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RESUMEN

La leishmaniasis visceral (LV) en Latinoamérica y particularmente en Venezuela, es una
protozoosis que en las Ultimas décadas ha mostrado cambios en su patron epidemiolégico
inicialmente rural hasta la activacion de focos urbanos, significando esto, la emergencia de una
problematica de salud publica en zonas marginales de la periferia de grandes ciudades. En el
Departamento de Parasitologia, de la Universidad de Carabobo, en el afio 2005, fue diagnosticado
un caso de leishmaniasis visceral humana en un nifio de 2 afos, residente del Barrio Los Proceres,
ubicado en el Municipio Naguanagua, del Estado Carabobo-Venezuela, siendo este el primer caso
de LV reportado en esta comunidad. A partir de este hallazgo se plante6 realizar un estudio
seroepidemiologico en la poblacién humana y canina de esta comunidad el cual permitira
caracterizarlo como un foco urbano de LV. Se aplic6 encuesta epidemiolégica y se tomé muestra
sanguinea a la poblacién humana y canina que habitaba en un area de 200 m. a partir de la
residencia del caso diagnosticado; se utilizo la prueba ELISA-rK39, la seroprevalencia obtenida fue
de 5,96% (9/151) en humanos y 24,24% (8/33) en caninos. El 55,55% de seropositivos humanos
tenian entre 0 — 13 afos. No se evidencié asociacién entre la seropositividad y variables
epidemiolégicas evaluadas como: grado de instruccién, ocupacion, tiempo de residencia en la
localidad, procedencia de otras comunidades y presencia de caninos. La mayoria de los caninos
seropositivos tenian mas de 2 afios de edad y en condicion asintomatica. Los resultados obtenidos
sugieren la presencia de un nuevo foco de LV urbano de reciente data en la localidad evaluada.

Palabras Clave: seroepidemiologia leishmaniasis visceral urbana, Estado Carabobo, Venezuela.
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ABSTRACT

Seroepidemiology urban visceral leishmaniasis. Barrio Los Prdceres. Naguanagua
municipality. Carabobo State, Venezuela. 2009.

Visceral leishmaniasis (VL) in Latin America and particularly in Venezuela, is a protozoan infection
that in recent decades has shown changes in the epidemiological pattern, initially rural to activating
urban foci, resulting in the emergence of a public health problem in the periphery of large cities. In
the Parasitology Department, Carabobo University, in 2005, was diagnosed a case of human
visceral leishmaniasis in a 2-year old child, resident of Barrio Los Préceres, located in the
Municipality Naguanagua, Carabobo State. This was the first reported case of VL in this
community. From this finding we carried out a seroepidemiological study in human and canine
population of this community in an attempt to characterize it as an urban focus of VL. An
epidemiological survey was conducted and blood samples were taken from the human and canine
population living in an area of 200 m. of the index case, in order to detect anti-leishmania antibodies
using the ELISA-rK39 test. The seroprevalence obtained for human was 5.96% (9 / 151), and for
dogs 24.24% (8 / 33). 55.55% of seropositive humans were between 0-13 years old. No evidence of
association between seropositivity and assessed epidemiological variables such as educational
level, occupation, length of residence in the town of origin, from other communities and the
presence of dogs. Most of the seropositive dogs were over 2 years of age and in an asymptomatic
condition. Results suggest the presence of a new recent focus of urban LV of in the studied area.

Key Words: seroepidemiology urban visceral leishmaniasis, Carabobo State, Venezuela.

INTRODUCCION

La leishmaniasis visceral (LV) es una protozoosis causada por un parasito
del género Leishmania, siendo Leishmania chagasi/infantum la especie
implicada en la infeccion de LV en América (1), el parasito es transmitido
por mosquitos del género Lutzomyia (Lu) comunmente Ilamados
fleb6tomos, cuya especie considerada como vector principal en América es
Lu. longipalpis. Esta enfermedad abarca una serie de procesos patoldgicos
que pueden ir desde cuadros asintomaticos, oligosintomaticos hasta casos
graves que pueden ser fatales si el paciente no es tratado oportunamente

(2).

La LV o Kala-azar (denominaciéon hindu: fiebre negra), es considerado un
problema de salud publica, debido a que tiene caracter endémico y focal
no s6lo en Venezuela, sino en otras regiones tropicales y subtropicales del
mundo. Venezuela constituye, después de Brasil, el principal foco de LV en
América, ya que posee un ambiente ecolbgico propicio para el desarrollo
de la fauna flebotominica por ser un pais tropical, presentando una tasa de
incidencia para el affo 2000 de 0,22/100.000 habitantes siendo los estados
con mayor prevalencia en orden de frecuencia: Nueva Esparta, Guarico,
Portuguesa, Lara, Carabobo, Anzoategui y Zulia (1).

Hasta la década de los anos setenta, el caracter de transmision focal de la
endemia era eminentemente rural, reveldndose cambios en el patrén
epidemiolégico de la presentacion de la enfermedad, por activacién de
focos a nivel urbano debido a la penetracién de la poblacion humana hacia
zonas boscosas en areas periurbanas, situacion ya reportada en Brasil,
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Venezuela y Colombia, lo que ha significado, en estos paises, la
emergencia de una probleméatica de salud publica en zonas marginales en
la periferia de grandes ciudades (1, 2, 3).

En Venezuela, a partir de 1989 con la confirmaciéon de un caso procedente
del Barrio Los Magallanes en San Diego, estado Carabobo, se realizé un
estudio epidemiolégico determinandose la existencia de un foco
periurbano de LV, el primero reportado en el pais. Igualmente en estudio
realizado sobre LV humana y canina en Venezuela, refieren un foco
semiurbano en el estado Nueva Esparta (1,4).

A partir del primer caso reportado de LV urbano en el estado Carabobo, se
fortaleci6 la vigilancia epidemioldgica, conjuntamente con la Direccién
General Sectorial de Saneamiento Ambiental del Estado Carabobo con el
fin de detectar nuevos casos de LV en el area urbana (5,6). Esto permitié
que en el 2005 se diagnosticara un caso de leishmaniasis visceral humana
en un nifio de 2 afos, que habitaba en el Barrio Los Prdceres ubicado en
el Municipio Naguanagua, del Estado Carabobo, siendo este el primer caso
de LV reportado en esta localidad.

A partir de este hallazgo en el Barrio Los Préceres, se planteé un estudio
epidemioldgico y serolégico tanto en la poblacion humana como canina que
permitiese obtener datos para caracterizarlo como un nuevo foco urbano
de leishmaniasis visceral en el Estado Carabobo.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de investigacion y area en estudio. Se plantedé realizar una
investigacién seroepidemioldgica en la poblacién humana y canina, de tipo
descriptiva y de corte transversal, en el Barrio Los Préceres ubicado
aproximadamente en latitud 10°17,7'74”N, vy longitud 68'1,4’48”0 al
noreste adyacente a la localidad denominada Vivienda Rural de Barbula
(VRB) del Municipio Naguanagua, delimitada por: el Norte con la segunda
calle y campo deportivo ubicado en dicho sector, al Sur con la primera
calle y depdésitos de Malariologia; por el Este: con canal de desagie y el
Barrio Simén Bolivar; y por el Oeste: con los solares de casas que quedan
frente a la avenida principal de acceso a la VRB (7). Los Proceres fue
fundado en 1980 y tiene una poblacién de 1.113 habitantes con 193 casas
aproximadamente (8). En esta area el clima es influenciado por la altitud y
la cercania del mar por lo que presenta una temperatura media anual de
24,5° C (9).

El 4rea en estudio delimitada correspondié a 200 m alrededor del caso
indice diagnosticado de LV, segun lo establece el Programa de Control de
Leishmaniasis Visceral del Instituto de Biomedicina-UCV, Caracas (1) vy
tomando en cuenta el rango de vuelo estimado de los flebétomos vectores
de aproximadamente 300m (1); esta area abarca las calles San Martin,
José Maria Vargas y Bolivar del Barrio Los Prbceres de Naguanagua
(Figura 1).
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Figura 1. Ubicacion del Barrio Los Préceres y delimitacion del Area en Estudio.
Municipio Naguanagua. Estado Carabobo (Fotografia aérea obtenida través del programa Google
Earth).

Poblacion humana: la constituydé un total de 221 residentes censados
casa por casa en el area de estudio.

Poblaciéon canina: correspondi6é a todos los caninos con o sin duefios que
se encontraban en el area en estudio.

Muestra humana evaluada. El calculo del tamafio de la muestra se realiz6
mediante la férmula, n = z pq/B?, donde n= Tamafio de la muestra, z= 1,96
para el 95% de confianza, p= prevalencia esperada del factor a estudiar,
g= 1- p y B= Precisién o error admitido. Basados en datos de prevalencia
de LV reportados en estudios previos a nivel nacional, comprendidos entre
11,4% (11) vy 20,2% (1), y tomando en consideracién que el de la
comunidad a estudiar podria ser menor, se consider6 como prevalencia
esperada 10%, y un nivel de confianza de 95%, dando un n = 138
individuos (12).

La muestra estuvo conformada por 151 individuos que habitaban en el
area de estudio expuestos al riesgo de infectarse y que
voluntariamente accedieron a participar en el estudio luego de haber
cumplido con los aspectos bioéticos de informarles y solicitarles su
consentimiento y el de su representante (en caso de ser menores de
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edad) mediante documento escrito para tal fin.

Muestra de caninos evaluados: representado por los caninos cuyos
duefios aceptaron la realizacién del examen fisico realizado por un
médico veterinario y toma de muestra respectiva para el diagnéstico
de LV.

Recoleccionde datos epidemioldgicos. Se realizé una encuesta
epidemioldgica, con variables descriptivas demograficas y antecedentes
epidemiolégicos como: edad, género, lugar de nacimiento, grado de
instruccion, ocupacién, tiempo de residencia en la localidad, procedencia
de otras comunidades, presencia de caninos intra y peridomiciliarios.
Ilgualmente se levant6 una ficha clinica epidemiolégica a cada canino
evaluado donde se describieron tanto datos de identificacién del canino y
examen clinico.

Diagndéstico serolégico por ELISA rK39. Se empled la técnica de ELISA,
utilizando antigeno recombinante K39, en placas de microtitulacion de
poliestireno Inmunolon |l (Dynex), segun protocolo estandarizado vy
optimizado en el Laboratorio de Leishmaniasis del Departamento de
Parasitologia de la Universidad de Carabobo, en el que se obtuvo un punto
de corte de densidad éptica igual a 0,250 lectura a partir de la cual se
considera positiva la reaccion (10).

Analisis Estadistico. Los datos obtenidos fueron introducidos para su
procesamiento en base de datos utilizandose el programa SPSS version
11.5 para Windows lo que permitié realizar el analisis utilizando el test
exacto de Fisher.

RESULTADOS

La caracterizacién seroepidemioldgica de la LV en el Barrio Los Préceres
del Municipio Naguanagua, se realiz6 en base de una muestra 151
humanos y 33 caninos, representando el 68,33 % (151/221) y 73,33%
(33/45) de la poblacién total censada respectivamente

La distribucion de la muestra evaluada en cuanto al género fue 55%
masculino y 45% femenino. Asimismo, la mayor frecuencia de la muestra
estuvo representada por individuos en edades comprendidas entre 15-28
anos correspondiéndoles 30,87 %.

El 57,71% de la poblacion evaluada refirié6 tener caninos en su domicilio;
57,04% haber viajado a localidades diferentes en los estados Guarico,
Portuguesa, Lara, Anzoategui, Zulia y Nueva Esparta; 36,91% correspondi6
a la categoria de estudiantes y 69,12% de la poblacion humana evaluada
tenia méas de 10 anos de residencia en la comunidad.

Se pudo determinar que la seroprevalencia para LV en la poblacién
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humana evaluada fue de 5,96 % (9/151) y 24,24 % (8/33) en los caninos
(Tabla 1).

Tabla 1: Seroprevalencia de leishmaniasis visceral en la poblacion humana y canina en el
sector del Barrio Los Préceres. Vivienda Rural de Barbula. Naguanagua, Estado
Carabobo. 2008 — 2009

POBLACION TOTAL DE SEROLOGIA
EVALUADOS POSITIVA
N %
Humano 151 9 5,96
Caninos 33 8 24,24

En la distribucion de la seroprevalencia en humanos y grupo de edades, se
determin6é que el mayor niumero de seropositivos se concentré en edades
entre 0 — 13 anos con 55,55% (5/9) y por porcentaje acumulado el 100%
estuvo comprendido entre 0 y 55 anos (Tabla 2). Asimismo, se pudo
conocer que la mayoria de los seropositivos eran del género masculino
(66,7%), sin embargo, no se evidencidé asociacién estadistica significativa
entre las variables género y seropositividad, por la prueba exacta de
Fisher.

Tabla 2: Seroprevalencia de leishmaniasis visceral humana, segun grupos de edades. Barrio Los
Préceres. Vivienda Rural de Barbula, Municipio Naguanagua, 2009.

Grupo Seropositivos % %

de Acumulado
edades
(anos)

0-13 5) 55,55 55,55
14-27 1 11,11 66,66
28-41 1 11,11 77,77
42-55 2 22,22 99,99
56-69 0 0 -
70-83 0 0 -

TOTAL 9 100 -

En cuanto a datos epidemioldgicos tales como: grado de instruccién,
ocupacion, tiempo de residencia en la localidad, procedencia de otras
comunidades, presencia de caninos intra y peri domiciliarios, al aplicarle la
prueba exacta de Fisher no se evidencié asociacion entre la
seropositividad y estas variables. Sin embargo, se pudo constatar que la
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mayoria de los individuos seropositivos (73,5%) tenian mas de 10 anos
residenciados en esta comunidad,

Con respecto a la seropositividad de los caninos y el género, se determiné
que el 62,5% era femenino, no evidenciandose diferencias estadisticas
significativas. Se verific6 que todos los caninos seropositivos eran
asintomaticos, el 75% presentaron un buen estado de salud y 25%
regulares presentando éstos principalmente, lesiones por traumatismo.
Asimismo, se constaté que el 75% de los seropositivos tenian mas de 2
anos viviendo en la comunidad estudiada.

DISCUSION

La leishmaniasis visceral es considerada un problema de salud publica,
que va en aumento debido al proceso de la urbanizacion de las grandes
ciudades dando lugar a la creacién de zonas marginales donde existen
condiciones propicias a la transmision (2). Venezuela no escapa a esta
realidad, debido a las constantes migraciones de individuos a las ciudades
en busca de mejoras sociales y econ6micas siendo invadidas areas
periurbanas cuyas caracteristicas ecolégicas son aptas para la transmision
de esta protozoosis.

Segun datos oficiales, en Carabobo se registré en el periodo de 1995-2000
una tasa de incidencia para LV de 0,02/100.000 habitantes (1), lo cual
complementado con un estudio realizados en este mismo estado entre los
anos 1989 y 2003, donde en el area metropolitana de Valencia se
diagnosticaron 14 pacientes (5), de los cuales hubo 3 casos en 1996 no
reportados en la casuistica oficial. Esto sugiere un subregistro de la
enfermedad en esta entidad, lo que motivd a los autores a trabajar
conjuntamente con las instituciones de salud oficiales en el mantenimiento
de una constante vigilancia epidemiolégica y busqueda activa de casos
que indicasen la emergencia y reemergencia de focos de transmisién de LV
en Carabobo, especialmente en zonas urbanas.

Es asi como, al realizar este estudio seroepidemiolégico en el Barrio Los
Proceres, ubicado en un area periurbana del municipio Naguanagua del
estado Carabobo, se determind una seropositividad de 5,96% en humanos
y 24,24% en caninos, utilizando la técnica de ELISA con antigeno
recombinante K39, al que se le ha descrito una sensibilidad de 92% vy
100% de especificidad (13, 14). Se puede observar que existe una
seroprevalencia en humanos mucho menor a la descrita en otros focos
endémicos tanto en el mismo estado como a nivel nacional. Asi, podemos
citar lo reportado en la localidad El Limén del estado Lara, se reportdé una
seroprevalencia de 21% en humanos y 89% en caninos utilizando tres test
serologicos: aglutinacién directa, IFlI y ELISA con antigeno crudo de L.
donovani (15), esta alta prevalencia podria deberse al uso de antigenos
poco especificos, por lo que es necesario la evaluacién previa de ellos
para detectar posibles reacciones cruzadas con otras infecciones,
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principalmente con otros parasitos kinetoplastidas, lo cual se ha
minimizado con el uso de antigeno recombinante K39 (13).

Por otra parte, en la localidad de La Guayabita, Estado Aragua, para 1998
obtuvieron una seroprevalencia de 5,6% en caninos mediante las pruebas
de inmunofluorescencia indirecta (IFl) y western blot, la cual es menor
que la obtenida en el presente estudio. Sin embargo, la prevalencia de la
enfermedad en humanos fue de 11,4% mediante la aplicacién de
intradermorreacciéon (IDR) (11), esta prueba mide respuesta celular
detectando tanto infeccién reciente como tardia a diferencia de la prueba
de ELISA con rK39 que mide respuesta humoral, detectdndose anticuerpos
especificos contra este antigeno que en infecciones asintomaticas o
subclinicas puede cursar con bajos titulo, tal como ha sido descrito en
estudios realizados en Brasil (16).

Asimismo, en el Barrio Los Magallanes ubicado en un area urbana del
municipio San Diego, del estado Carabobo, utilizando la técnica de ELISA
con antigeno crudo de L. chagasi, se reportd6 una seroprevalencia en
humanos y caninos de 17,8% y 24,0% respectivamente (4), observandose
coincidencia en la seroprevalencia de caninos con el presente estudio.
Estos datos indican la emergencia de un nuevo foco de LV urbana en el
Estado Carabobo, con caracteristicas de hipoendemicidad en humanos ya
reportada para la LV en Venezuela ‘17), a excepcién de la presentada en el
estado Nueva Esparta donde tiene caracter hiperendémico, reportandose
una tasa de incidencia de 1,7 a 3,8 casos de LV por cada 100000
habitantes y 28,5% en el tamizaje serolégico con antigeno rK39 para LV
en caninos ‘1).

En relacién a la seropositividad en caninos, se pudo constatar que la
mayoria de estos presentaron un estado general de salud dentro de los
limites normales, catalogdndose como asintomaticos, lo cual ya ha sido
sefialado como una asociacion Optima entre parasito-hospedador, en
estudios de LV canina en el Departamento de Huila en Colombia, donde se
determiné una seropositividad de 19,3% y el 75% de los caninos eran
asintomaticos; en cuanto al género se determin6 que el macho predomind
sin embargo, no refieren asociacion significativa con estas dos variables

(3).

Por otra parte, es importante senalar que los caninos con serologia
positiva no coincidieron con las viviendas de los humanos seropositivos,
esto apoya que la transmision depende de multiples factores de riesgos
que involucra tanto al reservorio, el vector, asi como la susceptibilidad o
resistencia individual a la infeccion, la cual esta determinada por la
constitucion genética del hospedador (18, 19). Existen estudios que
corroboran que individuos con LV sintoméatica infectan al insecto vector,
pero en regiones endémicas las personas con infeccion asintomatica son
catalogados como mejores reservorios de Leishmania (20).
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Al considerar los factores de riesgo asociados a la infeccién por
Leishmania, en la poblacién humana tales como la edad y el género, se
pudo constatar que la mayoria de los seropositivos fueron menores de 14
anos y del género femenino, sin embargo, no hubo asociacién
estadisticamente significativa en la infeccion con respecto al género, esto
ha sido reportado en varios estudios de riesgo epidemiolégico de
leishmaniasis como el realizado sobre aspectos epidemiolégicos de LV en
humanos y caninos en Venezuela para el periodo 1995-2000, donde se
obtuvo que 80,5% de los casos reportados en el pais fueron menores de 15
anos; y que el sexo masculino era mayormente afectado, sin embargo, no
encontraron asociacién estadisticamente significativa (1).

Cabe destacar que en la evaluacidén de los antecedentes epidemiolégicos
del caso indice diagnosticado en ésta comunidad permitié catalogarlo
como autéctono, esto aunado a que en la muestra evaluada no se pudo
constatar asociacion estadisticamente significativa entre las variables
ocupacion, tiempo de residencia, antecedentes de haber viajado a zonas
endémicas y la presencia de caninos en el area, confirma que se trata de
un nuevo foco de LV urbano de reciente data, ya que en éste Barrio no
habian sido reportado casos de la enfermedad.

Uno de los aspectos que se debe corroborar es la presencia del vector en
la comunidad. En las adyacencias de ésta comunidad en la VRB nuestro
Laboratorio ha realizado capturas flebétomos y confirmado la presencia de
Lutzomyia longipalpis (dato no reportado), actividad que debe ser
efectuada de manera sisteméatica en el Barrio Los Préceres.

Adicionalmente, como parte del abordaje a ésta comunidad, se realizaron
charlas educativas orientadas para el control-prevencion de ésta
parasitosis; y la necesidad planteada de la deteccién precoz para
tratamiento especifico de nuevos casos de LV producto del mantenimiento
de la vigilancia epidemiolégica en conjunto con los habitantes de la
comunidad.
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