteasas.
Este proceso produce globina desnaturalizada y un
subproducto del grupo hemo, la protoporfirina férrica
IX (Fe(I)PPEl). Fe(II)PPIX puede autooxidarse por
O a Fe(IIT)PPIX citotoxico, capaz de peroxidacion
lipidica. Para mitigar esta toxicidad, el Fe(III)PPIX se
biomineraliza en hemozoina, un material cristalino
inerte y altamente insoluble. Este cristal birrefringente
marrén se forma principalmente durante la etapa de
trofozoito, antes del desarrollo de los merozoitos ©2).

Multiples estudios han establecido que la cloroquina
y sus analogos de 4-aminoquinolina inhiben la
formacién de hemozoina en la (VD), lo que provoca
hinchazoén de la VD y aglutinacion de pigmentos ¢2).
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Hidroxicloroquina. La hidroxicloroquina, en la que
uno de los sustituyentes N-etilo de la cloroquina
experimenta B-hidroxilacion, constituye el andlogo
terapéutico de la cloroquina para el tratamiento del
paludismo causado por Plasmodium falciparum.

Generacion de radicales libres en proteinas
Artemisininas (Arteméter, Artesunato). Se han
identificado dos principales vias de activacion de la
artemisinina: la degradacion mitocondrial y la
mediada por el hemo.

La activacion mitocondrial de la artemisinina
participa en procesos de peroxidacion lipidica, que
inducen citotoxicidad mediante la generacion de
especies reactivas de oxigeno (ROS) y producen
despolarizacion  tanto de las  membranas
mitocondriales como plasmaticas del parasito.
Respecto a la via mediada por el hemo, se han
planteado dos modelos de activacion (modelo de
escision reductora y modelo de peréxido abierto),
ambos conducentes a la formaciéon de un radical
activo centrado en el carbono ¢%39,

Los medicamentos que contienen artemisinina
modifican las funciones fisioldgicas normales del
Plasmodium mediante su accién sobre proteinas,
lipidos y acidos nucleicos, lo que conduce a la muerte
del parasito ¢33

Este efecto se genera tanto por la produccién de
radicales libres como por la interaccion directa con
sitios diana proteicos 233, La artemisinina y sus
derivados presentan la capacidad de inhibir
especificamente la ATPasa de calcio 6 de
Plasmodium falciparum (PfATP6), lo que incrementa
la concentracion de calcio citoplasmico en el parasito
y conduce a la apoptosis. Se ha reportado que la
dihidroartemisinina  regula  negativamente la
expresion del gen Var, responsable de codificar la
proteina de membrana eritrocitaria de P. falciparum
(PfEMPI).

La sensibilidad a la artemisinina aumenta
significativamente tras la eliminacion de PfEMPI, lo
que indica una posible implicacion de esta proteina en
el mecanismo antimalarico de la dihidroartemisinina .
Asimismo, la artemisinina puede inducir la respuesta
al estrés del reticulo endoplédsmico, comprometiendo
las proteinas y dificultando su degradacion mediante
la inhibicion del proteasoma, lo cual resulta en una
acumulacién de proteinas polimerizadas y, en
consecuencia, en la muerte del parasito G,

Diversos estudios han evidenciado que la artemisinina
puede alterar la proteina 1 inducible por dafio del
ADN en Plasmodium falciparum (pfDDI1).

Cuando pfDDI1 se ve afectada, pierde su capacidad
para degradar proteinas dafiadas, lo que provoca la
acumulacion de estas y, finalmente, la muerte del
parasito 3.
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Alteracion de membranas y canales ionicos
Pentamidina. La pentamidina es una diamina
aromatica cargada positivamente que se utiliza como
farmaco de amplio espectro, con eficacia comprobada
frente a diversas especies de protozoarios patogenos y
ciertos hongos. El mecanismo de accion de las diamidinas
no se ha dilucidado completamente. Estos compuestos
presentan una variedad de efectos en determinados
parésitos y pueden operar mediante diferentes
mecanismos segun el organismo. La captacion de
pentamidina estad mediada por varios transportadores;
destaca uno de alta afinidad perteneciente a la familia
génica de las acuagliceroporinas (TbAQP2), cuya
presencia  genera resistencia  cruzada entre
pentamidina y melarsoprol, y constituye la principal
via de ingreso de pentamidina 439,

Miltefosina. La miltefosina es un analogo de la
alquilfosfolina desarrollado inicialmente como agente
antineoplasico. Este tratamiento es seguro y eficaz
para la leishmaniosis visceral, y ha mostrado una
eficacia superior al 90% frente a ciertas especies de
leishmaniosis cutdnea. Sin embargo, los estudios
clinicos han evidenciado una variacion significativa
entre las distintas cepas G%. La miltefosina es una
alquilfosfocolina anfifilica que se incorpora en las
membranas celulares del parasito, alterando tanto la
fluidez como la permeabilidad de la membrana, lo que
compromete la integridad celular. Asimismo,
interfiere con la composicion de fosfolipidos y
esteroles, componentes fundamentales para la
viabilidad de Leishmania G%. Por otra parte, el
farmaco actia como inhibidor de Akt/PKB, una
proteina central en la via PI3K/Akt/mTOR, responsable
de la regulacion de la supervivencia celular. La
inhibicion de esta ruta promueve la apoptosis o muerte
celular programada en el parasito %),

Antimoniales Pentavalentes
Estibogluconato de sodio y Antimoniato de

meglumina. Los compuestos antimoniales
pentavalentes  (Sb(V)) ejercen su  accion
antileishmanial a  través de  mecanismos

interrelacionados. Sb(V) actia como profarmaco y se
convierte en la forma trivalente (Sb(I1I)) dentro de los
parasitos Leishmania, que tiene efecto antiparasitario
directo. Sb(III) se une a grupos tiol, como el glutation
en mamiferos y la tripanotiona en tripanosomatidos,
alterando funciones celulares vitales. La exposicion al
farmaco activa transportadores de resistencia,
eliminando complejos Sb(III)-tiol, lo que genera
agotamiento de tioles, estrés oxidativo y apoptosis 9,
El Sb(IIT) también actha inhibiendo el sistema de
tripanotion reductasa, el cual es esencial para
mantener el balance redox dentro de los
tripanosomatidos, intensificando el dafio oxidativo.

Por otro lado, los antimoniales pentavalentes poseen
propiedades antileishmaniasicas intrinsecas. El
estibogluconato de sodio y la wureastibamina
modifican la actividad de la ADN topoisomerasa I en
Leishmania donovani, impidiendo el
superenrollamiento del ADN necesario para los
procesos de replicacion y transcripcion. Ademas,
estudios han demostrado que el Sb(V) puede formar
complejos estables con nucledsidos de adenina, lo que
apunta a una posible afectaciéon del metabolismo de
los 4cidos nucleicos 9.

Otros mecanismos especificos

Atovacuona. La atavacuona es una
hidroxinaftoquinona con actividad sobre las
mitocondrias de distintos protozoos. La atovacuona es
un analogo lipofilico de la ubiquinona (coenzima Q),
que actiia como aceptor de electrones en el complejo
citocromo bcl (cytbcl) del parésito. El cytbel,
localizado en la membrana mitocondrial interna,
proporciona ubiquinona oxidada a la dihidroorotato
deshidrogenasa, una enzima clave en la biosintesis de
pirimidinas en el parasito. Ademas, el cytbcl forma
parte de la cadena respiratoria y participa en el
transporte de  protones hacia el  espacio
intramembranoso mitocondrial. La atovacuona se une
al sitio Qo del cytbcl, bloqueando el flujo de
electrones, lo que provoca el colapso del potencial de
membrana mitocondrial e inhibe la funcion de la
ubiquinona 9,

Resistencia de Protozoos a farmacos anti
parasitarios

Resistencia Cryptosporidium. Diversos farmacos
con actividad anti  Cryptosporidium, como
macroélidos, derivados de rifamicina, letrazuril,
paromomicina, nitazoxanida y clofazimina, han sido
evaluados en estudios clinicos y casos humanos de
criptosporidiosis, tanto en ensayos controlados como
no controlados ¢7. Hasta ahora, varios farmacos han
sido evaluados en ensayos clinicos (Khan et al.,
2023), pero no se ha identificado un medicamento
eficaz contra la criptosporidiosis, especialmente en
pacientes inmunodeprimidos. Por ello, es urgente
desarrollar mejores tratamientos para niflos
desnutridos y personas con SIDA CG73%) La
nitazoxanida es el principal farmaco aprobado en
EEUU para tratar la criptosporidiosis humana causada
por Cryptosporidium spp., aunque su disponibilidad
comercial es limitada. Solo es eficaz en pacientes con
respuesta inmunitaria adecuada, por lo que no resulta
util en personas inmunodeprimidas 7).

Un avance importante ha sido el desarrollo de un
modelo celular transgénico HCT-8/MDRI1, que
permite diferenciar si la actividad anticriptosporidial
de un compuesto se debe a su accion directa sobre el
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parasito (efecto en la diana) como en el caso de la
nitazoxanida, o a efectos indirectos mediados por la
célula hospedera(efecto fuera de la diana) ©¥. La
relacion con la resistencia es clara: los farmacos que
actian de manera exclusiva sobre el parasito muestran
un perfil mas definido y predecible, mientras que
aquellos con accion combinada pueden generar
resistencia mas rapidamente, al involucrar
mecanismos de tolerancia de la célula huésped (como
la sobreexpresion de MDR1) ®®. Todavia se requieren
tratamientos eficaces y medidas preventivas que
disminuyan la carga mundial de Cryptosporidium, y
por tanto la investigacion sobre la resistencia a
farmacos estd ain menos avanzada y explorada ©%).

Resistencia Tripanosomiasis. Trypanosoma es un
protozoo parasito unicelular del grupo de los
cinetoplastos que provoca tripanosomiasis en
vertebrados. Las especies Trypanosoma brucei y
Trypanosoma cruzi afectan principalmente a
humanos, causando la enfermedad del suefo africana
y el mal de Chagas, respectivamente 9. Los
medicamentos mas usados para tratar la enfermedad
de Chagas son compuestos nitroheterociclicos, como
nifurtimox, (NFX) y benznidazol (BZN) 69,
Nifurtimox y Benznidazol son muy efectivos en la
etapa aguda de la enfermedad de Chagas, logrando
casi el 100 % de curacion. Sin embargo, su eficacia
cae notablemente en la fase cronica 9. T. cruzi
muestra una considerable heterogeneidad genética,
agrupada en seis Unidades de Tipificacion Discreta
(UTD) ©9.  Estas UTD afectan la distribucion
geografica, las manifestaciones clinicas y la respuesta
al tratamiento 9, Actualmente, se considera que la
baja eficacia en la etapa cronica esta relacionada con
la seleccion y proliferacion de clones que ya presentan
sensibilidad o resistencia farmacologica reducida.
Este proceso es complejo y abarca distintos
mecanismos de defensa del parasito, como la
alteracion de enzimas, el uso de transportadores para
expulsar medicamentos y un incremento en sus
defensas antioxidantes; todos estos factores
contribuyen a disminuir el efecto de los formacos ¢
BZN y NFX son pro-farmacos que requieren
activacion por nitroreductasas (NTR I). Mutaciones o
pérdida de funcion en TcNTRI1 reducen la activacion,
disminuyendo la eficacia. Enzimas como Old Yellow
Enzyme (OYE), aldo —keto reductasa (TcAKR) y
alcohol deshidrogenasa (TcADH) también participan
en la activacion y detoxificacion, modulando la
toxicidad . La accion de BZN/NFX genera especies
reactivas de oxigeno (ROS) que danan ADN,
proteinas y lipidos.

T. cruzi posee un sistema antioxidante robusto:
-Tripanotiona (TryS/TR)

-Glutation y glutation-spermidina sintetasa (GST)
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-Superoxido dismutasa (SOD)

La sobreexpresion de estas enzimas neutraliza los
ROS y protege al parasito del efecto del farmaco
(343539) " Proteinas como TcABCGI1, ABCC, P-
glicoproteina (ABCB1/Pgp) expulsan los farmacos
fuera de la célula G433, La transferencia de
TcABCGI a cepas sensibles aumenta la resistencia
hasta en un 45 %.

Estos transportadores reducen la concentracion
intracelular de BZN/NFX, limitando su accion. G+3339
Diferencias entre Discrete Typing Units (DTUs)
explican la heterogeneidad en la respuesta terapéutica.
Clones derivados de una misma cepa pueden mostrar
distinta sensibilidad. La resistencia puede originarse
en ciclos silvestres y luego expandirse a ciclos
domésticos 4333 Por tltimo, el parasito puede
entrar como respuesta adaptativa en un Estado de
dormancia. Algunos amastigotes entran en latencia
bajo presion farmacologica, persistiendo en el
hospedero @9, La resistencia en los tripanosomas
africanos es un fenomeno multifactorial, en el que se
han identificado diversos mecanismos relevantes.
Entre ellos destacan: mutaciones en transportadores
(P2/TbAT1, ThAAT6, HAPT1), pérdida o alteracion de
genes de nitroreductasas, adaptaciones metabolicas
tanto  mitocondriales como  glicoliticas, 'y
modificaciones en el ADN mitocondrial y en las
proteinas blanco ¢43339_ Dentro de las alteraciones en
transportadores de membrana se han documentado
como mecanismo de resistencia a diversos farmacos.
En el caso de la Suramina, la resistencia se relaciona
con modificaciones en las proteinas transportadoras,
lo que limita su ingreso celular. Por otro lado, la
resistencia a Melarsoprol estd vinculada a mutaciones
en el transportador de adenina/adenosina P2/TbAT1,
disminuyendo la captacion del medicamento.
Finalmente, para Pentamidinas y diamidinas (por
ejemplo, diminazeno aceturato), la resistencia resulta
de la pérdida o mutacion de los transportadores
P2/TbAT1 y HAPTI1, fundamentales para Ila
internalizacion  del  farmaco®4+3>3%.  Entre las
mutaciones o deleciones génicas, en Eflornitina existe
resistencia por delecion o mutacion del gen TbAATO,
que codifica el transportador de aminoacidos
encargado de introducir el farmaco en la célula®43>39),
En el caso de Nifurtimox se describe resistencia
asociada a la pérdida de copias de genes que codifican
nitroreductasas, enzimas necesarias para su activacion
(343539 Y por ultimo en el Fexinidazol la resistencia
estd vinculada a alteraciones en nitroreductasas

bacterianas del parasito, que reducen su activacion
(34,35,39)

Resistencia en Toxoplasmosis. T. gondii es un
esporozoario tisular del filo Apicomplexa, conocido
por causar enfermedades graves, especialmente en
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personas inmunodeprimidas y nifios con afecciones
congénitas. Los tratamientos principales son
pirimetamina y sulfadiazina, pero se han reportado
fallos en casos de encefalitis, coriorretinitis y
toxoplasmosis congénita “%41-42),

La resistencia en 7. gondii involucra Mutaciones en
enzimas blanco (DHFR, DHPS, citocromo b,
DHODH, tubulina), Alteraciones en ARNr
mitocondrial que afectan antibioticos
macrolidos/lincosamidas y Plasticidad genética con
cepas atipicas que complican el tratamiento “0- 4142,
Resistencia a Pirimetamina (PYR). Actia
inhibiendo la dihidrofolato reductasa (DHFR). La
resistencia se debe a mutaciones/sustituciones de
aminoacidos en la DHFR, que reducen la afinidad del
farmaco.

Reynolds et al. (2001) informaron que ciertas
mutaciones puntuales en la DHFRTS de T. gondii (por
ejemplo, W25R, L98S, L134H) generan resistencia a
farmacos en cepas RH respecto a las de tipo 11 y III.
Con mutagénesis dirigida y  experimentos
transgénicos se identificaron mutaciones en DHFRTS
asociadas a resistencia a PYR; en particular, la T83N
confiere resistencia a PYR (Donald y Roos, 1993), y
dicha resistencia aumenta al combinarla con S36R y
F245S. Meneceur et al. (2008) observaron
variabilidad en la susceptibilidad de las cepas de T.
gondii a PYR, sin evidencias claras de resistencia ni
relacion con genotipo o mutaciones especificas en los
genes diana “041:42),

Sulfadiazina (SDZ). 1a SDZ actia con la inhibiendo
la dihidropteroato sintasa (DHPS).

El mecanismo de resistencia aln no estd
completamente demostrado, pero se han reportado
cepas resistentes en Brasil en humanos y ganado “% 4!
42 Un estudio brasilefio (Silva et al., 2017) confirmé
la presencia de cepas de 7. gondii resistentes a SDZ
en recién nacidos, pero no hall6 asociacion entre
polimorfismos del gen DHPS y la resistencia. Si se
encontr6 relacion entre el perfil de susceptibilidad a
SDZ y el genotipo del parasito. Posteriormente, Silva
et al. (2019) evaluaron siete cepas de 7. gondii de
recién nacidos con toxoplasmosis congénita,
demostrando que las cepas TgCTBr4 y TgCTBrl7
(genotipo n.° 108) eran menos susceptibles a SDZ o
PYR e identificaron una nueva mutacion “041:42),
Macrélidos y lincosamidas

Clindamicina, espiramicina, azitromicina:

La resistencia esta asociada a mutaciones en genes de
ARNr mitocondrial.

Esto afecta la sintesis proteica en el
apicoplasto/mitocondria, reduciendo la eficacia de
estos antibioticos G141,

Atovacuona y derivados: Actian sobre la cadena de
transporte electronico mitocondrial.

La resistencia se relaciona con mutaciones puntuales

en el citocromo b (ej. M1129L, 1254L), que alteran
la unién del fArmaco G!-4)-

Resistencia Leishmania. La resistencia en
Leishmania es multifactorial, involucra tanto
mecanismos intrinsecos del parasito (transportadores,
metabolismo de tioles, esteroles) como factores del
hospedador y ambientales. Esto explica la dificultad
de controlarla con monoterapia y la necesidad de
terapias combinadas y vigilancia molecular ¢ 3643,

Resistencia a los Antimoniales (SbV/SbIII). se
ha descrito como mecanismo de resistencia la entrada
reducida del farmaco, por disminucién o mutacion del
transportador AQP1 (aquaporina 1), y en
consecuencia en una menor captacion de SbIIl.
También se sefiala como otro mecanismo de
resistencia una disminucion en la reduccion bioldgica
de SbV a Sblll, ya sea dentro del parasito o en el
macrofago G643,

Se han identificado mecanismos de eflujo y secuestro
del farmaco asociados con la sobreexpresion de
transportadores de la familia ABC (tales como
MRPA, ABCI4, ABCG2 y PRP1), los cuales facilitan
la expulsion o el secuestro de conjugados Sblll-tioles
(36.43) Incremento de tioles intracelulares, el aumento
de glutation, cisteina y trypanotion, neutralizan el
estrés oxidativo y forman complejos con Sblll,
bloqueando su accion G0,

Por ultimo, se ha identificado que la induccién de IL-
10 modula al hospedador al aumentar la expresion de
MDRI1 en macrofagos, lo que reduce la acumulacion
de antimonio en el parasito 9,

Miltefosina (MIL): los mecanismos de resistencia
involucran alteraciones o pérdida del transportador
LdMT/LdRos3, lo que reduce la entrada del farmaco.
Ademas, bombas de eflujo en la membrana expulsan
el medicamento. Finalmente, cambios en la
composicion lipidica (fosfolipidos y esteroles)
disminuyen su eficacia G649,

Anfotericina B (AmB). La resistencia a la
anfotericina puede surgir por modificaciones en los
esteroles de la membrana, como la sustitucién del
ergosterol por otros tipos de esteroles, lo que reduce
la afinidad de AmB. Ademas, mutaciones en genes
asociados a la ruta metabolica del ergosterol pueden
generar una resistencia progresiva 9,

Resistencia en Malaria. Entre las cinco especies de
Plasmodium (Plasmodium falciparum, Plasmodium
vivax, Plasmodium malariae, Plasmodium ovale y
Plasmodium knowlesi), P. falciparum es la especie
mas prevalente responsable de la malaria humana a
nivel mundial. El alcaloide quinina es uno de los
agentes antipalidicos mas
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antiguos, aislado de la corteza del arbol Cinchona
(quina-quina) en 1820. Varios informes han descrito
la aparicion de resistencia a la quinina en P.
falciparum. En 1930, el descubrimiento de la
cloroquina, un farmaco sintético, supuso una gran
revolucion en el tratamiento de la malaria, y su uso
alcanzo6 su maximo auge entre las décadas de 1950 y
1990. Una década después surgio la malaria resistente
a la cloroquina. Los parasitos resistentes a la
cloroquina acumulan menos farmaco en la vacuola
digestiva, debido a un mecanismo de eflujo
dependiente de energia. Ademas, el andlisis de cruces
genéticos entre cepas sensibles y resistentes permitio
identificar mutaciones en el gen transportador de
resistencia a la cloroquina de Plasmodium falciparum.
Posteriormente, en 1967, se lanz6 la
sulfadoxina/pirimetamina, una combinaciéon de la
sulfamida sulfada y el antifolato pirimetamina, como
tratamiento antipaludico sinérgico, que sustituyo
eficazmente a la cloroquina. Sin embargo, la
resistencia a la sulfadoxina/pirimetamina se propagd
rapidamente y ahora se presenta con una frecuencia
muy alta en las principales regiones paltidicas. La
resistencia a los antifolatos se debe a mutaciones
puntuales en los genes de P. falciparum.

La dihidrofolato reductasa (Pfdhfr) y |la
dihidropteroato sintasa (Pfdhps) codifican dos
enzimas clave que intervienen en la via de biosintesis
del folato, a las que se dirigen los farmacos antifolato.
Ademas, la resistencia a la sulfadoxina se debe a
mutaciones puntuales en el gen Pfdhps [14]. La
resistencia a la pirimetamina, un importante farmaco
antifolato, se debe a la mutacion puntual S108N y se
ve incrementada por las mutaciones A16V, N51I,
C59R e 1164L en el gen Pfdhfr.

Por otro lado, la resistencia a la sulfadoxina es
causada principalmente por el mismo tipo de evento
de mutacion S436A y A437G en el gen Pfdhps, que
luego es aumentado por las mutaciones KS540E,
AS581G 'y A613S/T. La resistencia a la
sulfadoxina/pirimetamina es causada por mutaciones
combinadas en estos dos genes. Aunque la resistencia
a la cloroquina obliga al uso extensivo de antifolatos,
la resistencia a los antifolatos también aparecié muy
rapidamente de manera paralela. En ese punto, el uso
de la terapia combinada se volvio foco en el
tratamiento de la malaria.

Resistencia a derivados de Artemisina.

La resistencia a la artemisinina es un fendémeno
multifactorial y global, con mutaciones recurrentes en
distintas regiones. Representa una amenaza inmediata
para los programas de control y eliminacion de
malaria “#346),

Los mecanismos de resistencia se han explicado por
Mutaciones en el gen PfKelchl3 (K13),
especialmente en la region propeller, siendo este el
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principal marcador molecular (ej. C580Y, Y493H,
R539T, [543T, A675V) (324546,

Estas mutaciones reducen la accion de la artemisinina
sobre los parasitos jovenes en fase anular, provocando
eliminacion mas lenta de la parasistema y mayor
riesgo de fracaso terapéutico con ACTs.
Normalmente, la digestion de hemoglobina libera
hemo ferroso, que activa la artemisinina (rompe el
puente endoperdxido y genera radicales libres letales).
Mutaciones en PfKelch13 reducen la
captacion/digestion de hemoglobina con menos hemo
libre, menor activacién del farmaco y por tanto
resistencia (243:46),

La resistencia clinica se observa sobre todo en
parasitos jovenes en fase de anillo (0-3 h). Los
trofozoitos siguen siendo sensibles, lo que explica la
resistencia “parcial”. Este tipo de resistencia a
derivados de artemisias se corresponde con
manifestaciones clinicas. Por ejemplo, podrian dar un
fenotipo caracteristico, que se manifiesta con
positividad en frotis sanguineo al tercer dia de
tratamiento.

También provoca una vida media de eliminacion del
parasito > 5 horas, y disminuciéon de la actividad
gametocitocida con menor bloqueo de transmision. Se
describe también la quiescencia metabdlica (parasitos
que “se esconden” temporalmente del farmaco) como
otro posible mecanismo de resistencia.

Estudios de laboratorio identificaron posteriormente
una pequefia subpoblacion de etapas tempranas
inertes del parasito in vitro, después de la exposicion
a las artemisinas ©>4349 No estaba claro si estos
parasitos “latentes” correspondian a etapas de anillo
con crecimiento detenido, inducidas por el estrés de la
exposicion a las artemisininas, o si eran variantes
naturales seleccionadas durante el experimento.

En cualquier caso, la hipotesis planteaba que, in vivo,
estos parasitos latentes pueden “despertar” y provocar
una recrudescencia 24349,

En resumen, la resistencia a la artemisinina en P.
falciparum es multifactorial, con un eje principal en
las mutaciones del gen PfKelchl3, que reducen la
accion sobre los parésitos jovenes. Se combina con
fenémenos de quiescencia metabdlica, plasticidad
genética y presion selectiva por uso inadecuado de
terapias, lo que compromete la eficacia de las ACTs y
amenaza los programas de control y eliminacion de la
malaria G2:45:46),

Actualizacion epidemiologica: Expansion a
Africa y Terapias Combinadas Triples (TACTs)

Histéricamente, la resistencia a la artemisinina se
consideraba un problema confinado principalmente a
la subregién del Gran Mekong en el sudeste asiatico %,
Sin embargo, la literatura médica mas reciente ha
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encendido una grave alarma mundial al confirmar la
aparicion de novo y la propagacion de mutaciones de
resistencia en el gen PfKelchl3 en Africa Oriental,
abarcando paises como Ruanda, Uganda, Tanzania,
Etiopia, Eritrea y el este de la Republica Democratica
del Congo “. Se ha documentado una prevalencia
creciente de mutaciones como la R561H en Ruanda,
y las variantes C469Y y A675V en Uganda, las cuales
se asocian clinicamente a un retraso en el
aclaramiento parasitario tras el tratamiento . Esta
expansion representa una amenaza critica para la
salud publica global, considerando que el continente
africano concentra aproximadamente el 94% de todas
las muertes por malaria en el mundo, afectando
abrumadoramente a nifios menores de cinco afios ¢2),
Para contrarrestar esta urgencia y evitar el colapso de
los tratamientos actuales, los expertos enfatizan la
necesidad de implementar lo antes posible las
Terapias  Combinadas  Triples basadas en
Artemisinina (TACTs, por sus siglas en inglés). 70 A
diferencia de la terapia dual tradicional, las TACTs
combinan un derivado de la artemisinina con dos
farmacos asociados de eliminacion lenta (como, por
ejemplo, la formulacién de arteméter-lumefantrina-
amodiaquina) ®>. El objetivo de integrar este segundo
farmaco asociado es que ambos medicamentos de
accion prolongada se protejan mutuamente frente a la
presion de seleccion de resistencia, asegurando la
eficacia del tratamiento y prolongando la vida util de
las terapias actuales mientras la ciencia desarrolla
nuevas clases de antimaléricos 4,

Tolerancia fenotipica y células persistentes
(Dormancia)

Clasicamente, el fracaso terapéutico se ha asociado a
la resistencia genética, la cual surge a partir de
mutaciones heredables en el genoma del
microorganismo que le permiten sobrevivir en
presencia de los medicamentos. Sin embargo, la
literatura reciente destaca que los parasitos también
pueden ser refractarios a los farmacos sin necesidad
de seleccionar mutaciones genéticas. Este fenomeno
se conoce como tolerancia fenotipica y estd mediado
por la formacion de las denominadas "células
persistentes" “®. Las células persistentes conforman
una pequefia subpoblacion de parésitos que, de
manera espontanea o como respuesta adaptativa al
estrés, entran en un estado de quiescencia metabolica
o dormancia. En este estado, los parasitos detienen o
disminuyen drésticamente su replicacion, la sintesis
de ADN y la traduccién de proteinas. Dado que la gran
mayoria de los antiparasitarios actuales estan
disefiados para atacar blancos en células con rapido
crecimiento o metabolismo activo, estas células
latentes se vuelven intrinsecamente insensibles a los
farmacos. Una vez que el tratamiento finalizay el

medicamento se elimina del organismo, estas células

persistentes pueden "despertar”, reanudar su estado

proliferativo y recolonizar al huésped, provocando la
recrudescencia o recaida clinica de la enfermedad

(fracaso terapéutico) a pesar de ser genéticamente

susceptibles “®, Este fendmeno de células persistentes

se ha documentado en varios de los protozoos mas
importantes para la salud publica:

e En la Malaria (Plasmodium spp.). La exposicion

de P. falciparum a derivados de la artemisinina

induce un arresto del ciclo celular en la etapa de
anillo. Estos parasitos inactivos pueden persistir
en los eritrocitos durante dias o semanas con un
metabolismo deprimido, evadiendo la toxicidad
del farmaco, para luego reactivarse y reanudar su
crecimiento asexual. En igual forma, en P. vivax,
el parasito forma hipnozoitos inactivos en el

higado que evaden el tratamiento estandar y

causan recaidas meses o afios después 324%),

En la Enfermedad de Chagas (Trypanosoma

cruzi). Se ha demostrado que una subpoblacion de

amastigotes intracelulares detiene su replicacion
de forma espontanea. Estos amastigotes inactivos
resisten la accidon de farmacos como el
benznidazol y nifurtimox, los cuales son altamente

letales solo para las formas en division activa: 3%

48)

e En la Toxoplasmosis (Toxoplasma gondii). El
cambio del parasito desde la forma de taquizoito
(de rapida proliferacion) a la forma de bradizoito
(de replicacion lenta o inactiva) dentro de quistes
tisulares, crea un reservorio cronico de infeccion.
Tratamientos de primera linea, como la
pirimetamina, eliminan eficazmente a los
taquizoitos pero no logran erradicar a los
bradizoitos en dormancia ©!>4®),

e En la Leishmaniasis (Leishmania spp.). Se han
detectado  amastigotes intracelulares semi-
quiescentes que presentan niveles reducidos de
sintesis de proteinas, ATP y ARN. Esta
inactividad contribuye a fracasos terapéuticos en
ausencia de resistencia genética, lo que podria
explicar recaidas clinicas como la leishmaniasis
dérmica post-kala-azar o la leishmaniasis
recidivans.

Comprender la profunda diferencia entre la resistencia

genética y la tolerancia por dormancia es vital para el

disefo de nuevas estrategias de mitigacion. Mientras
que la resistencia genética exige el desarrollo de
nuevos compuestos con mecanismos de accidén
diferentes, la tolerancia fenotipica podria abordarse

modificando la duracién de las terapias actuales o

buscando nuevas moléculas que reactiven el

metabolismo de las células persistentes, obligandolas

a "despertar" para volverlas susceptibles a los

antiparasitarios existentes 9.
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Grupo de Parasitos

PROTOZOOS
(Intestinales y Urogenitales)

PROTOZOOS
(Tisulares y Hematicos)

HELMINTOS: NEMATODOS
(Gusanos redondos)

HELMINTOS: TREMATODOS
(Gusanos planos/duelas)

HELMINTOS: CESTODOS
(Gusanos acintados/tenias)

Especie o0 Enfermedad (Parasitosis)

Entamoeba histolytica
(Amebiasis)

Giardia lamblia
(Giardiasis)

Cryptosporidium spp.
(Criptosporidiosis)
Trichomonas vaginalis
(Tricomoniasis)
Trypanosoma cruzi
(Enfermedad de Chagas)
Trypanosoma brucei
(Tripanosomiasis africana)

Leishmania spp.
(Leishmaniasis cutanea, mucosa y
visceral)

Plasmodium spp.
(Malaria)

Toxoplasma gondii
(Toxoplasmosis)

Ascaris lumbricoides, Enterobius
vermicularis (Oxiuros), Trichuris
trichiura, Uncinarias

Strongyloides stercoralis

Filariasis linfaticas
(Wuchereria, Brugia) y Loa loa
Onchocerca volvulus
(Oncocercosis)

Schistosoma spp.
(Esquistosomiasis)

Fasciola hepatica

(Fascioliasis)

Clonorchis sinensis, Opisthorchis
viverrini, Paragonimus westermani
Taenia spp., Diphyllobothrium
latum, Hymenolepis nana
(Cestodiasis intestinal)
Echinococcus spp.

(Hidatidosis)

Taenia solium
(Cisticercosis y Neurocisticercosis)

Tabla 1: Relacion entre parasitosis y tipos de antiparasitarios.
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Farmaco(s) o Familia de Farmacos
de Eleccion Alternativa
Nitroimidazoles (Metronidazol,
Tinidazol) para fase tisular +
Amebicidas intraluminales
(Paromomicina, Furoato de
diloxanida, lodoquinol).
Nitroimidazoles (Metronidazol,
Tinidazol), Nitazoxanida,
Albendazol, Furazolidona.
Nitazoxanida, Paromomicina.

Nitroimidazoles (Metronidazol,
Tinidazol).

Nitroheterociclicos (Benznidazol,
Nifurtimox).

Fase precoz: Pentamidina,
Suramina. Fase tardia (SNC):
Eflornitina, Derivados arsenicales
(Melarsoprol).

Fase precoz: Pentamidina,
Suramina. Fase tardia (SNC):
Eflornitina, Derivados arsenicales
(Melarsoprol).

Derivados de Artemisinina
(Artemether-lumefantrina,
Artesunato), Aminoquinolinas
(Cloroquina, Quinina, Mefloquina),
Atovacuona-Proguanil, Doxiciclina.
Inhibidores de folatos
(Pirimetamina + Sulfadiazina),
Macrolidos/Lincosamidas
(Clindamicina, Azitromicina,
Espiramicina en embarazo).
Benzimidazoles (Albendazol,
Mebendazol), Pamoato de pirantel.

Lactonas macrociclicas
(Ivermectina), Benzimidazoles
(Albendazol, Tiabendazol).
Dietilcarbamazina (DEC),
Albendazol, Doxiciclina.
Ivermectina, Doxiciclina.

Pirazinoquinolinas (Praziquantel).
Para S. mansoni también
Oxamniquina.

Benzimidazoles (Triclabendazol),
Bitionol, Nitazoxanida.
Praziquantel, Albendazol,
Triclabendazol (en Paragonimus).
Praziquantel, Niclosamida (derivado
de salicilamida).

Benzimidazoles (Albendazol) con o
sin Praziquantel. Suele ser
tratamiento coadyuvante a cirugia.
Albendazol, Praziquantel (asociados
frecuentemente a corticoides para
evitar respuesta inflamatoria).
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Farmaco/Familia

Benzimidazoles,
(Albendazol, Mebendazol,
Triclabendazol)

Lactonas Macrociclicas
(Ivermectina)

Pirazinoquinolinas
(Praziquantel)

Nitroimidazoles
(Metronidazol)

Nitazoxanida

Nitroheterociclicos

(Benznidazol, Nifurtimox)

Antimoniales
Pentavalentes<br>
(Estibogluconato,
Antimoniato)

Miltefosina

Aminoquinolinas
(Cloroquina)

Artemisininas

Inhibidores de Folatos
(Pirimetamina, Sulfadiazina)

Atovacuona

Mecanismo de Accion Principal

Inhibiciéon de la polimerizaciéon de
microtibulos mediante su unioén a la -
tubulina, afectando la division celular y
el metabolismo energético.

Incrementa la permeabilidad de la
membrana creando canales de cloro
(agonista GABA), provocando paralisis
neuromuscular.

Altera la homeostasis del calcio
modulando canales dependientes de
voltaje (canal SmTRPMPZQ),

induciendo contraccion muscular y dafio
tegumentario.

Profarmaco que, al reducir su grupo
nitro, produce radicales libres tdxicos
que atrapan electrones y causan dafio
severo en el ADN.

Interfiere con el metabolismo energético
anaerobico  inhibiendo la  enzima
piruvato ferredoxina oxidorreductasa.

Generan especies reactivas de oxigeno
(ROS) que daian el ADN, proteinas y
lipidos tras ser activados por
nitroreductasas (NTR I).

Se convierten en forma trivalente (SbIII)
y se unen a grupos tiol, causando
agotamiento de tioles, estrés oxidativo y
apoptosis celular.

Se incorpora en membranas celulares
alterando su fluidez/permeabilidad.
Inhibe la via Akt/PKB promoviendo la
apoptosis.

Se acumula en vacuolas digestivas
acidas, uniéndose al grupo hemo e
interrumpiendo su secuestro, lo que
genera citotoxicidad.

Escision del puente endoperoxido
mediada por el hemo que forma radicales
libres 'y ROS,  despolarizando
membranas y dafiando proteinas.

Inhiben la dihidrofolato reductasa y la
dihidropteroato sintasa, bloqueando la
produccion de acido folico y bases
puricas.

Se une al sitio Qo del complejo
citocromo bcl, bloqueando el transporte
electronico mitocondrial y colapsando su
potencial.

Mecanismos de Resistencia
(Genéticos y Moleculares)
Mutaciones genéticas: Alteraciones en
el gen de la -tubulina (alelos E198V,
E198L, E198K, F200Y). Expresion:
Disminucién en la abundancia de

receptores diana.

Mutaciones:  Alteraciones en los
receptores de glutamato tipo canal de
cloro (GIuCIR). Eflujo: Expulsion del
farmaco mediante bombas mediadas
por glicoproteinas-P (PGP-2).

Genéticos: Cambios en el canal
SmTRPMPZQ que disminuyen su
funcion. Eflujo: Interaccion con
transportadores de la familia ABC
(MDR, MRP) que expulsan el farmaco.

Activacion reducida: Disminucion de
la actividad de enzimas
oxidorreductasas  necesarias  para
activar el farmaco.

Eflujo: Sobreexpresion de bombas de
efluyjo como MDRI en la célula
huésped o parasito.

Multifactorial: Pérdida de funcion en
TcNTRI1 (menor activacion). Aumento
de enzimas antioxidantes
(Tripanotiona, GST, SOD). Expulsion
por transportadores ABC (TcABCGI,
Pgp). Dormancia celular.

Entrada y Eflujo:
Mutacién/disminucion del
transportador AQP1. Secuestro y

expulsion por transportadores ABC
(MRPA). Aumento de tioles
intracelulares y modulacion de I1L-10.
Transporte: Pérdida o alteracion del
transportador LAMT/LdRos3. Cambios
en la composicion lipidica de la
membrana y bombas de eflujo.

Eflujo: Mutaciones en proteinas
transportadoras  (genes PfCRT 'y
PfMDR1I) que incrementan la salida del
farmaco de la vacuola digestiva.

Genéticos: Mutaciones en el dominio
propeller del gen PfKelchi3 (K13).
Fenotipicos: Quiescencia metabdlica
(estado de dormancia en fase de anillo)
y tolerancia al estrés oxidativo.

Mutaciones: Mutaciones puntuales
especificas en los genes de la
dihidrofolato reductasa (DHFR) vy

dihidropteroato sintasa (DHPS).

Genéticos: Mutaciones puntuales en el
gen del citocromo b (ej. M1129L,
1254L) que alteran el sitio de unién al
farmaco.

Tabla 2: Farmacos antiparasitarios, mecanismos de accion y bases de la resistencia.
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Conclusiones

La resistencia a los antiparasitarios, son un real
amenaza a la salud de forma global. La resistencia no
solo afecta al paciente individual, sino también a la
salud publica, la veterinaria y el ambiente.

Los mecanismos son complejos, multifactoriales y en

muchos casos desconocidos, por lo que su
monitorizacion es compleja y aun no estd
estandarizada.

Es  prioritario mejorar las mediadas de
monitorizacion, la estandarizacion de parametros para
objetivar la investigacion y las medidas terapéuticas,
conocer los ciclos complejos de vida de los parasitos
y con esto detectar nuevas dianas terapéuticas.
Conocer también los mecanismos de accion de un
farmaco antes de usarlo en forma masiva, permitira
disminuir y aplacar con medidas preventivas la
aparicion de resistencia a éste, asi como también,
detectar las posibles otras causas de fracaso
terapéutico.

La resistencia de los parasitos a su tratamiento es un
fendmeno complejo y dindmico que amenaza la
eficacia de las terapias actuales. Solo mediante
vigilancia molecular, uso racional de farmacos,
terapias combinadas y un enfoque One Health se
podra mitigar su impacto y avanzar hacia el control
sostenible de las enfermedades parasitarias. Para
lograr un control verdaderamente sostenible de las
infecciones parasitarias, es imperativo adoptar el
enfoque One Health (Una sola salud), el cual
reconoce la profunda y constante interconexion entre
la salud humana, la sanidad animal y el medio
ambiente. Un claro ejemplo de esta interaccion es el
impacto de la Administracion Masiva de
Medicamentos (MDA, por sus siglas en inglés). La
MDA es una estrategia profilactica y terapéutica
ampliamente utilizada tanto en programas de salud
publica para el control de enfermedades tropicales
desatendidas en humanos (como las geohelmintiasis),
como en la medicina veterinaria para la proteccion de
rebafios completos. Si bien los parasitos suelen ser
altamente especificos de su hospedero —lo que hace
poco probable que la resistencia se transfiera
directamente de parasitos de origen animal a
humanos—, el uso intensivo, repetitivo y simultaneo
de antiparasitarios en ambos ecosistemas genera una
inmensa presion de seleccion global ),

Ademas, el uso masivo de farmacos, especialmente en
la ganaderia basada en pastoreo extensivo, trasciende
el problema de la resistencia genética y plantea serios
desafios para la sostenibilidad medioambiental. Se ha
demostrado que muchos antiparasitarios o sus
metabolitos activos (como es el caso de las lactonas
macrociclicas) son excretados a través de las heces y
la orina, persistiendo de forma prolongada en el suelo
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y los sedimentos ®. Esta acumulacion genera una
grave ecotoxicidad que afecta a los ecosistemas
terrestres y acuaticos, alterando severamente a la
fauna no blanco (como los insectos coprofagos, que
son esenciales para el reciclaje de nutrientes en los
pastizales) y creando desequilibrios ecoldgicos ®.

Debido a esto, las autoridades reguladoras
internacionales exigen cada vez mas Evaluaciones de
Riesgo Ambiental (ERA) estrictas antes de aprobar la
comercializacion de nuevos productos
antiparasitarios . Todo este escenario demuestra que
el abuso de los antiparasitarios no solo agota un
recurso farmacologico limitado y corre el riesgo de
dejar residuos toxicos en los alimentos de consumo
humano (carne, leche) sino que también amenaza el
equilibrio ecolégico ®. Por lo tanto, mitigar la
farmacorresistencia mediante la integracion de
estrategias no quimicas y un uso racional de las
moléculas existentes es, en esencia, una medida
fundamental de proteccion y bioseguridad ambiental.
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El monitoreo de la biodiversidad y la caracterizacion de patrones filogeograficos; es decir, la
distribucidn geografica de linajes genéticos a lo largo del tiempo, representan desafios centrales para
el estudio de especies esquivas o de dificil deteccion. En este contexto, el ADN derivado de
invertebrados (iDNA), en particular de ectoparasitos hematofagos, ha surgido como una herramienta
que permite acceder indirectamente a informacién genética de vertebrados. En Chile, los insectos
triatominos son comunmente conocidos como vinchucas y transmiten el parasito Trypanosoma cruzi,
causante de la enfermedad de Chagas. Estos insectos constituyen un sistema prometedor para ser
utilizado como monitoreo ambiental, debido a su amplia distribucion geografica, dieta hematofaga
oportunista y estrecha asociaciéon con comunidades de vertebrados silvestres. El objetivo de este
estudio fue evaluar el potencial del iDNA de triatominos silvestres como herramienta para el estudio
filogeografico de vertebrados. Para ello, se analizaron secuencias del gen mitocondrial citocromo b
(CitB) obtenidas mediante PCR con partidores disefiados para CitB de vertebrados desde el ADN del
contenido intestinal de triatominos del género Mepraia, recolectados en 25 localidades de 4 regiones
de Chile. Se realizaron reconstrucciones filogeograficas para las cinco especies mas abundantes en la
dieta de los triatominos (Liolaemus monticola, Liolaemus nitidus, Abrocoma bennettii, Phyllotis
darwini 'y Octodon degus), y se evalud la distribucion geografica de los grupos genéticos detectados.
Los resultados evidenciaron una concordancia variable entre grupos genéticos y distribucion espacial,
dependiendo del grupo taxondmico analizado. Los reptiles del género Liolaemus presentaron una
estructura filogeografica clara, con clados bien definidos y congruentes con su distribucion geografica.
Por otra parte, en los roedores estudiados no se detectaron patrones de agrupamiento claros. Los
patrones observados podrian explicarse por los tiempos de divergencia variables de los vertebrados, el
flujo génico historico o las limitaciones inherentes al uso de fragmentos mitocondriales cortos. En
conjunto, los resultados indican que el iDNA obtenido desde triatominos puede constituir una
herramienta util para la deteccion de patrones filogeograficos en vertebrados, especialmente en linajes
con historias evolutivas antiguas (=10 millones de afios). Sin embargo, se destaca la necesidad de
interpretar estos datos con cautela, considerando las particularidades biologicas de los sistemas de
estudio.

Financiamiento: ANID-FONDECYT 1221045y ANID-ANILLO-ATE230025.
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Introduccion: Triatoma infestans es el principal vector domiciliario en el Cono Sur de América del
parasito Trypanosoma cruzi, causante de la enfermedad de Chagas. La Iniciativa del Cono Sur logro
eliminar las colonias domiciliarias en Chile hacia el afio 2000 mediante el rociado con insecticidas. Sin
embargo, se han descrito poblaciones silvestres en distintas localidades de Chile, las que se supone son
la fuente de invasion a los domicilios. Actualmente, a pesar del rociado con piretroides de larga
duracion, se observan individuos en las casas incluso pocos dias después de las fumigaciones. Una
posible explicacion a esta persistencia es que los individuos presenten mecanismos de resistencia a
piretroides, entre los que se incluyen las mutaciones de tipo knockdown resistance (kdr). Materiales y
Método: Este estudio evalud registros de hallazgos de triatominos y su frecuencia de infeccion,
analizados por el Instituto de Salud Publica de Chile en 11 localidades, desde la Region de Tarapaca
hasta la Region Metropolitana, entre 2012 y 2023. Ademas, se analizaron muestras de individuos
provenientes de estas mismas localidades para evaluar la presencia de cuatro mutaciones kdr, mediante
protocolo que incluye una PCR convencional y posterior secuenciacion Sanger de un segmento del
canal de sodio dependiente de voltaje que puede presentar dichas mutaciones. Resultados: La mayoria
de los hallazgos fueron intradomiciliarios (>60%). Las dos localidades mas septentrionales presentaron
los mayores porcentajes de ninfas (72% y 50%), sugiriendo colonizacién cercana o dentro de las
viviendas. En seis de las 11 localidades, la positividad a 7. cruzi supero el 50%, alcanzando hasta un
88%. El analisis molecular evidencio ausencia de las mutaciones L1014F, A943V y L9251, mientras
que la mutacion K964R estuvo presente en el 100% de las muestras evaluables en todas las localidades.
Conclusiones: Estos resultados sugieren oportunidades de mejora en los planes de control y destacan
la necesidad de fortalecer las estrategias de vigilancia en areas habitadas.

Financiamiento: ANID/ANILLO/ATE 230025; ANID/Beca de Magister Nacional 22251554.
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Introducciéon: La fasciolosis, causada por el trematodo Fasciola hepatica, es una zoonosis de
distribucién mundial con alta endemicidad en sistemas pastoriles del sur de Chile. El parésito posee un
ciclo indirecto que requiere caracoles limneidos como hospederos intermediarios, cuya supervivencia
depende estrechamente de factores climaticos y ambientales. En Chile, los registros de mataderos
indican tasas de decomiso de higados de hasta el 44,7% en La Araucania, sugiriendo una transmision
sostenida que justifica el uso de herramientas de vigilancia predial como el ELISA en leche de estanque
(BTM).

Objetivo: Relacionar la seropositividad predial de F. hepatica con variables productivas (produccion,
grasa, proteina) y de manejo (zonas hiimedas, tratamientos) en lecherias de las regiones de La
Araucania, Los Rios y Los Lagos.

Materiales y Método: Se realizé un estudio transversal en 126 predios lecheros entre marzo y junio
de 2025. Se recolectaron muestras de leche de estanque analizadas mediante un kit ELISA comercial
(Svanovir®, Suecia) para detectar anticuerpos contra F. hepatica, clasificando los resultados en
categorias: Negativo, Positivo Bajo y Positivo Alto. Paralelamente, se aplico una encuesta a los
productores para identificar factores de riesgo y practicas de manejo. El analisis estadistico incluyo
ANOVA de un factor y un modelo de regresion logistica ordinal.

Resultados: La seropositividad predial general fue del 68,3% (IC 95% 59,9—75,4). Se identific6 un
gradiente regional significativo (p < 0,001), con prevalencias del 80,6% en La Araucania, 60,4% en
Los Lagos y 36,4% en Los Rios. No se encontrd una asociacion estadisticamente significativa (p >
0,05) entre los niveles de anticuerpos y la produccion de leche o sus componentes (grasa y proteina).
El analisis multivariable determind que la ubicacion en La Araucania (OR = 7,96; p = 0,001) y la
presencia de zonas humedas (p = 0,026) son los principales factores de riesgo. El uso de tratamiento
farmacologico en los ultimos 12 meses actud como un factor protector significativo (p = 0,039).
Conclusiones: La alta seropositividad confirma que la distomatosis es un desafio sanitario persistente
en el sur del pais. El factor geografico (macroclima) domina el riesgo basal, mientras que el manejo de
zonas humedas modula la exposicion. La ausencia de impacto productivo detectable a nivel de
estanque puede deberse a la heterogeneidad de los sistemas productivos y mecanismos compensatorios
de nutricion, recomendandose estudios longitudinales individuales para una cuantificacion precisa.

Financiamiento: Laboratorio Boehringer Ingelheim y Empresa Surlat.
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Deteccion de Cryptosporidium spp. en bivalvos destinados al consumo humano
en Valdivia, Chile.
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Raul Alegria-Mordn2’3, Javiera Manzano'
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Medicina Veterinaria, Universidad de Chile, Santiago, Chile.
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Introduccion: Cryprosporidium spp. es un protozoo de transmision fecal-oral que puede llegar a
sistemas acudaticos por contaminacion con materia fecal humana o animal. Los moluscos bivalvos, por
su capacidad filtradora, pueden concentrar ooquistes y entregar informacion 1til sobre la circulacion
ambiental de este parasito. En Chile, la vigilancia de moluscos bivalvos se ha centrado principalmente
en bacterias, toxinas marinas y otros peligros regulados, por lo que la informacién sobre protozoos
entéricos en productos comercializados aun es escasa. Objetivo: Evaluar la presencia
de Cryptosporidium spp. en mitilidos comercializados en Valdivia, sur de Chile. Materiales y
métodos: Se estudiaron mitilidos adquiridos en puntos locales de venta, los cuales fueron analizados
mediante tincion de Ziehl-Neelsen modificada y PCR convencional. Conclusiones: El estudio
evidencio la presencia de Cryptosporidium spp. y C. parvum en mitilidos destinados a venta directa.
Estos antecedentes muestran que los bivalvos pueden ser una matriz util para estudiar contaminacion
fecal con protozoos en sistemas acuaticos y su vinculo con alimentos marinos.
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Caracterizacion genética de Hepatoxylon trichiuri infectante de Brama australis
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Introduccion: Los céstodos del orden Trypanorhyncha son parasitos frecuentes en peces marinos de
importancia comercial. Hepatoxylon trichiuri infecta como plerocercoide a peces teledsteos, entre ellos
la reineta (Brama australis), recurso pesquero clave en Chile sobre el cual existe escasa informacion
parasitologica. El objetivo de este estudio fue determinar la prevalencia y caracterizar genéticamente
al parasito H. trichiuri en reinetas comercializadas en mercados municipales de Santiago. Materiales
y métodos: Se examinaron 30 especimenes adquiridos entre abril y mayo de 2025, inspeccionando
cavidad celomica, visceras y musculatura divididas en cuatro cuadrantes anatomicos. El 96% de los
peces estaban infectados con larvas de H. trichiuri, predominando su localizacion en la cavidad
celomica. ADN fue aislado de los plerocercoides individuales y se amplificaron cerca de 2000
nucledtidos del gen del ARN ribosomal de la subunidad 18S. Se compararon las secuencias obtenidas
con las bases de datos de GenBank mediante BLAST y se analizaron filogenéticamente para determinar
suidentidad y diversidad genética. Resultados: Los resultados revelaron una homologia practicamente
del 100% con secuencias de H. trichiuri aislado en otras especies de peces como Taractes rubescens
(Indonesia), y Lepidopus caudatus (mar mediterraneo central), incluso compartiendo el 97% de
similitud con parasitos aislados del tiburon azul. Conclusion: La alta tasa de deteccion (96%) es un
indicador de la presencia del hospedador definitivo elasmobranquio. Estos hallazgos sugieren una baja
divergencia genética entre aislamientos provenientes de distintas regiones geograficas y hospedadores,
lo que podria reflejar una amplia conectividad poblacional o una relativa conservacion genética de este
parasito a escala global. Otros marcadores genéticos son necesarios para conocer la variabilidad
intraespecifica de H. trichiuri.
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Identificacion de Sarcoptes scabiei en guanacos (Lama guanicoe) de Magallanes, Chile,
mediante PCR utilizando un método de extraccion de ADN por lisis alcalina de bajo costo.

Amparo Anguita’, Carolina Lozano’, Aleica Rocafort', Isidora Rosales’, Josefa Vargas',
Francisca Inostroza? Cristian Bonacic’, Juan Francisco Alvarez?, Cristian A. Alvarez Rojas’

! Escuela de Medicina Veterinaria, Pontificia Universidad Catélica de Chile, Santiago, Chile.
2 Facultad de Ciencias Bioldgicas, Pontificia Universidad Catdlica de Chile, Santiago, Chile.
3 Facultad de Agronomia y Sistemas Naturales.

4 Servicio Agricola Ganadero Region de Magallanes.

Introduccion: Sarcoptes scabiei es un acaro barrenador causante de la sarna sarcoptica, tiene como
hospederos a humanos, mamiferos domésticos y silvestres, se transmite mediante contacto directo y
provoca lesiones costrosas pruriginosas y alopecia. El objetivo de este estudio fue caracterizar
molecularmente y evaluar la estabilidad del ADN de Sarcoptes scabiei en guanacos de Magallanes
mediante PCR anidado utilizando una extraccion de ADN por lisis alcalina de bajo costo.
Metodologia: Se aislé individualmente Sarcoptes scabiei de costras cutdneas de muestras de piel de
guanaco capturados en la Region de Magallanes. Cada 4caro fue sometido a un proceso de extraccion
de ADN por lisis alcalina mediante protocolo HotShot modificado incluyendo 3 ciclos de shock
térmicos de -80°C por 2min y 70°C por 15 segundos, y una incubacion final a 95°C por 20min. El
sobrenadante se afiadi6 directamente en reacciones de una PCR anidada amplificando una seccion de
300 nucledtidos del gen cox/. El producto de las reacciones positivas fue enviado a secuenciacion
Sanger (Australomics) para su analisis filogénetico. Para evaluar la estabilidad del ADN, tras la
extraccion por lisis, se almacenaron alicuotas del lisado a temperatura ambiente, 4 °C y —20 °C, PCR
anidada se realiz6 cada semana. Resultados: 65/120 (54%) PCR obtuvieron un resultado positivo, y
de 23 muestras que se enviaron a secuenciacion se obtuvieron 4 secuencias diferentes.
Discusion/Conclusion: La sarna sarcoptica representa una amenaza para la fauna silvestre, el método
de lisis alcalina de bajo costo es una buena alternativa para estudios moleculares de Sarcoptes scabiei,
especialmente en contextos de bajo costo o trabajo en terreno, y el resultado de las secuencias podrian
ser una evidencia preliminar de una variante especifica de Sarcoptes scabiei en guanacos.
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Caracterizacion genética de Enterocytozoon bieneusi en animales domésticos
y silvestres de Chile.

Lucia Peters’, Isidora Anguita’, Natalie Hultazo', Galaxia Cortés-Hinojosa', Sofia Navarrete’,
Belén Calderon’, Alondra Flores', Carlos Diaz', Nikolas Escafﬁ”z, Cristian Bonacic’,
Cristian A. Alvarez Rojas’

! Pontificia Universidad Catélica de Chile, Escuela de Medicina Veterinaria,
Laboratorio de Parasitologia.
2 Universidad de Chile, Facultad de Medicina Veterinaria
3 Pontificia Universidad Catolica de Chile, Facultad de Agronomia y Sistemas Naturales,
Laboratorio Fauna Australis
Correo contacto (c.alvarezrojas@uc.cl)

Introduccion: Enterocytozoon bieneusi es un microsporidio que coloniza el intestino de animales y
humanos, causando diarrea y alteraciones gastrointestinales, principalmente en individuos
inmunocomprometidos. Objetivo: Detectar y caracterizar genéticamente E. bieneusi en especies
domésticas y silvestres de Chile. Materiales y métodos: Se utilizaron muestras fecales de 456
animales analizadas mediante PCR anidado, amplificando una region de 390 nucleétidos del ITS, y
secuenciacion molecular. Resultados se evidencié la presencia del patdégeno en todas las especies
estudiadas: 85/165 (51,5%) en perros, 14/115 (12,2%) en bovinos; 7/75 (6,7%) en ratas (Rattus rattus);
2/32 (6,3%) en pumas; y 1/69 (1,5%) en lobos marinos. La secuencia obtenida en perros corresponde
al genotipo PtEb IX, mientras que la del lobo marino y un puma presentan respectivamente una
homologia del 94% y 97% con genotipos previamente descritos, lo que sugiere la existencia de una
variante no reportada. Tanto en ratas como en bovinos se detectaron variantes zoondticas.
Conclusiones: Estos hallazgos evidencian la circulacion de Enferocytozoon bieneusi en una amplia
diversidad de hospederos domésticos y silvestres en Chile, ampliando el conocimiento sobre su
distribucién y posibles reservorios. La deteccion de las secuencias divergentes en lobo marino y puma
sugieren la posible presencia de variantes genéticas no descritas previamente, lo que resalta la
necesidad de estudios adicionales para comprender mejor la diversidad genética y epidemiologia de
este patogeno.

Parasitologia Latinoamericana (2026); 75 (1): 62-72 70



Revista Parasitologia Latinoamericana

Parasitos gastrointestinales en heces de perros recolectadas en lugares piblicos
de la comuna de Caldera, Region de Atacama, Chile.

Javiera Allende’, Fernando Fredes', Galia Ramirez-Toloza', Pedro Cattan’

! Laboratorio de Parasitologia y de Enfermedades Parasitarias, Departamento de Medicina
Preventiva Animal, Facultad de Ciencias Veterinarias y Pecuarias, Universidad de Chile,
Santiago, Chile.
2 Departamento de Ciencias Bioldgicas Animales, Facultad de Ciencias Veterinarias y Pecuarias,
Universidad de Chile, Santiago, Chile.

Introduccion: A pesar de los beneficios del estrecho vinculo entre los humanos y sus mascotas, los
perros pueden propagar parasitos zoonéticos como Toxocara canis, Giardia duodenalis y
Echinococcus spp., causantes de enfermedades como el sindrome de larva migrans visceral y ocular,
diarreas cronicas y equinococosis quistica. La sobrepoblacion de perros sin hogar aumenta el riesgo de
contaminacion de lugares publicos con formas parasitarias resistentes (huevos, quistes u ooquistes),
convirtiendo estos lugares en reservorios de infeccion. Aunque se han realizado multiples estudios
sobre la tasa de positividad parasitaria en heces de perros en espacios publicos, no hay antecedentes
para la comuna de Caldera ni la Region de Atacama. Objetivo: Detectar la presencia de parasitos
gastrointestinales en heces frescas de perros en lugares publicos de la comuna de Caldera, Region de
Atacama, Chile. Materiales y métodos: Se recogieron 250 muestras de heces, que fueron almacenadas
en alcohol al 70%, las cuales fueron recolectadas desde plazas, parques y playas de la comuna. Para el
analisis de las muestras, se utilizaron técnicas coproparasitarias de flotacién con solucioén salina
saturada y la tincion Ziehl-Neelsen modificada. Resultados: Se detectaron elementos de resistencia
parasitaria en el 12% de las muestras analizadas (30/250). Los protozoos tuvieron una tasa de
positividad de un 11,2% (28/250), detectandose Giardia spp. (6%), Cryptosporidium spp. (4,8%) y
Cystoisospora spp. (0,4%). En menor proporcion se identificaron helmintos, con una tasa de
positividad de 2% (5/250), detectandose Dipylidium caninum (1,2%) y T. canis (0,8%). Ademas, el
100% de las areas consideradas en el estudio presentaban, al menos, una muestra positiva. Por otro
lado, el analisis estadistico de Chi-cuadrado demostré que no se encontraron diferencias significativas
en la tasa de positividad entre los distintos tipos de ambientes (p > 0,05). Conclusién: Fue posible
detectar elementos de resistencia parasitaria en toda el area de estudio, donde se demostré6 un
predominio de protozoos por sobre helmintos. Ademas, se concluyd que el riesgo de encontrar
endoparasitos en las muestras es independiente del entorno. Este estudio contribuye al conocimiento
de la tasa de positividad y distribucion de endoparasitos en la comuna de Caldera, aportando datos
clave para la epidemiologia local, al ser el primer estudio realizado en la Region de Atacama.
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Caracterizacion morfoestructural de la infeccion por plerocercoides
de Dibothriocephalus spp. aislados en tejidos de Oncorhynchus mykiss (Trucha Arcoiris)
silvestre: resultados preliminares.

José Villanueva Rickemberg’, Alejandro Hidalgo Zuiiiga’, Flery Fonseca Salamanca’

! Unidad de Parasitologia, Departamento de Ciencias Preclinicas, Facultad de Medicina, Universidad
de La Frontera, Temuco, Chile.

Introduccion: La difilobotriasis es una zoonosis parasitaria transmitida por el consumo de pescado
infectado con plerocercoides de cestodos del género Dibothriocephalus. En el sur de Chile,
Oncorhynchus mykiss participa en el ciclo biologico de estos parasitos y constituye un hospedador
intermediario relevante. Sin embargo, la interaccion entre los plerocercoides y los tejidos del
hospedador ha sido escasamente estudiada. Objetivo: Caracterizar la morfoestructura de la infeccion
por plerocercoides de Dibothriocephalus spp. aislados en tejidos de O. mykiss silvestre y describir las
alteraciones tisulares asociadas. Materiales y Métodos: Se analizaron plerocercoides aislados de
ejemplares silvestres de O. mykiss provenientes de ambientes dulceacuicolas del sur de Chile. Los
tejidos parasitados fueron procesados mediante técnicas histoldgicas convencionales, tefiiddos con
hematoxilina-eosina y digitalizados mediante la plataforma TissueFAXS®. Se delimitaron regiones de
interés (ROI) en la interfaz hospedador-parasito y se realiz6 marcacion nuclear con DAPI para analisis
morfométrico. Resultados: Los plerocercoides se localizaron principalmente en musculatura
esquelética e higado, rodeados por tejido conectivo del hospedador y con escasa respuesta inflamatoria.
Se observo encapsulamiento conectivo y desplazamiento del tejido adyacente. El analisis digital
permitio identificar poblaciones celulares diferenciadas segun parametros morfométricos nucleares.
Asimismo, se registraron nucleos con aumento de area y menor intensidad relativa de fluorescencia,
sugiriendo cambios celulares asociados a la respuesta local frente al parasito. Conclusiones: La
infeccion por plerocercoides de Dibothriocephalus spp. induce modificaciones tisulares caracterizadas
por encapsulamiento conectivo y cambios celulares detectables mediante analisis digital. La utilizacion
de TissueFAXS® constituye una herramienta util para la caracterizacion cuantitativa de la interaccion
hospedador-parasito y para futuras evaluaciones de mecanismos inmunitarios asociados a la infeccion.

Financiamiento: Beca ANID Doctorado Nacional y Proyecto FONDECYT N° 11240996
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