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"Eco-epidemiologia de vectores de Leishmania spp. en el noreste de la

Argentina (Provincia de Misiones)".

La leishmaniasis es una enfermedad de transmisién vectorial producida por
parasitos tripanosomatideos del género Leishmania (Kinetoplastida:
Trypanosomatidae), los vectores involucrados son fleb6tomos (Diptera: Psychodidae:
Phlebotominae) y los reservorios son mamiferos. En nuestro pais el ser humano es
considerado un hospedador accidental. En Misiones (noreste de la Argentina), donde
se realizO esta tesis, se registran casos de leishmaniasis tegumentaria (LT) y
leishmaniasis visceral (LV). El trabajo se llevé a cabo en dos areas: 1) un area
endémica de LT, en una zona de chacras ubicada en un frente de deforestacion al sur
de la ciudad de Puerto Iguazu donde se registrdé un brote en los afios 2004-2005, con
Nyssomyia whitmani como vector de Leishmania braziliensis y con reservorio
desconocido; y 2) en un foco de LV (ciudad de Posadas), donde se registré el primer
caso humano en el pais (2006), con Lutzomyia longipalpis como vector de L. infantum
(syn chagasi) y el perro doméstico como reservorio. Para el &rea endémica de LT se
realizaron estudios de la composicién de la comunidad de vectores en el tiempo y
entre ambientes dentro de las chacras, relacionando a los fleb6tomos con variables
climéaticas y ambientales. Ademas se estudié el papel de los micromamiferos como
potenciales reservorios de Leishmania spp. Para la ciudad de Posadas, se describio la
distribucion de Lu. longipalpis y sus cambios en el tiempo y se relaciond la abundancia
con variables ambientales. Para ambos escenarios se encontré que la abundancia de
los vectores estaria explicada al menos en parte por variables ambientales
(principalmente relacionadas con la cobertura vegetal y la abundancia de animales
silvestres y/o domésticos) y en el caso del escenario de transmisién de LT se encontré
asociacion positiva con variables climaticas (temperatura, precipitacion). La
abundancia de vectores se asocié con la de micromamiferos, sin embargo no se
encontré evidencia suficiente para incriminarlos como reservorios. La distribucion
espacial de vectores resultdé heterogénea en ambos escenarios, en la ciudad de
Posadas se encontr6 un patron de islas de alta abundancia de vectores,
incrementandose la abundancia del vector entre los afios 2007 y 2009. Para ambos
escenarios (LT y LV) se recomienda alejar sitios de cria y dormideros de animales
domésticos de la vivienda y de la ceja de monte (LT) cuando corresponda y reforzar
cuidados de proteccion personal y tenencia responsable de mascotas (LV) en
situaciones de riesgo donde exista mayor probabilidad de contacto hombre-vector,
siendo la primavera y el verano las estaciones de mayor abundancia de los vectores.

Palabras claves: vectores, Leishmania spp., ambiente rural, ambiente urbano,

distribucion espacial, distribuciéon temporal, reservorios silvestres.



BGeg-epidemiology of vectors of Leishmania spp. in northeastern

Argentina (Province of Misiones)."

Leishmaniasis is a vector-borne disease caused by parasites of the genus
Leishmania (Kinetoplastida: Trypanosomatidae), sandflies are the vectors involved
(Diptera: Psychodidae: Phlebotominae) and mammals are the reservoirs. In our
country the man is considered an accidental host. In Misiones (northeastern
Argentina), where this thesis were performed, tegumentary leishmaniasis (TL) and
visceral leishmaniasis (VL) were recorded. This work was carried out in two areas: 1)
an intense deforestated area endemic of LT, composed by farms, in the south of the
city of Puerto Iguazi where an outbreak took place in 2004-2005, with Nyssomyia.
whitmani as a vector of Leishmania braziliensis and unknown reservoir, and 2) in a
focus of VL (Posadas), where the first case were recorded for the country (2006), with
Lutzomyia longipalpis as vector and the domestic dog as reservoir. For the LT endemic
area studies of the sandfly community were conducted along the time and between
habitats within the farms, relating sandflies with climatic and environmental variables.
In addition we studied the role of small mammals as potential reservoirs of Leishmania
spp. In the city of Posadas, the distribution of Lu. longipalpis and its changes over time
and abundance were related to environmental variables. For both scenarios it was
found that the abundance of vectors would be explained at least partially by
environmental variables (mainly related to vegetation cover and abundance of wildlife
and /or domestic animals) and in the case of the LT scenario it was found a positive
association between vectors and climatic variables (temperature, precipitation). The
abundance of vectors was associated with small mammals, but it was not found
enough evidence to incriminate them as reservoirs. The spatial distribution of vectors
was heterogeneous in both scenarios and in the city of Posadas it was found vectors
eqpegpvtevgF kp" kokgF kuncpFul' gh high abundance, and that the vector abundance
increased between 2007 and 2009. For both scenarios (TL, VL, LV) is recommended to
remove resting and breeding sites of domestic animals near the house and the forest
edge (TL) where it is appropriate and enhance protective care and responsible pet
ownership (VL) at risk situations where there is greater probability of man-vector
contact, being the spring and summer the seasons of greatest abundance of vectors.

Keywords: vectors, Leishmania spp., rural environmental, urban environmental,

spatial distribution, temporal distribution, wilds reservoirs.
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Capitulo 1. Introduccion general

1.1. Eco-epidemiologia de la Leishmaniasis

El término leishmaniasis se utiliza para denominar a un conjunto de
manifestaciones clinicas producidas por diferentes agentes etiologicos, todos ellos
parésitos tripanosomatideos pertenecientes al género Leishmania (Kinetoplastida:
Trypanosomatidae). Esta enfermedad es de transmision vectorial: requiere de un
hospedador intermedio. El vector involucrado en todos los casos es un insecto diptero
del grupo de los flebotominos (Diptera: Psychodidae: Phlebotominae). EI hombre
contrae la enfermedad cuando es picado por una hembra que previamente picé a un
animal infectado. Los reservorios, mamiferos que mantienen al agente etiolégico en la
naturaleza, son conocidos sélo para algunas especies de Leishmania y/o en algunos
escenarios de transmision particulares [1] (Figura 1.1).

En una primera gran clasificacion de las leishmaniasis, encontramos a las
leishmaniasis del viejo mundo (Africa, Asia y Europa) y las del nuevo mundo
(América). En cada regién del planeta, esta enfermedad tiene diferentes
caracteristicas clinicas (manifestaciones clinicas, adquisicion de inmunidad, etc.) y
ecoldgicas (agentes etioldgicos, vectores, reservorios y escenarios de transmision).

Utilizando como criterio el papel que cumple el ser humano en el ciclo de las
leishmaniasis, podemos hacer otra division en dos grandes grupos: leishmaniasis
zoonoticas, en las cuales los reservorios son animales silvestres, comensales o

domeésticos y leishmaniasis antroponéticas, en donde el reservorio es el ser humano

2].
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Figura 1.1. Ekeng"fg'vtc puokuk, p"fg"ic"Ngkuj ocpkcuku"*cfcrvc fq'fg"DEgpvtg gt Flugcugu”
control and prevention T CDC-, http://www.cdc.gov/). No todos los mamiferos (silvestres,
comensales, domésticos, e incluso el hombre) contraen la enfermedad y/o funcionan como
reservorios: esto es dependiente del agente etioldgico, de la especie del vector involucrado y
de los escenarios de transmision.

La ecologia estudia la interaccion entre los seres vivos (individuos,
poblaciones, comunidades) y el ambiente. La epidemiologia es el estudio del
comportamiento de las enfermedades dentro de las poblaciones de hospedadores y de
los factores biéticos y abidticos que la determinan [3]. Una enfermedad suele no tener
una Unica causa y los determinantes que la producen son mdltiples y pertenecen a
distintos niveles de organizacion. El conocimiento de estos determinantes tiene
implicancias en la prevencion y el control de la enfermedad [4] [5]. La eco-
epidemiologia de la leishmaniasis hace referencia al estudio de las influencias
ecoldgicas sobre la distribucion en tiempo y espacio de esta enfermedad en el hombre
a diferentes escalas, incluyendo a su vez la dimension cultural. Los atributos de las
comunidades y poblaciones de insectos vectores y de reservorios (p.e.: riqueza,
diversidad, abundancia), su distribucién y fluctuaciones poblacionales observadas en
el tiempo y en el espacio, contribuyen a comprender la distribucién de casos humanos
(probabilidad de contacto hombre-vector en tiempo y espacio) de leishmaniasis, en

distintos escenarios donde se han reportado casos en nuestro pais.
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En la Argentina, las leishmaniasis son consideradas enfermedades
emergentes® y tiene origen zoonético. Las dos manifestaciones clinicas presentes son
la leishmaniasis visceral y la leishmaniasis tegumentaria, esta ultima incluye a la
leishmaniasis cutanea vy la leishmaniasis mucosa. La forma cutadnea produce
lesiones que, segun la especie de Leishmania de que se trate, pueden llegar a
resolverse espontaneamente, persistir o con el tiempo provocar recidivas o LM. La LT
es una enfermedad que produce un alto costo social ya que los pacientes que no
reciben tratamiento adecuado pueden tener lesiones mutilantes que afectan su vida
social y su capacidad productiva. La LV, es la forma mas grave de esta enfermedad, y
afecta en forma sistémica diferentes o6rganos, usualmente con hepato vy
esplenomegalia. Cuando tiene manifestaciones clinicas polisintomaticas si no se trata
adecuadamente resulta fatal en mas del 90% de los casos humanos, y en América
mantiene una tasa de letalidad superior al 6% aln con tratamiento [2], siendo en

Argentina de aproximadamente el 8% (Gould, comentario personal).

En las siguientes secciones de la introduccion, se describiran los agentes
etioldgicos, vectores, reservorios y escenarios de transmision. Si bien en muchos
casos las descripciones son generales y se refieren a todo el espectro de las
leishmaniasis a nivel mundial, los ejemplos y descripciones particulares hacen
referencia a las leishmaniasis del nuevo mundo, en particular a las de la region del

Cono Sur de América y en particular de la Argentina (ver referencias bibliograficas).

1.1.1. Agentes etiologicos

El parasito causal de la enfermedad es un tripanosomatideo del género
Leishmania. Actualmente este género se divide en dos subgéneros: Leishmania y
Viannia. Se reconocen al menos 29 especies de Leishmania spp. en el mundo [2],
asociadas a distintas patologias en humanos. Estas son principalmente las
leishmaniasis visceral, cutanea, mucosa, mucocutanea y cutanea difusa, cada una de
ellas descritas por diferentes cuadros clinicos, capacidad de generar o no inmunidad,
tasas de incidencia, mortalidad y morbilidad®, escenarios de contagio [1] [2] [6] [7] [8].

En la Argentina, se han aislado cuatro especies de Leishmania a partir de

casos humanos: Leishmania (Viannia) braziliensis [9] [10] [11] [12], L. (Leishmania)

% Para ser clasificada como emergente, una enfermedad tiene que aparecer por primera vez,
aumentar su incidencia o ser reportada para nuevas areas o poblaciones [180].

® Hace referencia a la proporcién de personas que se enferman en un lugar en un periodo de
tiempo determinado en relacion a la poblacion total de ese lugar.
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amazonensis [10]; L. (Viannia) guyanensis [11] [13], las tres especies asociadas a
leishmaniasis cutanea, y L. infantum (syn. chagasi), responsable de la LV [14] [15].
También se ha aislado L.(Viannia) braziliensis a partir de vectores involucrados en
distintos escenarios de transmision [12] [13] [16] y L. infantum, a partir de vectores y
reservorios [17]. L. braziliensis y L. infantum son las responsables de la mayor parte de
los casos en el pais, de LT y LV respectivamente. Los aislados de L. amazonensis
hasta el momento se encuentran restringidos a un area de la provincia de Salta con
fluido transito con Bolivia, y los escasos registros de L. guyanensis requieren aun de

una caracterizacion epidemiologica mas precisa.

1.1.2. Vectores

Los fleb6tomos son vectores de algunos agentes etiolégicos que producen
enfermedades tanto en humanos como en animales, como los protozoarios del género
Leishmania, otros tripanosomatideos, bacterias del género Bartonella y una gran
cantidad de arbovirus [18] [19].

Los parasitos tripanosomatideos del género Leishmania, son transmitidos a los
mamiferos (incluido el hombre), a partir de la picadura de una hembra infectada
perteneciente a ciertas especies de Phlebotominae (Diptera: Psychodidae).

Este diptero mide entre 2 y 3 mm en estado adulto y su ciclo de vida se
completa con tres estadios mas: huevos, larvas (I-1V) y pupas (Figura 1.2). El ciclo de
vida completo dura alrededor de 45 dias. En estudios efectuados en colonias
experimentales se han registrado rangos que varian desde los 26 a 56 dias a partir del
huevo hasta la eclosién de los adultos, o de 59 a 121 dias considerando el ciclo
completo, dependiendo de la especie, de los recursos disponibles y de las condiciones
de humedad y temperatura en el ambiente y sustrato [20, 21, 22]. Se ha registrado que
en condiciones de temperatura por encima de las consideras Optimas por ensayos de
laboratorio para la mayoria de las especies neotropicales (25°-27°) el ciclo biologico se
completa de manera mas rapida; y a medida que la temperatura disminuye el ciclo se
torna mas lento [18]. En relacion a la humedad, se han obtenido resultados de ciclos
completos en colonias experimentales trabajando con una humedad relativa de
alrededor del 80% [20], siendo que la mayoria de las especies neotropicales no
sobreviven en condiciones de humedad relativa menores al 50% [18]. Los huevos son
colocados en tierra hiumeda o materia organica no anegada, en condiciones de
sombra. Las larvas sufren tres mudas (larvas | a IV) antes de pasar a pupa a partir de

la cual emerge el adulto. Una vez producida la muda imaginal, la hembra tarda entre 1
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y 4 dias en hacer su primera ingesta de sangre y de 3 a 10 dias después realiza la
primera ovipostura, que pueden llegar a ser de hasta alrededor de 100 huevos [23],
pero con un amplio rango de variacion [20]. La longevidad de los adultos en
condiciones naturales es practicamente desconocida, pero estudios de laboratorio han
demostrado que en condiciones controladas pueden vivir entre 20 y 30 dias [18].

Los adultos vuelan generalmente al atardecer y al amanecer en busqueda de
alimento. Normalmente no vuelan més de 200 metros [23] con un promedio de 60
metros [19] y las especies asociadas a ambientes maodificados por el hombre tienen
mayor radio de vuelo que las especies asociadas a ambientes silvestres, como son los
bosques [18] [19]. Durante el dia se encuentran en sitios oscuros, relativamente
frescos respectos al ambiente externo, himedos, templados, que no presenten
cambios bruscos de condiciones, como por ejemplo cuevas de animales o huecos de
arboles [2] [18] [23], y para las especies que invaden los domicilios y peridomicilios
humanos sus refugios se encuentran generalmente dentro de estos limites, en corrales
de animales, como chiqueros y gallineros [18].

En la naturaleza se alimentan del néctar de flores, frutos y otros azlcares
vegetales y de &fidos. Sélo las hembras se alimentan de sangre, requiriendo en la
mayoria de las especies al menos una ingesta para el desarrollo de los huevos,
hematofagia que les permite intervenir en la transmisién de la leishmaniasis [2] [18]
[23]. Se ha registrado que el niumero de huevos producidos esta relacionado de
manera directa con la cantidad de sangre ingerida [24]. Muy pocas especies son
capaces de reproducirse sin la necesidad de ingerir sangre (autogenia) y solo en una
cavernicola se ha descripto la partenogénesis [2, 18]. Algunas especies de
flebotominos son especie-especificas con la especie de vertebrado de la que realizan
la ingesta de sangre, aunque usualmente son mas generalistas, pudiendo ingerir
sangre de varias especies de mamiferos [18]. Por ello el radio de vuelo, en ambientes
domésticos y peridomésticos, esta condicionado por la oferta y distribucion de fuentes
de alimento [2]. Entre otros estimulos que atraen a los fleb6tomos hasta su
hospedador, se ha descrito a la temperatura y al olor corporal [18]. A diferencia de
otros nematécera hematéfagos, tanto machos como hembras son atraidos al
hospedador vertebrado, generalmente llegando los machos primero y atrayendo a las
hembras con las que copulan luego que estas se alimentan.

La relacidbn vector-pardsito suele ser especie-especifica, mediada por
moléculas especificas (lipofosfoglicanos), aunque también existirian vectores

permisivos donde las uniones serian por carga (terminales hidroxilo) [25] [26]
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Adultos

Larvas | alV

Figura 1.2. Ciclo de vida del flebétomo. Adultos: a) hembra hematéfaga
alimentandose (estilete perpendicular al sustrato) y b) vista en lupa binocular. Fuente
imagenes: WHO/TDR/Stammers, Fiocruz Salvador, Brasil, CeNDIE). Las fotos utilizadas fueron
copiadas de diferentes fuentes y colaboradores, segun los créditos que se detallan, y fueron
generadas sin precision de escala. A los efectos de suplir la falta de escala se describen los
rangos de longitud (tamafio real): adultos <5mm; huevos 0,3mm longitud-0,10mm ancho; larvas
0,4a0,7mmy pupas 2,5 a 2,8mm.

Para ser considerada vector de riesgo para el ser humano de Leishmania sp.,
una especie de fleb6tomo debe cumplir con una serie de criterios: 1) debe ser
antropofilico, 2) debe picar al reservorio, 3) debe encontrarse en la naturaleza
infectado con la misma especie de Leishmania que la encontrada en humanos, 4) el
vector debe soportar el crecimiento del parasito que transmite y 5) el vector debe ser
capaz de transmitir el parasito a través de la picadura [2]. En muchas ocasiones estos
criterios son dificiles de probar en su conjunto y diversos autores involucran vectores
de manera condicional en diferentes &reas, aunque con suficiente evidencia molecular
y/o ecolégica de su participacion en el ciclo de transmision de la leishmaniasis [12]
[27].

En el mundo existen mas de 800 especies de fleb6tomos, presentes en todos
los continentes a excepcion de la Antartida, distribuidas en su mayoria en la zona
tropical y subtropical [23], aunque la mayor parte de ellas no juegan un rol en la
transmision de la leishmaniasis y s6lo 93 son vectores confirmados o probables de
leishmaniasis [2]. En América se han descrito mas de 400 especies y 40 de ellas

fueron informadas como posibles vectores [18].
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En la Argentina, se han descrito 28 especies de flebotominos [28]:
Evandromyia cortelezzii, Ev. evandroi (Bréthes), Ev. sallesi (Galvdo & Coutinho),
Lutzomyia longipalpis (Lutz & Neiva), Martinsmyia alphabetica (Fonseca),
Micropygomyia oswaldoi (Mangabeira), Mi. peresi (Mangabeira), Mi. quinquefer (Dyar),
Migonemyia migonei (Franga), Nyssomyia neivai (Pinto), Ny. whitmani (Antunes &
Countinho), Pintomyia bianchigalatiae (Pinto), Pi. fischeri (Pinto), Pi. misionensis
(Castro), Pi. pessoai (Countinho & Barretto), Pi. monticola (Costa Lima), Pi. torresi
(Bréthes), Psathyromyia lanei (Floch & Abonnenc), Pa. pascalei (Coutinho & Barretto),
Pa. punctigeniculata (Floch & Abonnenc), Pa. shannoni (Dyar), Sciopemyia sordellii
(Lutz & Neiva), Trichophoromyia auraensis (Mangabeira), Brumptomyia avellari (Costa
Lima), Br. brumpti, Br. guimaresi (Coutinho & Barreto), Br. pintoi y Oligodontomyia sp.
(Costa Lima) (nomenclatura actualizada segun Galati 2003 [29] y Marcondes 2007
[30)).

Las especies incriminadas como vectores en nuestro pais son, en areas
asociadas a casos humanos de LC : Ny. neivai, Ny. whitmani, Ev. cortellezi/Ev. sallesii
y Mg. migonei, por evidencia molecular (infeccion natural) o ecoldgica, es decir
concordancia espacio-temporal entre casos humanos y abundancia de fleb6tomos, y
situaciones de uso compartido de habitat [12] [16] [31] [32] [33] [34]. En areas
asociadas a casos humanos de leishmaniasis visceral, por evidencia molecular y
ecoldgica, se incriminé a Lu. longipalpis [14], mientras que en areas donde esta
especie se encontr@ ausente y se registraron casos autdctonos de LV, se propuso a

Mg. migonei como vector putativo [27].

1.1.3. Reservorios

Ashford [35] define al reservorio de una infeccion como el sistema ecolégico en
el cual un agente infeccioso sobrevive de manera persistente. Para las enfermedades
transmitidas por vectores, este sistema comprende uno 0 mas vectores y uno 0 mas
hospedadores mamiferos, viviendo bajo ciertas condiciones de densidad, abundancia,
proximidad, que permiten al agente etioldgico ser transferido de manera continua entre
ellos. Se ha propuesto que la habilidad de los patdgenos de infectar un amplio nimero
de hospedadores aumenta el riesgo para enfermedades emergentes tanto en
humanos como en animales [36], como es el caso de la leishmaniasis en la Argentina
y en diversas partes del mundo. El mantenimiento del ciclo ecoldgico de la Leishmania
involucra muchas veces un numero pequefio de especies vectores y reservorios

vertebrados [2].
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Los hospedadores reservorios de Leishmania spp. (mamifero que mantiene el
parasito circulando en la naturaleza) es conocido so6lo en algunos escenarios de
transmision y se han descrito diferentes reservorios de leishmaniasis, segun las
caracteristicas del ciclo de transmision (regién geografica del planeta, bioma, el o los
agentes etiologicos, el o los vectores involucrados).

También pueden existir mamiferos que, aunque contraigan la infeccion no
juegan un papel en el mantenimiento del sistema ecolégico, estos son los hospederos
accidentales. Los reservorios, sean silvestres o domésticos, pueden o no mostrar
signos de la infeccion y en algunos casos también pueden morir a causa de ella.

La incriminacion de un hospedador reservorio o comunidad de reservorios en
muchos de los escenarios de transmisién de Leishmania spp. suele ser dificultosa,
pero una vez que esto ocurre se torna una informacién valiosa para estudiar la
dindmica de la infeccién [36] [37]. Muchas veces las estrategias de control se basan en
prevenir la transmision desde el reservorio en lugar de interrumpirla desde el vector
[36].

Los criterios definidos para la incriminacién de reservorios de Leishmania spp.,
segun la WHO [2] son: 1) un reservorio deberia ser suficientemente abundante y
longevo para proveer de una fuente de sangre significativa a los vectores, 2) debe
existir contacto intenso entre vectores y reservorios, por ejemplo, el contacto existente
entre vectores y reservorios en cuevas y refugios, 3) la proporcién de individuos
infectados en la poblacion deberia exceder el 20%, aunque esta prevalencia puede
variar de manera estacional, 4) el periodo de infeccion en el reservorio deberia ser
suficientemente largo y la infeccion deberia ser suficientemente no patogénica como
para permitir a los parasitos sobrevivir en alguna estacion donde no exista transmision,
y 5) los parasitos deben estar disponibles en la piel o en la sangre en numero
suficiente para ser tomados por los vectores.

Al igual que ocurre en la incriminacion de vectores, los parasitos que se
identifiguen en los reservorios deben ser los mismos que se identifiguen en los
humanos infectados para ser considerados como tales [2].

Sin embargo, algunos de estos criterios son discutidos y se ha mencionado que
aun siendo posible la transmision, esta podria no ocurrir por ejemplo por cuestiones
comportamentales o sociales [36] [38]. También el hecho de presentar el mismo
parasito en la especie hospedadora, potencial reservorio, y en el humano, podria
deberse a que se trata de un hospedador accidental, que se ha infectado de la misma
fuente que el ser humano [38].

En relacion con las caracteristicas ecoldgicas de la especie (0 especies) que

actien como reservorio, usualmente se sugiere que ésta deberia ser abundante,
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representar una alta proporcion de la biomasa de mamiferos presentes, cominmente
es una especie gregaria, y deberia sobrevivir a periodos no infectivos. Muchas veces
se da una dependencia del vector sobre el reservorio, ya sea por alimento o por
habitat [35].

La incriminacion de reservorios de Leishmania spp. en general es dificultosa, y
las conclusiones acerca de los potenciales reservorios se basan en una acumulacién
de evidencia de los criterios definidos para la incriminacion de los mismos [2].

Dentro de los reservorios descritos hasta el momento para Leishmania spp. se
encuentran roedores, edentados, marsupiales, canidos, primates no humanos e
incluso humanos, dependiendo del contexto eco-epidemiologico [1] [2] [6] [35].

Como reservorio principal de L. infantum (syn chagasi), agente causal de la
leishmaniasis visceral en el nuevo mundo, ha sido identificado el perro doméstico
(Canis familiaris) especialmente en ambientes con transmision doméstica y
peridoméstica [2] [8] [17] [35] [39] [40]. Entre los reservorios silvestres de Leishmania
sp. causantes de leishmaniasis visceral, se han mencionado a los zorros, Cerdocyon
thous (Linnaeus), y Lycalopex vetulus (Lund) (Canidae), a la comadreja, Didelphys
marsupiales (Linnaeus) (Didelphidae) y a los roedores Proechimys canicollis (Allen) y
Thrichomys apereoides (Lund) (Echimyidae), y Rattus rattus (Linnaeus) (Muridae) [8]
[41] [42] [43] [44]. En un brote reciente de LV debido a L. infantum que tuvo lugar en
Espafa (Fuenlabrada, comunidad autbnoma de Madrid, 2012), se incriminé a la liebre
Lepus granatensis (Rosenhauer) (Leporidae) como reservorio responsable del mismo.
Aun faltan estudios para definir si este animal actuaria como reservorio primario o
secundario en dicha region. Leishmania donovani, agente causal de la leishmaniasis
visceral en amplias regiones del viejo mundo, en Sudan e India tiene como reservorio
al ser humano, fundamentalmente al producir la leishmaniasis dérmica post-Kalazar,
donde hay gran oferta de parasitos en la piel humana, lo que puede ocurrir con otras
Leishmania en situaciones de inmunocompromiso del hospedador [5].

Para el caso de las Leishmania spp. causantes de leishmaniasis
tegumentarias, el o los reservorios aun no han sido incriminados con certeza para la
mayor parte de las especies que circulan en la region neotropical. Se han realizado
diversos estudios que indican que los roedores y/o edentados podrian estar actuando
como reservorios [35] [45]. Ashford [35], menciona para el nuevo mundo a los
edentados Choloepus spp. (Megalonychidae) y Bradypus spp. (Bradypodidae) y a los
roedores Ototylomys phyllotis (Merriam), Neotoma micropus (Baird) (Cricetidae),
Proechimys spp. (Echimyidae) y Cuniculus paca (Linnaeus) (Muridae). En estudios
puntuales se ha aislado Leishmania sp. y discutido en algunos casos el papel como

reservorio o reservorio potencial en Ototylomys phyllotis [46], Sigmodon hispidus (Say
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y Ord) (Muridae), Rattus rattus [42] [47] [48], Neotoma micropus [49], Thrichomys
apereoides (Lund) (Echimyidae) [42], Nectomys squamipes (Brants) (Muridae),
Bolomys lasiurus (Lund) (Muridae), Holochilus sciureus (Wagner) (Muridae), Akodon
cursor (Winger) (Muridae), Marmosa sp. (Gray) (Didelphidae), Didelphis albiventris
(Lund) (Didelphidae) [44] [48]. Grimaldi y Tesh [1], completan esta lista de reservorios
probables o sospechosos de L. braziliensis con roedores de los géneros Oryzomys,
Rhipidomys (Muridae) y Proechimys (Echimyidae), ademas de mencionar a
edentados, marsupiales, equinos y al perro doméstico. Sin embargo, el papel de estos
ultimos en el ciclo de transmision de la leishmaniasis cutanea ain no es claro. Silva y
col. [50] sugieren que tanto perros, caballos y mulas podrian ser reservorios
secundarios, pero el desarrollo de las lesiones en estos animales sugiere que ellos son
hospedadores accidentales, al igual que el humano. Danta-Torres [51], explica que el
hecho de encontrar perros infectados con L. braziliensis en areas endémicas es
esperado, ya que los perros son susceptibles al parasito y estan expuestos a los
fleb6tomos, pero estos animales representan una fuente muy pobre de parasitos para
los vectores. Sin embargo, Sousa y Pearson [52] proponen al perro doméstico como
anico reservorio posible en un escenario donde no se encontraron otros posibles
reservorios (noreste de Brasil). La evidencia obtenida hasta el momento del rol de los
perros como reservorios de leishmaniasis tegumentaria es circunstancial y estos no
han demostrado tener capacidad para actuar como reservorio funcional [13] [53] [54],
al igual que el ser humano y se requieren investigaciones mas amplias y precisas para
involucrarlo [53].

En la Argentina, el perro doméstico ha sido identificado como reservorio
domeéstico del ciclo de la leishmaniasis visceral urbana [14] [17]. Para el caso de
leishmaniasis tegumentaria, debida a L. braziliensis, no ha sido incriminado el
reservorio con certeza. Segun bibliografia previa se ha propuesto la circulacion
parasitaria en un reservorio o comunidad de reservorios silvestres, donde se
caracterizd al parasito a partir de estos animales [42] [55], descartandose al perro

doméstico como tal [13] [54].

1.2. Situacion de la leishmaniasis en el mundo

1.2.1. Incidencia

La leishmaniasis es endémica en al menos 88 paises del mundo y 24 paises de
América tropical y subtropical [1]. La incidencia anual global de la leishmaniasis se

estima en 1 a 1,5 millones de casos de leishmaniasis tegumentaria y 500.000 de
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leishmaniasis visceral [56]. Afecta principalmente a la poblacion mas pobre del

planeta, principalmente perteneciente a paises en vias de desarrollo [57] (Figura 1.3).
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Figura 1.3 Paises seglin categorias de nimero de casos reportados de leishmaniasis
tegumentaria (a) y leishmaniasis visceral (b) en el mundo, discriminados por paises. Se presenta
el promedio de casos entre los afios 2005 y 2009. Los paises en gris representan paises con
registros de LT 6 LV previos a esa fecha y los paises en blanco paises en donde no se
registraron casos de LT 6 LV hasta el afio 2009. Fuente: WHO. Imagen: adaptacion de
http://gamapserver.who.int/mapLibrary/app/searchResults.aspx
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Se estima que en la actualidad 350 millones de personas se encuentran en
riesgo de contraer la enfermedad [2] y los afios de vida perdidos ajustados por
discapacidad® se calculan en 2,4 millones (AVAD) [57]. El impacto en la salud publica
de la leishmaniasis ha sido subestimado por muchos afios y en los ultimos diez afios,
las regiones endémicas se expandieron en todo el mundo [6]. Esto estaria relacionado
con cambios en el ambiente que incrementan la exposicion a los vectores (por ejemplo
movimientos migratorios de &reas rurales a urbanas, urbanizacion desordenada,
desarrollo de proyectos que implican la intromision del hombre en &reas endémicas,
deterioro de las condiciones sociales y econdmicas en los suburbios de las ciudades) y
a factores de riesgo individuales que facilitan la evoluciébn de la enfermedad
(desnutricion, co-infeccion de Leishmania/HIV), aunque también el progresivo
mejoramiento de los sistemas de vigilancia puede haber contribuido al aumento en el

registro [6].

1.2.2. Control

Al ser la leishmaniasis una enfermedad con caracteristicas eco-
epidemioldgicas tan diversas, no existe una Unica recomendacion para el control de la
misma, sino que depende del escenario de transmision, vectores y reservorios
involucrados.

Las principales estrategias de control propuestas incluyen la busqueda de
casos y tratamiento, el control vectorial y de los animales reservorios cuando es
posible [57]. Las medidas de control vectorial con insecticida se basan en los adultos,
ya que los sitios de cria de larvas son dificiles de identificar [1]. Sin embargo, esta
medida de control sélo sirve para areas urbanas, aunque con un amplio rango de
efectividad en los resultados en relacion con la aplicacion de insecticidas [58]. En
areas silvestres, ha demostrado ser poco efectiva [4]. Las medidas de proteccion
personal para personas expuestas, como el uso de repelente, ropa adecuada y evitar
zonas de riesgo, han demostrado ser efectivas [1], sin embargo cuando se sefialan
prescripciones de prevencion, aungque sean sencillas es necesario tener en cuenta las
limitaciones de cada paisaje social para ser llevadas a la practica [59].

En el caso de la LV, la principal medida de control se basa en el ordenamiento

del ambiente (p.e. alejar sitios de cria o dormideros de animales domésticos més de 5

¢ Aas de vida ajustados en funci n de la discapacidad: el noamero de aseos que fabr a podido vivir una
persona, perdidos por su defunci n prematura, 0 |os ass de vida productiva perdidos por discapacidad
(Fuente: OMS)
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metros del ser humano, remover la tierra con frecuencia para evitar el asentamiento de
criaderos [58]), control de perros callejeros y la tenencia responsable de mascotas
[Programa Nacional de Leishmaniasis, documento de trabajo 2009], ya que se ha
demostrado que los perros infectados aunque asintomaticos son una fuente de

infeccion para los vectores y por lo tanto tienen un papel activo en la transmision [39].

1.2.3. Leishmaniasis y cambio climatico

El impacto del cambio climatico global sobre la leishmaniasis afecta la
distribucion de esta enfermedad de tres maneras: 1) por el efecto de la temperatura
sobre el desarrollo de los parasitos y la competencia vectorial ¢, 2) por el efecto de la
temperatura y otras variables ambientales en la distribucién y abundancia de las
especies vectores y 3) a partir de cambios socio-econémicos que modifican la cantidad
de personas que estan en contacto con los ciclos de transmision [57].

Los cambios en la temperatura global tienen su impacto sobre la transmision de
leishmaniasis, ya que a medida que la temperatura del planeta aumenta, los insectos
tropicales amplian sus distribuciones tanto en latitud como en elevacion, y por
consiguiente aumenta el area de transmisién del patdgeno [60]. En un estudio llevado
a cabo en la Argentina (regién chaquefia), se ha encontrado que la abundancia de
fleb6tomos estaria relacionada de manera positiva con la temperatura maxima [61].

Otros fendmenos relacionados con el cambio climatico, como el aumento en las
precipitaciones, podrian afectar también la abundancia de vectores. Por ejemplo, para
la Argentina, se ha demostrado que la abundancia de Ny. neivai esta relacionada con
las precipitaciones [61] [62] [63].

Peterson y Shaw [64] modelaron el nicho para tres especies de vectores
presentes en Sudamérica y encontraron que en dos escenarios de cambio climatico,
uno mas conservador y otro menos conservador, Ny. whitmani encontraria condiciones

propicias para su expansion hacia areas donde la LT parece estar emergiendo.

4 |_a competencia vectorial se refiere alafacilidad con que una especie de flb tomo se i nfecta con
Leishmania sp., replicael protozoo y lo transmite.
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1.3. Escenarios de transmision y situacion de las leishmaniasis
en Argentina

1.3.1. Leishmaniasis tegumentaria

En América Latina, la LT ocurre principalmente en areas naturales boscosas y
areas deforestadas asociadas a cambios en el uso de la tierra [6]. El escenario de
vtcpuokuk, p"ivtc Fiekgpeii'o fu'co rkcogpvg"Fguetig' ratic"dibliografia para los casos de
LT es el del ciclo silvestre, donde la poblacién de riesgo es la que realiza tareas en
areas con vegetacion poco modificada, o la transmisién peridoméstica por alteracion
de la vegetacion residual cercana a las viviendas [65]. En este Ultimo escenario, la
deforestacion suele tener un rol importante, ya que aumenta el contacto efectivo
hombre-vector en el frente de deforestacion a la vez que la alteracion del paisaje
produce cambios en las comunidades de vectores y/o reservorios [63] [65] [66] [67].
También se ha descrito transmision peridoméstica por contiglidad espacial con la
vegetacion residual, o directamente en ambientes rurales, periurbano ruralizado o en
la interface urbano-rural [65].

Estos ultimos escenarios se enmarcan dentro de lo que diversos autores han
mcocfq"'ic"bwtdcpkicek, p" Fg'ic"NVI." [68] [69] [70], una enfermedad que pas6 de ser
caracteristica de personas que por su actividad tenian contacto con el ambiente
selvatico (por ejemplo, trabajadores forestales [71]), a presentarse en brotes en
diferentes escenarios, afectando a diferentes grupos etarios y a ambos sexos, aunque
en proporciones variables de acuerdo al escenario de transmision particular [65]. La
urbanizacion desordenada y la deforestacién han sido propuestas como los factores
principales de la re-emergencia de esta enfermedad en el mundo [56] [69] [72] [73].

Los primeros casos autéctonos de leishmaniasis tegumentaria registrados en
Argentina datan de 1916. Desde entonces y hasta la década de 1980 la transmision de
esta enfermedad tuvo caracteristicas endémicas en 9 provincias del norte argentino,
con un promedio de 43 casos anuales notificados [74] [75]. El &rea abarca desde la
frontera norte a los 28° S, comprendiendo las zonas fitogeogréficas de las Yungas,
Chaco y Selva Paranaense [76]. Entre 1984 y 1987 se registr6 un brote epidémico de
LT asociado a poblacion periurbana y rural en el noreste de la provincia de Salta, con
foco en la localidad de Pichanal [77]. A partir de dicho episodio epidémico se
registraron brotes en las provincias de Jujuy, Tucuman, Catamarca, Santiago del

Estero, Chaco, Formosa, Corrientes y Misiones [65].
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Los resultados obtenidos hasta el momento a partir de datos indirectos indican
como factores determinantes de la distribucion de la LT debida a L. braziliensis a la
distribucién focal de vectores, la circulacion parasitaria en un reservorio o comunidad
de reservorios silvestres, y las oportunidades de contacto efectivo de los componentes
del ciclo enzodtico con el hombre o con componentes del ciclo peridoméstico. El/los
reservorios con masa critica para mantener el parasito en los periodos inter-
epidémicos aun no ha/n sido incriminado/s con certeza en el area sur de distribucion

de L. braziliensis (Brasil, Paraguay, Bolivia, Argentina).

1.3.2. Leishmaniasis visceral

Al igual que se describi6 para la LT, las caracteristicas de transmision de la LV
también sufrieron cambios a lo largo del tiempo. Inicialmente, la transmision de la LV
en América ocurria en ambientes silvestres y rurales [40].

Actualmente, la LV se presenta también en areas urbanas, asociada a
profundas transformaciones ambientales que favorecen la adaptacién y formacién de
nuevos criaderos de flebotominos, agravadas por factores socioecondémicos que
favorecen la migracion desde las zonas rurales hacia la periferia de las ciudades, en
condiciones habitacionales precarias, bajos niveles de nutriciébn, escenarios de
saneamiento deficiente, y desorden ambiental [78]. La presencia de animales
domésticos, como perros, caballos y gallinas, presencia de abundante area vegetada
con arboles frutales y deposicién de materia organica en el suelo, favorecen la cria y
establecimiento de flebétomos y su adaptacion al peridomicilio [8] [78] [79].

La alta abundancia del vector de LV, Lu. longipalpis se ha propuesto como el
principal factor de riesgo para la transmision de LV en &reas urbanas [80].

En Brasil, a partir de la década del 80 la enfermedad se volvid endémica y
epidémica en varias ciudades [81] [82]. La LV se encuentra actualmente en un proceso
de expansion y urbanizacion en Brasil con casos humanos y gran numero de perros
positivos en varias ciudades de mediano y gran porte. La proximidad entre las
viviendas, la alta densidad poblacional y el hecho que la mayor parte de la poblacion
sea susceptible a la infeccion, contribuyen a la rapida expansién de la LV en el
ambiente urbano [81].

En Paraguay también se han registrado casos de LV, y entre los afios 2000 y
2006, el 90% de los casos registrados pertenecia al departamento Central y distrito de
Asuncion, probablemente debido al establecimiento del ciclo de transmision de la

enfermedad en dicha region, en la cual convergen una alta proporcién de perros con
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LV y vectores del parasito, ademas de un crecimiento urbano desordenado de la
poblacion [14] [83].

La leishmaniasis visceral urbana es un problema relativamente reciente y
complejo. La comprension de la introduccion, dispersion y mantenimiento de la
enfermedad en este tipo de ambientes requiere aproximaciones analiticas que
consideren a las variables ambientales y demogréficas que expliquen la distribucién de
casos humanos, caninos y dispersion del vector, asi como de métodos que permitan
comprender la dindmica de las poblaciones humanas y los cambios ambientales que
ocurren en las areas de transmision [82].

En nuestro pais la expresion clinica visceral presentd registros individuales
desde 1925 a 1989, (14 casos) [84] [85], dispersos en el tiempo y el espacio.
Lutzomyia longipalpis so6lo se habian encontrado en los afios 1951 y 2000 en la
provincia de Misiones, pero sin casos humanos de LV. El primer caso de LV
autoctono fue reportado en el afio 2006, en la ciudad de Posadas, provincia de
Misiones, junto con casos de LV canina y la presencia de Lu. longipalpis [14]. A partir
de este momento, y hasta abril de 2009 se registraron 35 casos humanos, en el area
de Posadas y Garupa (ciudades adyacentes, 31 en Posadas y 4 en Garupa) cinco de
los cuales fueron fatales y mas de 7000 perros infectados, dato que se sabe
subestimado, estimandose que este valor alcanzaria los 100.000 perros infectados.
Estos datos se han actualizado al presente con 94 casos de LV humana distribuidos
en cuatro provincias (Misiones, Corrientes, Santiago del Estero y Salta,) siendo la
provincia de Misiones la que mayor nUmero de casos acumula, con un total de 76
casos distribuidos en 15 localidades desde mayo 2006 hasta diciembre de 2011
(Sistema Nacional de Vigilancia de Salud y Gould comunicacion personal).

Actualmente, el vector Lu. longipalpis se encuentra disperso en toda la
Mesopotamia Argentina, con registros en las provincias de Formosa, Chaco, Misiones,
Corrientes y el norte de Entre Rios (Chajari) [85] [86] [87] [88], y el registro mas
austral para esta especie se encuentra en Salto, Uruguay [89]

En otro escenario de transmision, en La Banda, Santiago del Estero, en los
aflos 2007-2008, se describié un brote con presencia de Mg. migonei como vector
involucrado y casos caninos. Este vector putativo de LV se encontr6 asociado a
ambientes degradados, vulnerabilidad social, ambientes de transicion periurbanos-

rurales y con animales domeésticos [27]
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1.4. Consideraciones finales

La leishmaniasis ha demostrado en las ultimas décadas una tendencia a
generar brotes epidémicos en el mundo y en la Argentina cada vez mas frecuentes.

Las manifestaciones de leishmaniasis presentes en la Argentinas constituyen
problematicas diferentes: son clinicamente distintas, causadas por distintos agentes
etioldgicos, y en lo que incumbe a este trabajo, transmitidas por distintas especies de
vectores, la LV con reservorio confirmado, el perro, y la LT sin reservorio identificado
aln en nuestro pais. Las caracteristicas eco-epidemiolégicas también hacen que el
problema deba abordarse desde dos Opticas diferentes: por un lado, la eco-
epidemiologia de LT nos remite a diferentes escenarios de transmision endémica y
epidémica, con casos registrados desde hace un centenar de afios [34], todos ellos
asociados de alguna manera a ambientes selvaticos. Para esta problemética en
particular, en este trabajo me propongo responder preguntas surgidas a partir de afios
de investigacion de la eco-epidemiologia de la LT en la Argentina. Por el contrario, la
LV surge de manera epidémica en nuestro pais recientemente (afio 2006), en un
ambiente urbano, con vector y reservorio identificados [14]. Los aportes de esta tesis a
la eco-epidemiologia de LV surgen en este contexto y como necesidad de aplicar el
conocimiento y la experiencia adquirida a la probleméatica que estaba teniendo lugar en
nuestro pais, incorporando nuevas estrategias de analisis al desafio que representa
estudiar a los vectores en un brote de LV urbano.

Por lo expuesto anteriormente, esta tesis esta organizada de la siguiente
manera: el capitulo 2, trata de la eco-epidemiologia de vectores y reservorios de LT,
en un frente de deforestaciébn en el noreste de la Argentina (localidad de Puerto
Iguazl, Misiones). Alli se desarrollaron dos estudios observacionales sobre la
composicion de la comunidad de fleb6tomos en chacras ubicadas en un frente de
deforestacion. En el primero, se realizdé un seguimiento quincenal de la comunidad de
flebétomos en el ambiente de la vivienda y el corral de animales (chiquero) y se
relaciond la abundancia de las especies dominantes con las variables climéaticas a
nivel de meso-escala® (seccion 2.3). El segundo estudio surge de manera de

complementar el primero y para plantear hip6tesis acerca de los potenciales sitios de

®Salom ny Quintana[ 28] definen tres posibles escalas espaciales de an/Elisis para el estudio dela
abundanciadel vector y de casos en seres humanos de Leishmaniasis en la Argentina: micro-escala, meso
y macro escala. La primera se refiere alos cambios en la vegetaci n a pequeasa escala, lavivienday las
caracter sticas del peridomicilio. La segunda escala se refiere, alos efectos de ladeforestaci ny la
urbanizaci n anivel delosfocos (localidad) donde se puede encontrar una estructura de la metapoblaci n
de vectores o fen menos relacionados con €l brote. Y laterceraescalaserefiere aladistribuci n de las
tendencias a gran escala (pa s), las distribuciones potencial es de | as especies en las eco-regiones, mapas
deriesgo, etc.
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cria 0 reposo y del riesgo de contraer leishmaniasis por probabilidad de contacto
hombre-vector en dos ambientes: corral de animales (en este caso chiquero y/o
gallinero) y parches de vegetacion remanente. Consistio en un seguimiento estacional
de la composicion de la comunidad en los dos ambientes descritos y se relacion6 con
variables ambientales (climaticas, de vegetacion, de fuentes de alimento) a nivel de
micro-escala (seccion 2.4). Este capitulo se completa con un estudio de la
composicion de la comunidad de micromamiferos en el area de estudio, con el objetivo
de evaluar su rol como potenciales reservorios de LT. Para ello, se realizaron
muestreos estacionales en los ambientes presentes, se identificaron las especies en
cada uno de ellos y se buscaron lesiones en la piel compatibles con infeccion por LT
asi como se tomaron muestras de tejido y piel para analisis por PCR-RFLP [17] [90]
(seccibn 2.5).

En el capitulo 3 de esta tesis, se estudia al vector de LV en un ambiente urbano
en el noreste de Argentina (ciudad de Posadas, Provincia de Misiones). En una
primera etapa se estudié a partir de un muestreo transversal la autocorrelacion
espacial de los vectores y se realiz6 un mapa de abundancia para la ciudad (afio
2007), estudiando el patrén de distribucién espacial de los mismos y su asociacion con
variables ambientales a escala de radios censales' (seccién 3.3). En un andlisis
complementario, se estudié la variacion temporal (bianual), comparando el patrén de
distribucion obtenido en el afio 2007 con uno nuevo obtenido a partir de un muestreo
realizado en el afio 2009. Para este Ultimo afio, se realiz6 un analisis para explicar la
abundancia de flebétomos a partir de variables ambientales obtenidas principalmente
a nivel de micro-escala (seccion 3.4).

En cada capitulo se describiran las diferentes aproximaciones metodoldgicas
utilizadas y sus antecedentes aplicados a las leishmaniasis.

En un dltimo capitulo, a partir de todos los trabajos realizados, se discute el
aporte de esta tesis al conocimiento de la eco-epidemiologia de vectores de
leishmaniasis en la provincia de Misiones, Argentina y se proponen estudios

complementarios para responder hip6tesis que surgen del trabajo aqui expuesto.

"El radio censal es unadivisi n efectuada por el INDEC con fines censales, cadar adio est/E constitu do
por un conjunto de aproximadamente 300 viviendas.
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Objetivo general

EL objetivo general de esta tesis es estudiar la distribucion espacial y temporal
de vectores de Leishmania spp en dos escenarios de transmision en el noreste de la

Argentina y relacionar su abundancia con variables climaticas y/o ambientales.
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Capitulo 2. Eco-epidemiologia de vectores de
Leishmania spp. en un area endémica de leishmaniasis
tegumentaria, noreste de la provincia de Misiones.

El objetivo de este capitulo es estudiar la eco-epidemiologia de vectores de
Leishmania sp. en un area endémica de LT, en una zona de chacras ubicadas en un
frente de deforestacion al sur de Puerto Iguazu, donde se produjo un brote epidémico
en los afios 2004-2005.

2.1. Introduccion

En el borde noreste de la Argentina, en un frente de deforestacion asociado a
un brote de leishmaniasis tegumentaria, en un muestreo transversal realizado en el
afo 2005 el flebétomo Nyssomyia whitmani resulto ser la especie mas abundante de la
comunidad de fleb6tomos de la zona y fue encontrada con infeccion natural por
Leishmania braziliensis en el area, proponiéndose como vector principal de LT [12].

En ese mismo trabajo se encontraron 14 especies de fleb6tomos, 3 de las
cuales también han sido descriptas como vectores de LT en otras partes de la
Argentina y en Brasil: Migonemyia migonei, Ny. neivai y Evandromyia cortellezi/sallesii
[34] [91].

Ny. whitmani fue descrita como una especie presente en el ambiente
peridoméstico, asociada a la deforestacibn o cerca de los bosques de vegetacion
primaria [92] [93], y a pesar de ser una especie selvatica, presenta comportamiento de
alimentacién oportunista, incluida la ingesta sobre humano y animales domésticos, y
posee una gran capacidad de adaptacion [92] [93] [94] [95]. En cambio, Ny. neivai se
describi6 también asociada al ambiente doméstico [91] [94].

Se ha descrito que luego de la deforestacién podrian ocurrir cambios en la
dominancia de la comunidad de flebétomos y tres especies, Ny. intermedia, Ny. neivai®
y Ny. whitmani podrian compartir el habitat modificado, aunque a medida que la
modificacion del habitat avanza, Ny. intermedia prevaleceria [91]. Sin embargo esta
dominancia podria no darse en todas las estaciones y podria no observarse en los
primeros 10 afios luego de la deforestacion (Medina JC, comentario personal).

Las chacras del area de estudio se encuentran lindantes a parches de

vegetacion remanentes. Los habitantes de estas chacras, realizan intromisiones a los

9 Ny. intermedia y Ny. neivai son especies gendticamente emparentadas que formanun complejo de
especies. La Argentina slo se encuentraen e Areade distribuci n de Ny. neivai, y los trabajos que citan a
Ny. intermedia fueron anteriores alare-clasificaci n de este complejo de especies| 181]
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mismos, ya sea como transito 0 para realizar actividades como la extraccion de
madera, la caza o simplemente en busca de privacidad [59].

Se ha registrado presencia de fleb6tomos en los bordes de estos parches,
obteniéndose generalmente abundancias de la especie involucrada como vector, Ny.
whitmani, en capturas categorizadas como bajas (menores a 20 individuos), pero en
un caso se han registrado abundancias similares a la de los corrales de animales (del
orden de los 1000 ejemplares) [12], lo cual demuestra la posible heterogeneidad
existente en la distribucion espacial de la abundancia de fleb6tomos y en particular de
Ny. whitmani.

Si bien en la bibliografia se propone que los corrales de animales serian los
ambientes con mayor abundancia en el frente de deforestacion [12], podria estar
ocurriendo que los fleb6tomos permanezcan en los parches de vegetacion remanentes
(4reas de descanso, cria y alimentacion) y s6lo se acercan al corral de animales en
busca de una fuente de sangre. Por lo tanto, estudiar la relaciéon entre estos dos
ambientes proporciona informacién acerca de los posibles sitios de cria y del riesgo
real existente al ingresar el hombre en el parche de vegetacién remanente 0 a un area
protegida.

En relacién a los reservorios de LT, no existen estudios previos en el area de
estudio y en el pais acerca del rol de los micromamiferos 1roedores y marsupiales-
como potenciales reservorios de LT.

Existen evidencias para sospechar que los micromamiferos podrian llegar a
estar involucrados como reservorios en el ciclo de transmision de la leishmaniasis
tegumentaria en la Argentina. La provincia de Misiones esta comprendida en la
distribucion geogréfica de al menos 7 especies de roedores (Agouti paca; Dasyprocta
azarae; Kannabateomys amblyonyx; Nectomys squamipes; Oryzomys nigripes;
Euryoryzomys russatus y Rattus rattus) y 5 especies de marsupiales (Didelphis
marsupiales T ahora D. aurita-; Didelphis albiventris; Marmosa cinerea -ahora M.
paraguayanus-; Metachirus nudicaudatus; Philander opossum 1 ahora P. frenata-) en
las cuales se ha aislado Leishmania spp. en otras partes del mundo, principalmente en
el sur de Brasil [1] [45], pero nada se sabe acerca de su papel como potenciales
reservorios en nuestro pais.

Se espera que la incriminacion de potenciales reservorios silvestres,
distribucion de los mismos en el tiempo y el espacio, asi como la dindmica de los
vectores, permita comprender mejor la probabilidad de riesgo de transmision a

humanos, y disefiar estrategias mas apropiadas de prevencion y/o control.
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2.2. Area de estudio

Se trabaj6é en una zona de chacras continua al casco urbano de la ciudad de
Puerto Iguazi (perteneciente a la zona de 2000 hectéareas *4222jcfi+."473 360"'U."763
350"Q."Hkiwtc"40403), Misiones.

La zona esta incluida en la region fitogeografica de selva Paranaense: bosque
hamedo subtropical del dominio Amazdnico [76]. El area varia entre una altitud de 140
y 240 metros sobre el nivel del mar.

Originariamente, el area de 2000ha comprendia mayoritariamente un bosque de
vegetacion primaria y secundaria. La zona sufrié intervenciones a partir del afio 1950,
con la extraccion de madera. Durante los afios 2001 y 2002, la deforestacion se
intensificO acompafiada de asentamientos humanos marginales, pero en esta etapa se
ubicaban fundamentalmente bordeando caminos. En los afios 2003 y principalmente
2004 se produce una intensa deforestacion de la vegetacion remanente, con la
consecuente instalacion de chacras en la zona [12] [59].

El area de estudio fue elegida por estar asociada a los casos humanos de
leishmaniasis tegumentaria ocurridos en la zona. A la zona de 2000ha, se asociaron el
86% de los casos registrados de leishmaniasis tegumentaria en Puerto Iguazi durante
los afios 2003 y 2004 (36 casos [12]). En particular, en el afio 2008 se han registrado
14 casos, 11 de los cuales fueron en habitantes de las 2000ha o en personas
relacionadas a dicha area por su actividad laboral (Dra. Kuyuk, comentario personal).

La actividad productiva principal en la zona es la agricultura familiar de
subsistencia y la cria de animales de granja a pequefia escala [96].

En las chacras del frente de deforestacién, se pueden encontrar en mayor parte los
siguientes elementos del paisaje: el domicilio, una vivienda de madera construida a
unos 20 cm del suelo, con aberturas y uniones entre las maderas permeables a los
insectos, y el peridomicilio, donde se encuentra los corrales de animales (chiqueros y/o
gallineros y en algunos pocos casos otros animales como conejos o bueyes), cultivos
de mandioca y maiz y una pequefia huerta. El area donde se instala la chacra esta
deforestada, pero se encuentra adyacente a parches de vegetacion primaria o
secundaria remanentes y en algunos casos al Parque Provincial Puerto Peninsula que

comprende el borde sur de las 2000ha (Figura 2.2.2).

Para algunos muestreos puntuales de micromamiferos y flebétomos (seccion 2.5),
se agreg6é como parte del area de estudio un sitio dentro de las 2000ha, pero con
caracteristicas distintas a la anterior ya que se utiliza para entrenamientos militares

PRtgFiq"Glfiteligi+'{"ug"ectcevgtk! c"rqt"eqpugtxct'xgigvcek, p"rtioctic"{"ugewpfctic'eqp"
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escasa intervencion antropica (caminos, campamentos) en relacién a la anterior. Esta

zona se incorporo al sitio de estudio por haber sido relacionada con casos de LT (Dra.

Kuyuk, comentario personal). Ademas en el muestreo de micromamiferos de

primavera de 2008 se muestreo también dentro del &rea del Parque Nacional Iguazu,

con las mismas caracteristicas que las descritas para el "Predio ejército".

Figura 2.2.1. Ubicacion del area

de estudio en Sudamérica y
HOHPHQWRYV TXH URGH
KHFWiIiUHDV"™ + 3 K H
PI: casco urbano de la Ciudad de
Puerto Iguaz(; PP: parque

provincial puerto peninsula; RN y

PN: Reserva Natural y Parque
provincial Iguaza. Water falls: area
cataratas, Parana e Iguazu River:

rios Parana e Iguazd. (O 33UHGQ
(MpUFLWR™ VH HQFXH
limite entre 2H y PP.

“ plantaciones; verde

Figura 2.2. 2.
Elementos del paisaje
gue componen el &rea
de estudio y las
FKDFUDV + 3
KHFWiIUHDV’
chacra (area
deforestada, rectangulo
blanco), adentro: en
rojo, la vivienda; en
naranja: chiquero; en
amarillo: cria de
gallinas; en fucsia:

claro: huerta (parte
techada y parte
descubierta); verde
oscuro: parche de
vegetacion remanente.
La linea recta verde
oscura indica el limite
con el parque provincia
33XHUWR 3HQtQ
(PP). Imagen de fondo
extraida de Google
Earth.
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