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Las enfermedades tropicales desatendidas
(ETD) son un grupo heterogéneo de enferme-
dades que, como indica su nombre, son espe-
cialmente prevalentes en regiones tropicales y
que tradicionalmente han quedado fuera de
los planes de investigacion e inversion, por lo
que suponen importantes problemas de salud
publica que impactan de manera despropor-
cionada sobre las comunidades mas desfavo-
recidas. Con el objetivo de visibilizar estas en-
fermedades, fomentar el apoyo a la
investigacién y reconocer la labor de los pro-
fesionales que las tratan, la Organizacién Mun-
dial de la Salud ha declarado el dia

como el

Aunque no existe un unico criterio para consi-
derar una enfermedad tropical como desaten-
dida, la OMS ha elaborado un listado de una
veintena de enfermedades para las que se ha
desarrollado un plan de accién especifico de
investigacion, tratamiento, prevencién y con-
trol. Entre estas enfermedades predominan
las ocasionadas por parasitos, como la esquis-
tosomiasis o la sarna. Sin embargo, también se
encuentran en este listado enfermedades in-
fecciosas de origen bacteriano, virico o fin-
gico, e incluso se reserva una categoria para
las enfermedades causadas por mordeduras
de serpiente, cuyos aspectos patogénicos pue-
den ser muy variables.

Entre las ETD que generan un mayor impacto
sobre las poblaciones a las que afectan cabe
destacar la esquistosomiasis, debido a su ele-
vada prevalencia y a la mortalidad con la que
se asocia la infeccién en ausencia de trata-
miento. Son resefiables también, debido a la
importante carga sanitaria que generan, el tra-
coma, principal causa de ceguera evitable, o la
enfermedad de Chagas, cuyo control es espe-
cialmente complejo debido a la variedad de
hospedadores que actdan como reservorio del
parasito que causa la enfermedad.

No obstante, cabe destacar los grandes progre-
sos logrados en las tultimas décadas, espolea-
dos especialmente por los esfuerzos realiza-
dos a nivel internacional por la OMS y que
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también han servido de apoyo para los progra-
mas puestos en marcha en los paises donde es-
tas enfermedades son endémicas. Resultan es-
peranzadores, por ejemplo, los avances en el
control de la dracunculosis, actualmente cer-
cana a la erradicacidn, o de la tripanosomiasis
africana humana y el pian, cuya transmision se
ha reducido significativamente en los dltimos
afos.

Entre las principales estrategias para alcanzar
el objetivo de eliminar las ETD como proble-
mas de salud publica, o al menos minimizar su
impacto, son la administraciéon de quimiopro-
filaxis cuando ésta esté indicada, el trata-
miento de los casos -para lo cual son esencia-
les las donaciones de medicamentos a paises
endémicos coordinadas por la OMS-, el control
de los vectores y la modernizacién de las redes
de saneamiento y abastecimiento de agua po-
table.

En este esfuerzo es innegable la

, tanto en los paises endémicos y
mas desfavorecidos, donde la participacién de
estos profesionales sanitarios en organizacio-
nes de cooperacién al desarrollo contribuye a
reducir la carga de las ETD y a mejorar las con-
diciones de vida de la poblacion local, como en
paises de altos ingresos, en los que algunas de
estas enfermedades se encuentran presentesy
requieren de una adecuada detecciéon y del
asesoramiento sobre el tratamiento prescrito.
Por este motivo, el Consejo General de Cole-
gios Farmacéuticos se adhiere a la conmemo-
racion de este Dia Mundial con la elaboracién
de este informe, en el que se recogen las carac-
teristicas principales de las distintas ETD y los
avances cosechados en los ultimos anos, y se
destaca también la labor asistencial de los far-
macéuticos en su abordaje.
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Las enfermedades tropicales desatendidas
(ETD) son, de acuerdo a la definiciéon pro-
puesta por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) “un

, prevalentes principalmente en
areas tropicales, que afectan a mas de mil mi-
llones de personas pertenecientes a

Enfermedades tropicales desatendidas segin la OMS.
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comunidades empobrecidas. Las causan diver-
sos agentes patégenos, entre ellos virus, bacte-
rias, parasitos, hongos y toxinas. Tienen conse-
cuencias devastadoras en el ambito social,
econdmico y de salud para esas mas de mil mi-
llones de personas”. Concretamente, las ETD
consideradas por la OMS son:

Ectoparasitarias Sarna y otras ectoparasitosis
Dracunculosis.
Equinococosis.
Trematodiasis de transmision alimentaria.
Filariasis linfatica.
Helminticas Oncocercosis.
Parasitarias Esquistosomiasis.
Helmintiasis transmitidas por el suelo.
Teniasis/cisticercosis.
Enfermedad de Chagas.
Protozoarias Tripanoso.mi.asis africana humana.
Leishmaniasis.
Ulcera de Buruli.
Lepra.
Bacterianas Noma*.
Tracoma.
Pian.
Viricas Dengue y chikunguiia.
Rabia.
Flngicas Micetoma™**, cromoblastomicosis y otras micosis profundas.
Toxinicas Envenenamiento por mordeduras de serpiente.

* La etiologia de la noma no se conoce bien, pero se cree que la causa que la desencadena es una infeccion bacteriana.
™ Algunos micetomas estan causados por bacterias del orden Actinomycetales y se denominan genéricamente como
actinomicetomas. Los micetomas causados por hongos se denominan eumicetomas.

Sin embargo, en base a esta definicidn cabe ha-
cer dos consideraciones preliminares: en pri-
mer lugar, aunque se trata de enfermedades
cuya prevalencia es superior en areas tropica-
les, su expansién es en ocasiones

, pudiendo afectar a buena parte
de la poblacién mundial. Ademas, aunque la
OMS ha seleccionado 20 enfermedades priori-
tarias sobre las que establecer un plan de ac-
cion con objetivos especificos, el propio con-
cepto de “enfermedad tropical desatendida” es

4 - Farmacéuticos

akNERFVFRHY0UjJBbFhaNTBvTVpOYjISQVN2MTFqeGtpOUxhWGRUMIUSbk00YTJaR1hKWkhBPTO1

suficientemente abierto como para que poten-
cialmente se puedan considerar dentro de él
otras enfermedades de especial prevalencia en
zonas tropicales, por ejemplo el ébola y otras
enfermedades hemorragicas virales, el zika, la
leptospirosis o incluso la malaria, a pesar de
que en este ultimo caso se han destinado un
mayor nimero de recursos y se han imple-
mentado programas de control y eliminacién
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especificos, motivo por el cual habitualmente
se excluye del grupo de ETD1.

En el afio 2003, la OMS inicié un cambio de pa-
radigma en el abordaje de las ETD, pasando de
un enfoque centrado en las enfermedades a
otro centrado en las necesidades de las comu-
nidades con menor acceso a los recursos sani-
tarios. Asi, la OMS recomienda cinco estrate-
gias para la prevencion y el control de las ETD
(OMS, 2010):

- : se considera la principal
estrategia de control de las filariasis linfaticas,
de la oncocercosis, de la esquistosomiasis, del
tracoma y de las helmintiasis transmitidas por
el suelo, debido al buen perfil de eficacia y se-
guridad y a la facilidad de administracién de
estos farmacos -fundamentalmente antihel-
minticos de amplio espectro como albendazol,
mebendazol, praziquantel, pirantel o dietilcar-
bamazina-, con una dosis Unica por via oral.
Aunque la posibilidad de aparicién de resis-
tencias al tratamiento es un riesgo importante,
por ahora no se han descrito resistencias rele-
vantes a los antihelminticos en poblacién hu-
mana, aunque si en animales (OMS, 2023).

- : se refiere tanto a
los individuos afectados como a aquellos en
riesgo de infeccidn, realizando un diagnéstico
temprano, ofreciendo tratamiento eficaz y
abordando las complicaciones. Se trata de la
intervencion de eleccion en aquellos casos en
que no se dispone de tratamientos quimiopro-
filacticos. En muchos casos, los medicamentos
requeridos para el tratamiento en areas endé-
micas son donados por la propia OMS.

- : un adecuado conoci-
miento del ciclo de vida de los agentes trans-
misores de las enfermedades transmitidas por
vectores -tales como insectos, caracoles o
crustaceos- es fundamental para intervenir de
manera eficiente en la prevencién de la infec-
cion. El uso de pesticidas puede ser 1util, pero
requiere de una adecuada gestiéon desde la
produccién hasta el manejo de los desechos y
residuos. En ausencia de tratamientos efecti-
vos, el control de los vectores fue durante

L A pesar de ello, otras instituciones, como PLOS Neglected
Tropical Diseases, consideran como ETD la malaria
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muchos afios la estrategia clave de contencién
de las ETD. Actualmente se considera de ma-
xima importancia la adaptaciéon de las inter-
venciones a las caracteristicas locales y 1a com-
binacién con el resto de estrategias para
conseguir la minimizacién de la transmision
(Wilson et al 2020).

: el acceso a fuentes de
agua potable y la disponibilidad de redes de
saneamiento es un problema importante en
muchas zonas, especialmente de Africa y del
sudeste asiatico, pudiendo afectar a mas de
2500 millones de personas. La OMS considera
que la resolucién de este problema es crucial y
condiciéon necesaria para la erradicacion de
buena parte de las ETD, ademas de suponer
una inversién muy eficiente al ahorrar costes
para los individuos y la sociedad y contribuir a
una mayor productividad, estimadndose que
cada doélar invertido en potabilizacion y sanea-
miento de aguas en regiones afectadas por
ETD permite obtener un retorno de 5 délares
(OMS, 2021a).

- : muchas ETD presentan un
componente zoonotico —por ejemplo, la cisti-
cercosis, la equinococosis o la trematodiasis
de transmisién alimentaria-. Sin embargo, el
abordaje puede ser complejo debido a que las
intervenciones requeridas pueden impactar
en economias locales en desarrollo, muy de-
pendientes de las actividades agricolas y gana-
deras.

Con esta nueva perspectiva, en 2007 la OMS
publicé el Plan Mundial para combatir las en-
fermedades tropicales desatendidas 2008-
2015 (OMS, 2007), con el objetivo de conse-
guir un control de las ETD con criterios éticos,
de eficiencia y de sostenibilidad. Ademas, en
este sentido, es importante tener en cuenta
que las ETD, que afectan especialmente a las
comunidades mas empobrecidas de los paises
en desarrollo, en muchos casos generan un
circulo vicioso que resulta en la persistencia
de las condiciones de pobreza y a su vez difi-
culta el acceso a los recursos necesarios para
su tratamiento y control, lo cual contribuye a

transmitida por vectores distintos a Plasmodium falciparum
(como P. vivax, P. ovale o P. malariae).
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la perpetuacién y continua reemergencia de
las ETD (Manderson et al, 2009). El factor de
la desigualdad juega un papel relevante a este
respecto, pues es posible observar un riesgo
de infeccidn sustancialmente mas elevado -in-
cluso del doble- entre las comunidades menos
aventajadas dentro de sociedades amplia-
mente desiguales, pudiéndose observar un
gradiente de riesgo al ir descendiendo en es-
tratos socioeconémicos (Houwelling et al,
2016).

En este contexto, resulta evidente la necesidad
de en la investigacion de herramien-
tas diagnosticas y de nuevos tratamientos que
permitan abordar las ETD, lo que eventual-
mente contribuiria a favorecer el progreso so-
cial y econémico en las comunidades mas

6 - Farmacéuticos

akNERFVFRHY0UjJBbFhaNTBvTVpOYjISQVN2MTFqeGtpOUxhWGRUMIUSbk00YTJaR1hKWkhBPTO1

n? 176: Enfermedades tropicales desatendidas

afectadas. Sin embargo, la ausencia de un
atractivo comercial para los laboratorios
puede ser una barrera en la implementacién
efectiva de que aborden
esta problematica, a pesar de las iniciativas
puestas en marcha por las autoridades publi-
cas tanto nacionales como internacionales con
el objetivo de incentivar esta inversion (Ro-
bertson et al, 2012). Por este motivo, la pro-
mocién de la investigacidn en los propios pai-
ses donde estas enfermedades son endémicas
es una alternativa interesante, en la medida en
que los profesionales cientificos pueden tener
un mayor conocimiento respecto a las caracte-
risticas propias de la zona, ademas de generar
un impacto econémico positivo (Nwaka et al,
2009).
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La esquistosomiasis es una infeccién produ-
cida por distintos trematodos del género
Schistosoma. Concretamente, cuatro especies
patogenas para los humanos son responsables
de la gran mayoria de las infecciones: S. man-
soni, S. haematobium, S. japonicum 'y S. me-
ckongi.

Se trata de una de las ETD de mayor prevalen-
cia a nivel mundial y también es una de las mas
mortiferas. Se estima que la infeccién y las
complicaciones asociadas a ella son causa de
mas de 200 000 muertes anuales2 en el Africa
subsahariana, con una poblacién afectada de
mas de 200 millones de personas a nivel glo-
bal. La infeccidén afecta, por tanto, a zonas tro-
picales principalmente de Africa, pero también
de América del Sur y Asia, asociada ala presen-
cia de agua embalsada y a la gestién de las
aguas residuales, que en las areas endémicas

2 De acuerdo a nuevas estimaciones, consideradas fiables por la
OMS: https://www.who.int/teams/control-of-neglected-tropical-
diseases/schistosomiasis/epidemiology. Con caracter previo se
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se encuentra en riego de contaminacién con
los huevos del parasito. Es comtn la coinfec-
cion por S. mansoniy S. haematobium.

Los huevos dan lugar a los miracidios (

), que se desarrollaran en diferentes especies
de moluscos (especie-especificos), transfor-
mandose en esporoquistes. Los esporoquistes,
a su vez, daran lugar a las cercarias. La trans-
mision se produce por penetracién en la piel
de las larvas (denominadas cercarias) del pa-
rasito que se encuentran en aguas infestadas.
Todos los esquistosomas son hemato6fagos,
pero se diferencian en su localizacién y, por
tanto, también en las caracteristicas de la en-
fermedad que producen: S. mansoni, S. me-
ckongi 'y S. japonicum se alojan en las venas
mesentéricas (esquistosomiasis intestinal) y
son eliminados por las heces, mientras que S.
haematobium se aloja en venas cercanas a la
vejiga urinaria, en el plexo vesical y pélvico
(esquistosomiasis urogenital) y es eliminado
con la orina.

habian estimado unas 20 000 muertes anuales, pero se considerd
que estas cifras suponian una infraestimacion.
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El miracidio penetra
en el caracol

Miracidio \

Huevos de Schistosoma
en heces u orina

La penetracion de la cercaria y la migracion
provoca prurito y rash cutdneo. Una vez alcan-
zan su habitat y comienza la liberacién de hue-
vos, pueden dar lugar a un cuadro agudo cono-
cido como sindrome de Katayama (por alta
exposicién antigénica), que cursa con fiebre,
urticaria, eosinofilia, malestar general, cefalea,
escalofrios, tos, hepatoesplenomegalia, artral-
gias y adenopatias. En la infeccion crénica por
S. mansoniy S. japonicum, los huevos deposi-
tados produciran esquistosomiasis intestinal,
con la formaciéon de granulomas (como res-
puesta inflamatoria) en la pared intestinal, o
esquistosomiasis hepatica con huevos en los
vasos biliares que daran lugar a granulomas,
fibrosis periportal, hipertension portal, ascitis
y formacién de circulaciéon colateral. En la in-
feccion crénica por S. haematobium observa-
remos hipertrofia vesical, con granulomas y
calcificaciones, hematuria, disuria y obstruc-
cion ureteral, que favorecera la aparicién de
infecciones bacterianas urinarias. Ademas,
existe relacion entre la infeccién crénica por S.
haematobium y el carcinoma vesical por
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o Los gusanos migran para
depositar sus huevos a
las vénulas mesenteéricas,
el plexo venoso

vesical o rectal

cambios celulares originados por la inflama-
cion cronica.

Aunque es poco frecuente la notificacién de ca-
sos fuera de las zonas endémicas, y estos gene-
ralmente son casos importados por inmigran-
tes o personas que han viajado a estas zonas,
se han detectado casos autéctonos en Europa.
Concretamente, en el afio 2014 se reportaron
3 casos —-dos hermanos y su padre- de infec-
cion por S. haematobium en ciudadanos fran-
ceses que habian viajado a Corcega en agosto
de 2013 y se habian bafiado en un rio. E1 ECDC
(European Centre for Disease Prevention and
Control) emitié un informe en el que desta-
caba la probabilidad de que el nimero de ca-
sos fuera superior (ECDC, 2015), aunque el
riesgo de transmision en la isla se considerd
bajo.
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La leishmaniasis es un grupo de zoonosis pro-
ducidas por

, que se transmiten al hombre y a
otros mamiferos por la picadura de moscas he-
matofagas de los géneros Phlebotomus (Euro-
pa, Asia y Africa) y Lutzomyia (América). En
nuestro medio se considera que el perro es el
principal reservorio, aunque en diferentes
areas geograficas otras especies de mamiferos,
incluido el ser humano, pueden adoptar dicho
papel. La leishmaniasis puede tener diferentes
presentaciones clinicas en funcién de la espe-
cieinfectante y del estado inmunitario del hos-
pedador: la leishmaniasis visceral (LV), la
leishmaniasis cutanea (LC) y la leishmaniasis
mucocutdnea (LMC).

La leishmaniasis tiene una

y se estima que 350 millones de personas
se encuentran en riesgo de contraerla. La
leishmaniasis es mas prevalente en paises en
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vias de desarrollo, ya que se asocia a situacio-
nes de pobreza, desnutricion, ausencia de al-
cantarillado, o inmunodepresion. De hecho, el
90% de los casos mundiales de LC se producen
en Afganistan, Pakistan, Siria, Arabia Saudji, Ar-
gelia, Iran, Brasil y Pert, mientras que el 90%
delos casos de LV se producen en la India, Ban-
gladesh, Nepal, Sudan y Brasil.

En Espafia, se considera una enfermedad en-
démica de zonas rurales o perirrurales, en las
que el perro actuaria como principal reservo-
rio de la enfermedad. La especie implicada es
Leishmania infantum, que puede producir
tanto casos de LC como de LV, y que se trans-
mite mediante dos vectores principales: P.
perniciosusy P. ariasi. Aunque la incidencia de
LV aumenté en las décadas de 1980 y 1990
como consecuencia de la pandemia del VIH, la
generalizacion de la terapia antirretroviral de
gran actividad (TARGA) hizo descender el nt-
mero de casos hasta 0,3 por cada 100 000 ha-
bitantes ( )-

)

W,

Casos por cada 100 000 habitantes
 >5

Bl 35-5

B 2,0-35

—105-20

C100-05
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Solo las hembras de los flebotomos son hema-
tofagas y normalmente pican a partir del ano-
checer. Si una hembra pica a un mamifero in-
fectado adquiere, junto con la sangre,
macréfagos con de Leishmaniain-
tracelulares. Los amastigotos se liberan en el
intestino de la mosca y se diferencian en

prociclicos, que se multiplican por
fision binaria y se dirigen hacia la valvula esto-
modeal del insecto. Una vez alli, sufren otra di-
ferenciacion hacia promastigotos infectantes,
que se inoculan en otro hospedador cuando la
mosca vuelve a alimentarse. Este ciclo dura de
4 a 18 dias en el vector.

En algunos mamiferos como el ser humano, los
promastigotos inoculados por el vector son fa-
gocitados por los macréfagos. Los promastigo-
tos permanecen en el interior del fagolisosoma
y se diferencian en , que son la
forma replicativa del parasito en el ser hu-
mano. Los amastigotos se liberan mediante la
lisis de la célula hospedadora e infectan a otros
macroéfagos de las inmediaciones o pueden di-
seminarse e infectar a otros presentes en otros
tejidos del organismo (en el caso dela LV y la
LMC). Parece que el tipo de respuesta inmuni-
taria generada tras la infeccién es la que deter-
mina el grado de progresion de la enfermedad.
En formas autolimitadas (infecciones asinto-
maticas, LC) se genera una respuesta inmuni-
taria eficaz dirigida por linfocitos Th1 especi-
ficos frente al parasito. Estos linfocitos
secretan interferén gamma (IFN-y) e interleu-
cina 2 (IL-2), que activan el metabolismo oxi-
dativo de los macréfagos necesario para elimi-
nar a los parasitos intracelulares. Por el
contrario, en las formas diseminadas (LMC,
LV) se observa una inhibicién de la respuesta
Th1yno se producen IFN-y e IL-2 en respuesta
a los antigenos del parasito. En su lugar se ge-
nera una respuesta Th2 que tiene como conse-
cuencia la activacion policlonal de linfocitos B,
la producciéon de anticuerpos (ineficaces
frente a formas intracelulares) y la liberacién
de IL-10, inhibiendo esta ultima las respuestas
Th1. El que se produzca un tipo de respuesta u
otro depende tanto de factores del parasito
(cepa implicada, factores de virulencia,
inéculo infectante, etc.) como de factores del
hospedador (propensién genética, inmunode-
presion, etc.).
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En funcién del estado del hospedador y de la
especie infectante de Leishmania pueden ob-
servarse diferentes cuadros clinicos, que van
desde infecciones asintomaticas o autolimita-
das hasta formas diseminadas que ponen en
peligro la vida del paciente. Las formas clasicas
de leishmaniasis son:

o : todas las
especies de Leishmaniason capaces de
producir esta forma de la enfermedad.
Tras un periodo de incubacion varia-
ble que puede durar de semanas a me-
ses se produce una lesién en el punto
cercano a la picadura del vector. La le-
sibn comienza como una papula y
puede evolucionar hasta una ulcera in-
dolora, con borde elevado y secreciéon
serosa. Las ulceras curan espontanea-
mente en ausencia de tratamiento a los
pocos meses, dejando una cicatriz en el
enfermo.

esta enfermedad se produce como
consecuencia de la infeccion por espe-
cies del complejo L. braziliensis (Amé-
rica del Sur). En un 80% de los indivi-
duos infectados se produce una me-
tastasis de las lesiones cutdneas hacia
las mucosas oral y nasal, que puede
ocurrir a la vez que la LC o manifestar-
se meses o afios después. Esta enfer-
medad no cura espontaneamente y
puede ser fatal en ausencia de trata-
miento.

o : las princi-
pales especies productoras de LV son
L. donovaniy L. infantum. La enferme-
dad se produce tras un periodo de in-
cubacidén variable (semanas, meses o
afios) y cursa con mal estado general,
fiebre, anorexia, pérdida de peso y dia-
rrea. Los signos clinicos mas caracte-
risticos son hepatomegalia y espleno-
megalia como consecuencia de la
destruccidn de las células del sistema
reticuloendotelial por el parasito.
Puede producirse una hiperpigmenta-
cion de la piel de manos, pies y abdo-
men que se conoce como Kkala-azar
(‘enfermedad negra’ en hindi). En la
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India y en Sudan algunos individuos
pueden desarrollar lesiones dérmicas
diseminadas conocidas como sindro-
me post kala-azar, que se produce tras
el tratamiento de un episodio de LV.
Esta forma de leishmaniasis es una en-
fermedad mortal en ausencia de trata-
miento.

No existe una pauta de tratamiento universal,
ya que la sensibilidad de Leishmania a los

La enfermedad es causada por el protozoo
( ), que es transmi-
tido por la mordedura de insectos hematéfa-
gos de la familia de los redavidos y, especifica-
mente, de la subfamilia de los triatominos,
presentes fundamentalmente en
. Por tanto, la distribucion se con-
centra en los paises de esta area geografica,
aunque debido a los fenémenos migratorios se
han notificado casos en muchas otras zonas,
como América del Norte, Europa y Australia.
Se estima que actualmente hay entre 6 y 7 mi-
llones de casos. La transmisién se produce ma-
yoritariamente por el contacto con heces u
orina contaminada del triatomino, que pene-
tra en la piel aprovechando el rascado de la pi-
cadura. La infecciéon también se puede produ-
cir por via alimentaria (por ingestién
alimentos contaminados con heces u orina del
parasito), por via congénita y por transfusion
de sangre o trasplante de 6rganos contamina-
dos.
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distintos farmacos y la respuesta del paciente
al tratamiento dependen tanto de la especie de
Leishmaniaimplicada en la infecciéon como del
area geografica en la que vive el individuo in-
fectado. Hay que tener en cuenta, ademas, que
el tratamiento de la leishmaniasis puede resol-
ver los sintomas clinicos, pero raramente eli-
mina por completo al parasito de los tejidos,
por lo que pueden producirse recaidas poste-
riores en el contexto de una inmunodepresion.

Las manifestaciones pueden dividirse en fun-
cion de la fase de la enfermedad: aguda o croé-
nica. La se produce debido al incre-
mento de la parasitemia tras la infeccion y
puede manifestarse con inflamacién local en la
zona de la picadura. Cuando la infeccién se
produce a través de los ojos se observa infla-
macién periorbital indolora y unilateral (signo
de Romana). La diseminacion orgénica puede
causar dafio en distintos tejidos, como el car-
diaco o el cerebral, pudiendo llegar a ocasionar
una meningoencefalitis que puede ser fatal. No
obstante, la fase aguda en muchos casos pasa
desapercibida debido a la resolucion de las le-
siones cutaneas y, en ausencia de tratamiento,
la infeccion pasa a una durante la
cual no se producen sintomas hasta pasadas
una o varias décadas. Los sintomas de la fase
cronica estan relacionados con el dafio orgéa-
nico que produce el parasito, frecuentemente
en tejido cardiaco, digestivo y neurolégico,
conduciendo eventualmente a la muerte del
paciente.
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Estadios en el triatoma

@ El triatoma se alimenta de sangre
(excreta los tripomastigotes metaciclicos en
las heces, los tripomastigotes penetran en una
herida por la mordedura o en las membranas
mucosas como la con]untlva ocular

Trlpomastlgotes metaciclicos
e enel |ntest|n0 posterior A f‘\
Se multiplican en l
eI intestino medio
El triatoma
A\ 6 se alimenta \
de sangre |
(6] Epimastigotes en (ingiere tﬁpomasligmes)

el intestino medio

\_

e~

El tratamiento consiste en el uso de los antipa-
rasitarios benznidazol o nifurtimox durante
varias semanas, ademas del tratamiento adi-
cional que se requiera en funcién de las lesio-
nes presentes en cada paciente.

El de la transmision plantea importan-
tes retos debido a que numerosos animales,

La enfermedad es producida por el helminto
nematodo , presente
fundamentalmente en el continente africano.
La infeccidn se produce tras la ingesta de agua
o pescado poco cocinado contaminado por el
parasito, de modo que tras la ingestidn se libe-
ran las larvas. Estas maduran en la cavidad ab-
dominal y una vez han madurado, las hembras
migran por el tejido subcutaneo, generalmente
en las extremidades inferiores, generando ma-
lestar y sensacion de quemazon en la piel, pro-
duciendo una abertura que permite visualizar
al gusano, especialmente tras la exposicion al
agua en lagos o charcas, momento que es

3 El tratamiento consiste en la cuidadosa y compleja extraccion del
pardsito a través de la herida producida en la piel. Sin embargo, con
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Estadios en el humano

9 Los tripomastigotes metaciclicos penetran
en varias células en el sitio de la mordedura.
Dentro se transforman en amastigotes

9 Los amastigotes se multiplican
por fisién binaria en las células
de los tejidos infectados

Los tripomastigotes
pueden infectar otras
células y transformarse
en amastigotes intracelulares
formando sitios de infeccién nuevos.
Las manifestaciones clinicas
resultan de este ciclo infectante

@ Los amastigotes intracelulares se transforman
en tripomastigotes, revientan la célula y
entran al torrente circulatorio

A = estadio infectante
A = estadio diagnéstico

tanto domésticos como salvajes, actian como
reservorios. Sin embargo, buena parte de los
esfuerzos de contencién se han centrado en el
control de los vectores mediante el uso de in-
secticidas a nivel domiciliario y en la instruc-
cion en practicas higiénicas de la poblaciéon
que vive en zonas endémicas.

aprovechado por el parasito para depositar las
larvas y completar su ciclo biolégico.

A pesar de no disponer de tratamiento farma-
colégico3, actualmente se considera

, con 187 paises considerados
exentos de transmision (OMS, 2021b) y solo
13 casos notificados en 2022, la cifra mas baja
registrada (OMS, 2023). El uso de temefés, un
insecticida organofosforado, en aguas proba-
blemente contaminadas, ha contribuido a la
contencion de los vectores.

frecuencia se produce la rotura del nematodo, de apenas uno o dos
milimetros de didmetro, impidiendo la extraccién completa.
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La equinococosis es una zoonosis parasitaria
producida por tenias del género

La infestacién puede manifestarse en dlversas
formas clinicas dependiendo de la especie con-
creta causante. Las mas relevantes desde el
punto de vista médico son la equinococosis
quistica o hidatidosis, provocada por E. granu-
losus y la equinococosis alveolar, producida
por E. multilocularis. La distribucion de los pa-
rasitos de este género es muy amplia, encon-
trandose en todos los continentes a excepciéon
de la Antartida. Entre las zonas consideradas
de alta endemicidad se encuentra la regién
mediterranea, incluyendo el sur y este de Es-
pana.

La transmision se produce a través de los hue-
vos del parasito excretados por hospedadores
definitivos -que son animales carnivoros,
como los perros-, presentes en alimentos o
agua contaminados. La se mani-
fiesta en forma de quistes que pueden ser asin-
tomaticos durante afios, hasta que el tamafio
de estos genera afectacion en distintas zonas.
La localizacién mas habitual es la hepatica. En
el caso de la , se produ-
cen quistes también de crecimiento lento que
pueden provocar la muerte debido a la des-
truccién del tejido organico donde se desarro-
llan -frecuentemente en el higado-.

La de los perros u otros carni-
voros domésticos con praziquantel es una de
las principales medidas de prevencion. El tra-
tamiento es complejo y normalmente requiere
de cirugia para extirpar la hidatide, con riesgo
de rotura y diseminacion de los parasitos, o la
extirpacién de las zonas afectadas en el caso de
la forma alveolar, seguida de farmacoterapia
con albendazol.

Se trata de un grupo de enfermedades causa-
das por gusanos trematodos (también deno-
minados duelas). Los agentes causales son las
(Clonorchis sinensis, Opist-

horchis viverrini, Opisthorchis felineus) y las
Fasciola hepatica, Fasciola gigantica y
Paragonimus spp., transmitidos tras la inges-
tion de alimentos crudos o poco cocinados
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infectados por larvas. La distribucion es prac-
ticamente mundial, estando presentes en to-
dos los continentes excepto en la Antartida.

El cuadro clinico es variable dependiendo de
los aspectos patogénicos especificos de cada
parasito. No obstante, todos ellos pueden ge-
nerar un cuadro de malestar general y fiebre.
Las clonorquiasis, opistorquiasis y fasciolasis
afectan fundamentalmente al ,mientras
que la paragonimiasis provocan principal-
mente . En el tratamiento se
utilizan los antihelminticos praziquantel y tri-
clabendazol. La donacion de estos farmacos a
paises de escasos recursos ha sido una de las
principales medidas de contencién desarrolla-
das por la OMS en los ultimos afios.

El agente causal es , un
complejo con varias subespecies, de entre las
cuales 7. brucei gambiense es la predomi-
nante, siendo responsable de mas del 90% de
los casos de la enfermedad, conocida comin-
mente como enfermedad del suerio. Este tripa-
nosoma es endémico en el Africa subsaha-
riana, donde estd presente el vector de
transmision. El contagio se produce a través
de la picadura de (del género
Glossina), aunque son posibles otras vias mi-
noritarias, principalmente la via congénita.
Los tripanosomas se reproducen inicialmente
en tejido subcutaneo, en sangre y en la linfa 'y
posteriormente afectan al tejido neurolégico
(fase meningoencefalica), responsable de los
sintomas caracteristicos, entre los que destaca
la somnolencia, junto con confusién y cambios
de comportamiento.

En ausencia de tratamiento, la enfermedad re-
sulta mortal en la mayoria de los casos. El tra-
tamiento en las fases iniciales es pentamidina,
mientras que en la fase meningoencefalica se
usan eflornitina y nifurtimox. Sin embargo,
cabe destacar una

, de mas del 35% desde 2015. En 2021 se
notificaron unos 800, frente a los mas de 10
000 que se notificaban antes de 2009 (OMS,
2023). En este control ha sido fundamental la
implementacién de medidas de prevencion del
contagio, tales como el uso de mosquiteros im-
pregnados de insecticidas y la suelta de
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insectos estériles. Pero se debe mantener el
esfuerzo dado el elevado nimero de poblacién
susceptible en el drea geografica donde estan
presentes los glosinidos transmisores.

Esta enfermedad, también conocida como e/e-
fantiasis, es provocada por la infestaciéon con
las especies de nematodos

) 0 tras la pi-
cadura de mosquitos de los géneros Aedes,
Anopheles, Culex o Mansonia. La distribuciéon
de los casos se encuentra fundamentalmente
confinada a las zonas tropicales del continente
africano, a la India y al sudeste asiatico.

Aunque las infecciones pueden ser asintomati-
cas, el dafio a los vasos linfaticos de forma cré-
nica conduce a linfedema con engrosamiento
dela piel ylos tejidos de las extremidades, pro-
duciendo una que
resulta incapacitante y estigmatizante. Se es-
tima que hay afectadas mas de 50 millones de
personas

El uso masivo de tratamiento profilactico ha
permitido reducir la carga de la enfermedad y
eliminarla como problema de salud publica en
algunos paises, como Egipto o Tailandia. Las
pautas profilacticas recomendadas por la OMS
incluyen el uso de albendazol dos veces al afio
en areas coendémicas con loasis, el uso con-
junto de albendazol e ivermectina en areas
coendémicas con oncocercosis, albendazol y
dietilcarbamazina en areas sin oncocercosis y
la combinacién de estos tres firmacos en areas
con otras enfermedades tropicales presentes.

El agente causal de la oncocercosis o ceguera
de los rios es , Un nema-
todo transmitido por la mordedura de moscas
del género Simulium (simulidos). El area tro-
pical del continente africano es la zona mas
afectada.

La patogenia del parasito esta relacionada en
buena medida con la respuesta inmunitaria
del hospedador. Los gusanos adultos residen
en nodulos en el tejido subcutaneo, formados
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por esta respuesta inmunitaria. Los gusanos
adultos producen formas larvarias (microfila-
rias) que se desplazan a través de la piel y los
ojos y acaban muriendo, desencadenando una
importante respuesta inflamatoria y sintomas
cutaneos como picor y rash. Las lesiones ocu-
lares (queratitis punteada y queratitis esclero-
sante) y la ceguera parecen estar relacionadas
también con la respuesta inmunitaria.

La quimioprofilaxis con ivermectina al menos
una vez al afio en zonas endémicas ha contri-
buido al control de la enfermedad. Frente a los
46 millones de personas que recibian trata-
miento en 2005, en 2019 fueron méas de 150
millones. Sin embargo, aunque la quimioprofi-
laxis permite interrumpir la transmisién, los
efectos a nivel de salud publica pueden tardar
15 o mas afios en hacerse palpables (OMS,
2021b). Ademas, el tratamiento con ivermec-
tina debe ser ajustado en zonas de coendemia
con Loa loa, debido a que el farmaco se asocia
a importantes efectos adversos en pacientes
infestados por este parasito.

La sarna o escabiosis es una infestacion de la
piel por el 4caro . Se trata de
una de las infestaciones de la piel mas frecuen-
tes, estando presente en todos los paises y
afectando a personas de cualquier estrato so-
cioeconomico. De hecho, se estima que mas de
200 millones de personas se encuentran afec-
tadas, especialmente en América Latina y en
algunas zonas del Pacifico.

El 4caro se transmite con gran facilidad por
contacto directo, principalmente a través de
las manos. Las hembras penetran en la epider-
mis, donde depositan huevos y excavan tine-
les que son visibles y caracteristicos desde el
punto de vista clinico. La infestacion produce
un que puede extenderse por
todo el cuerpo -por lo general, de cuello hacia
abajo en adultos y en cualquier parte del
cuerpo en nifios- y empeora por la noche. El
rascado puede conducir a complicaciones,
siendo frecuentes las infecciones secundarias
que pueden llegar a ser graves en ancianos y
en pacientes inmunocomprometidos (Lin et
al, 2009).
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El tratamiento de la sarna implica la adminis-
tracion de escabicidas, principalmente por via
topica. El mas usado en Espafia es la perme-
trina al 5%, que debe cubrir todo el cuerpo y
permanecer en contacto durante varias horas,
repitiendo a las dos semanas para eliminar a
los parasitos restantes, pues el farmaco no ac-
tla sobre los huevos. La ivermectina por via
oral es efectiva y en ocasiones se utiliza en
combinacién con un escabicida topico. La rein-
feccion es frecuente si no se realiza un ade-
cuado tratamiento de todas las personas con-
vivientes.

Es un parasito de distribucién mundial, lle-
gando a prevalencias del 80% en lugares endé-
micos y afectando fundamentalmente a nifios.
La infeccion se produce por ingestion de hue-
vos que contienen larvas infectivas. Una vez en
el intestino delgado, se produce la liberacion
de la larva que atraviesa el epitelio intestinal y
migra hasta los pulmones. Tras la migracién
pulmonar, la larva sera de nuevo ingerida (de-
glutida con el esputo) transformandose en
adulto en el intestino delgado. La migracion de
las larvas al pulmén da lugar a neumonitis, tos
espasmddica, fiebre, eosinofilia e infiltrados
pulmonares (sindrome de Loeffler).

En adultos las infecciones suelen ser asinto-
maticas, mientras que en nifios son sintomati-
cas debido a la exposicion constante y a la ma-
yor carga parasitaria. La clinica incluye dolor
abdominal, nduseas y vomitos que, si se croni-
fican, dan lugar a cuadros malabsortivos que
repercuten en su desarrollo. Las infecciones
graves provocan cuadros de obstruccién intes-
tinal, perforaciéon y vélvulo intestinal, pu-
diendo causar la muerte. Las migraciones abe-
rrantes de los gusanos adultos pueden
producir diverticulitis, abscesos hepaticos,
pancreatitis, colangitis y apendicitis.

La tricuriasis es la segunda geohelmintiasis en
frecuencia, con una prevalencia estimada de
800 millones de afectados. La infeccién mixta
por Ascarisy Trichuris es comUn en nifios de
paises tropicales y subtropicales. Al igual que
en la ascaridiasis, la infeccion se produce por
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También se denominan geohelmintiasis. Se
trata de un amplio grupo de parasitosis que
tienen en comun el hecho de que los nemato-
dos transmisores requieren un paso previo de
maduracién en tierra para su transmision, in-
cluyendo a los Ascaris
lumbricoidesy Trichuris trichiura, alos

0 Necator americanus y
Ancylostoma duodenale y a

, cuya principal via de transmision
es la tierra, aunque no requiere de maduracién
previa en el suelo.
la ingestion de huevos. El adulto vive en el in-
testino grueso y carece de fase de migraciéon
larvaria. La clinica depende de la carga parasi-
taria, siendo asintomaticas las infecciones le-
ves. Cuando son sintomaticas producen dolor
abdominal, nauseas, vémitos, disenteria (por
el dafio epitelial producido por el anclaje de los
adultos a la pared) y prolapso rectal. Las infec-
ciones crénicas van acompafiadas de pérdida
de peso y anemia.

La infeccién ocurre por la penetracién directa
de larvas infectivas al entrar en contacto con
tierra contaminada (habitualmente por los
pies). En el caso de Ancylostoma duodenale, 1a
infeccién puede ocurrir también por ingestion
de las larvas. Debido a sus caracteristicas pa-
togénicas, se las denomina habitualmente
como /arva migrans cutdnea.

Ancylostoma duodenale esta presente en
Africa, China, el continente americano y Eu-
ropa; su prevalencia es mayor en trabajadores
de la mineria. Necator americanus es endé-
mico en México, Brasil, sur de EEUU, India,
Chinay las islas del Pacifico. Durante la migra-
cion, las larvas producen dafios pulmonares
(inflamacidn, hemorragia, sindrome de Loef-
fler, neumonia) y cutaneos (papula de entrada,
dermatitis, prurito e infecciones bacterianas
secundarias). Los adultos de estas dos espe-
cies se encuentran en el intestino delgado, an-
clados en la pared intestinal, produciendo in-
flamacién e irritacion de la mucosa. Se
alimentan de sangre, y tras alimentarse y des-
prenderse dejan lesiones sangrantes, siendo
habitual la presencia de heces hematicas. Por
la pérdida de sangre y el dafio epitelial, los
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pacientes presentaran caracteristicamente
anemia (que puede ser grave) y también défi-
cits nutricionales por la malabsorcién.

De gran importancia para la salud publica, la
estrongiloidosis es una parasitosis cosmopo-
lita prevalente en zonas tropicales, subtropi-
cales y cdlidas. Se estima que actualmente hay
entre 30 y 100 millones de personas infecta-
das, especialmente en Brasil, Colombia y el
sudeste asiatico. La infeccién se produce por
penetracion activa de las larvas infectivas que
se encuentran en suelos contaminados. Es co-
mun la autoinfecciéon endbgena y exdgena y
también la transmisién entre individuos por
contacto directo, especialmente en situaciones
de hacinamiento.

En la podemos encontrar rashy
prurito en la zona de entrada, eosinofilia, afec-
tacién pulmonar, dolor abdominal y diarrea.
En la , la mayoria de los pacientes
son asintomaticos, presentando Unicamente
eosinofilia. En algunos casos, observamos tam-
bién urticaria, /arva currens (por migracion
cutanea de la larva), diarrea y obstruccién in-
testinal. El cuadro mas grave es la

por Strongyloides, que se observa en si-
tuaciones de inmunodepresion, con disemina-
cion sistémica y afectacién multiorgénica (in-
cluido el SNC) con una mortalidad del 90% en
ausencia de tratamiento.

La infeccion por da lugar a dos
cuadros clinicos bien diferenciados: la

, por ingestidn de carne de cerdo con-
taminada con cisticercos que daran lugar a
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adultos que residen en el intestino delgado, y
la cisticercosis, que se produce por la ingestion
de huevos presentes en agua o alimentos con-
taminados. La mayor parte de las infecciones
son asintomaticas, pero pueden producir una
clinica digestiva inespecifica (dolor abdominal
debido alairritacién en la zona de unién) y en
infecciones graves pueden producir obstruc-
cién mecanica. La teniasis intestinal es cosmo-
polita, mientras que la cisticercosis se asocia a
malas condiciones higiénico-sanitariasy es en-
démica en México, América Central, América
del Sur, Africa, el sudeste asiatico y la India.
Por su parte, es mas frecuente
en el Africa subsahariana y Oriente Medio y
produce teniasis intestinal, pero no cisticerco-
sis.

T. solium puede llegar a vivir 25 afios y alcan-
zar los 8 m de longitud. La clinica de las tenfais
intestinales es similar: la infeccion se produce
por ingerir carne de vaca (7. solium) o de
cerdo (7. saginata) poco cocinada infectada
con formas inmaduras (oncosferas) enquista-
das o cisticercos. Los cisticercos dan lugar a la
forma adulta, que reside en el intestino del-
gado.

Tras la ingestion de los huevos, la forma inma-
dura de 7. solium se liberara en el intestino,
atravesarad el epitelio intestinal y migrara a di-
ferentes tejidos, especialmente al SNC, los ojos
y el tejido subcutdneo, transformandose en
cisticerco, dando lugar al cuadro clinico cono-
cido como cisticercosis ( )- La clinica
dependera de la localizacion y cantidad de los
cisticercos. La forma mas grave es la neurocis-
ticercosis, que puede llegar a causar la muerte
(convulsiones, hidrocefalia, meningitis...). Los
sintomas se relacionan con la ocupacién de es-
pacio, produciendo un aumento de la presién
intracraneal.
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Ingestién de came cruda o
poco cacinada con cisticercos

Carne con
cisticercos

Ingestion de huevos

Los huevos eclosionan y embrionados

las oncosferas atraviesan
la pared intestinal y B
llegan a la musculatura
Huevos
donde se transforman en .
oo embrionados
cisticercos

CICLO EN EL
HOSPEDADOR
INTERMEDIARIO

i
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Adultos en el
intestino delgado

Figura 4. Ciclo biolégico de 7aenia solium. Tomada de (Caballero etal, 2016).
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La lepra es una enfermedad infecciosa provo-
cada por Mycobacterium leprae, un bacilo no
esporulado que, como otras micobacterias,
presenta una pared celular caracteristica rica
en acidos micélicos, que le confieren una im-
portante resistencia a desinfectantes y a las
tinciones habituales, motivo por el que las mi-
cobacterias se denominan también como baci-
los 4cido-alcohol resistentes.

Aunque la incidencia de lepra se ha reducido
muy notablemente en las dltimas décadas, se
siguen notificando casos en paises de todos los
continentes. La mayor parte de ellos, unos 200

n? 176: Enfermedades tropicales desatendidas

000 en 2019, corresponden a la India, Brasil e
Indonesia.

Las manifestaciones clinicas de la lepra vienen
determinadas en buena medida por la res-
puesta inmunitaria del hospedador, pudiendo
presentarse como lepra lepromatosa o como
lepra tuberculoide -o en alguna forma inter-
media entre estas condiciones- ( ).

Manifestaciones clinicas e inmunolégicos de la lepra. Adaptada de (Murray et al, 2006).

Caracteristicas

Lepra tuberculoide

Lepra lepromatosa

Lesiones cutaneas

Escasas placas eritematosas
o hipopigmentadas con cen-
tros planos y bordes eleva-
dos y bien definidos; afecta-
cion de los nervios
periféricos con pérdida com-
pleta de la sensibilidad; au-
mento de tamafio visible de
los nervios.

Muchas maculas, papulas y nédulos
eritematosos; gran destruccion de
los tejidos (p. ej., cartilago nasal,
huesos, orejas); afectacion nerviosa
difusa con pérdida sensitiva par-
cheada; los nervios no presentan hi-
pertrofia.

Anatomia patolégica

Infiltracién de linfocitos al-
rededor de un centro de cé-
lulas epiteliales; presencia
de células de Langhans; se
ven pocos o ningun bacilo
acidorresistente.

Predominio de macro6fagos «espu-
mosos», pocos linfocitos; no hay cé-
lulas de Langhans; numerosos baci-
los acidorresistentes en las lesiones
cutdneas y de los 6rganos internos.

Infectividad

Baja.

Alta.

Respuesta inmune:

Reactividad a la lepro-

Ausencia de reactividad con la

mina. lepromina.
Hipersensibilidad re-
tardada Normal. Hipergammaglobulinemia.
Valor de inmunoglo-
bulinas
Eritema nodoso Ausente. Generalmente presente.
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La transmision se produce mediante el con-
tacto con una persona infectada, bien a través
de la inhalacién de aerosoles infecciosos o por
contacto cutaneo con secreciones respirato-
rias y exudados de las heridas. Sin embargo, el
contacto debe ser estrecho y prolongado, de
modo que el contacto puntual -como al dar la
mano o abrazar a una persona afectada- no es
causa de contagio.

El tratamiento frena la transmisién y permite
curar la enfermedad. La farmacoterapia con-
siste en un régimen que contiene dapsona, ri-
fampicina y clofazimina, que se mantiene du-
rante al menos 6 o 12 meses.

La lepra se ha asociado histéricamente a una
importante estigmatizacion. Sin embargo, los
esfuerzos de contencion llevados a cabo tanto
a nivel nacional como internacional han conse-
guido reducir la prevalencia en mas de un 95%
desde la década de los 80 del siglo XX. Entre las
ultimas iniciativas internacionales puestas en
marcha destaca la Estrategia Mundial Contra
la Lepra 2021-2030, centrada en la inversién
en recursos para la prevencion, vigilancia, ac-
ceso al tratamiento y lucha contra la estigma-
tizacién (OMS, 2020).

Causada por la infeccién por

»una micobacteria de la misma familia
que los agentes causales de la tuberculosis y la
lepra. Se desconoce el modo de transmision,
por lo que tampoco esta claro qué medidas se
deben tomar para la prevencion. No obstante,
la infeccion se produce en zonas con aguas es-
tancadas o en escaso movimiento, como lagos
o riberas, por lo que se hipotetiza que la trans-
misién puede producirse a través de vectores
acuaticos -por ejemplo, insectos-. Se notifican
unos 2000-2500 casos anuales.

Endémica en 33 paises de Africa, América La-
tina y el Pacifico. Los casos se concentran en el

y, en menor medida, en Aus-
tralia.

La manifestacion tipica es en forma de ulceras
que afectan especialmente a la piel y huesos de
las extremidades y mas raramente a otras zo-
nas del cuerpo, como el térax o el cuello, pro-
vocando deformaciones y un importante

19 - Farmacéuticos

akNERFVFRHY0UjJBbFhaNTBvTVpOYjISQVN2MTFqeGtpOUxhWGRUMIUSbk00YTJaR1hKWkhBPTO1

n? 176: Enfermedades tropicales desatendidas

grado de discapacidad en los casos graves. La
enfermedad se clasifica en tres estadios segiin
su gravedad: la enfermedad en estadio I se ca-
racteriza por una dnica lesiéon pequefia, de me-
nos de 5 cm de didmetro; en estadio II, se pre-
sentan lesiones ulcerativas y no ulcerativas de
entre 5y 15 cm de diametro; las lesiones en
estadio III presentan un didmetro superior a
15 cm y generalmente se asocian a afectaciéon
Osea.

El tratamiento recomendado consiste en la ad-
ministracion de rifampicina y claritromicina o
moxifloxacino durante 8 semanas. La OMS ga-
rantiza el acceso a estos medicamentos sin
coste en los paises endémicos. Ademas, en los
ultimos ailos se han reforzado las labores de
vigilancia en estos paises.

Eltracoma esla

. La enfermedad es provocada por la in-
feccién por y consti-
tuye un problema de salud publica en 44
paises, en zonas tropicales o subtropicales del
planeta.

La transmision se produce por contacto ma-
nos-ojos, a través de secreciones oculares o
nasales de personas infectadas, por fémites o
a través de moscas contaminadas. El principal
grupo de riesgo son nifios. En el tracoma se di-
ferencian dos fases, la aguda (en nifios) y cro-
nica (en adultos). La aguda oscila entre 5-12
dias, dandose una conjuntivitis que resuelve
de forma espontanea. En algunos casos se da
una respuesta mas grave, con un edema palpe-
bral. Si no se trata, puede aparecer la fase cro-
nica, con cicatrices en la conjuntiva, deforma-
cion del parpado (triquiasis) y roce de las
pestafias con el globo ocular, que causa dafio
en la cornea y lleva a ceguera.

Gracias a los esfuerzos de contencién llevados
a cabo, la poblacién expuesta ha descendido en
mas de un 90% desde 2002, hasta aproxima-
damente 125 millones de personas. Estos es-
fuerzos se han basado en la denominada
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estrategia SAFFE*y han consistido en la admi-
nistraciéon de quimiprofilaxis, basada en azi-
tromicina y tetraciclina en pomada oftalmica,
mejoras en suministro de agua y de servicios
de saneamiento y en un mayor acceso a la ci-
rugia y al seguimiento postoperatorio (OMS,
2021b).

El pian es una (infeccién bac-
teriana producida por Treponema pallidum
subsp. pertenue) caracteristica de las regiones
tropicales del planeta, especialmente presente
en el Africa central y occidental y en el sudeste
asiatico. Afecta sobre todo a nifios menores de
15 afios. La infeccién produce en primer lugar
una herida en la piel de las extremidades infe-
riores, con una lesién papilomatosa que puede
cursar con artralgias. En ausencia de trata-
miento, la infeccién progresa durante meses o
afios generando una tlcera y afectacién a nivel
6seo en los huesos largos y en los huesos de los
dedos de las manos, ocasionando deforma-
cién.

Como quimioprofilaxis puede emplearse azi-
tromicina por via oral en dosis tUnica, farmaco
que también se utiliza como tratamiento de
primera linea. Como alternativa de trata-
miento, puede emplearse penicilina G benza-
tina por via intramuscular en dosis Unica. Se
considera una me-
diante el uso masivo de tratamiento quimio-
profilactico, teniendo en cuenta que no se co-
nocen grandes reservorios y la efectividad y
seguridad del tratamiento en la reduccién de
la transmisién (Mitja et al, 2015).

La noma o cancrum oris ha sido considerada
como ETD por la OMS en diciembre de 20235,
Se trata de una enfermedad de rapido

4 Las siglas vienen del inglés surgery, antibiotics, facial cleanliness,
environmental improvement. Es decir, cirugia para tratar la ce-
guera, uso de antibidticos para combatir la infeccidn, limpieza facial
y mejoras ambientales.
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progreso que afecta fundamentalmente a ni-
fios menores de 6 afios y a pacientes inmuno-
comprometidos en el Africa subsahariana®.

La etiologia y los aspectos fisiopatologicos de
esta enfermedad todavia no son bien com-
prendidos, aunque se sospecha que la causa es
una infeccién bacteriana. La enfermedad cursa
con la formacién de lesiones gangrenosas en la
caray la boca que generan una importante de-
formacidén y discapacidad, con dificultad para
comer y hablar. La enfermedad evoluciona ra-
pidamente y, sin tratamiento, es mortal en
hasta un 90% de los casos (Maguire et al,
2023).

La OMS ha establecido una clasificacion de la
noma en cinco estadios o fases clinicas:

- Fase 0: gingivitis (inflamacién de las encias).
Se considera un signo de alarma, pero no es
una fase de la enfermedad como tal.

- Fase 1: gingivitis necrosante aguda.
- Fase 2: edema.

- Fase 3: gangrena.

- Fase 4: cicatrizacion.

- Fase 5: secuelas tales como trismo?, pérdida
dental y cicatrices.

El tratamiento es eficaz en las primeras etapas
de la enfermedad, por lo que el diagndstico
precoz es clave aunque infrecuente en la prac-
tica debido a factores como la falta de conoci-
miento de la enfermedad y al estigma social
asociado a ella. Este consiste en el empleo de
antibioticos, enjuagues bucales con antisép-
tico, nutricién adecuada (la enfermedad se
asocia casi siempre con desnutricion grave) y
tratamiento de las heridas.

5 El comunicado de prensa esta disponible en:
https://www.who.int/es/news/item/15-12-2023-who-officially-re-
cognizes-noma-as-a-neglected-tropical-disease.

6 Aunque en menor medida, se han reportado también casos en
América Latina y Asia.

7 Contraccién involuntaria de los musculos de la mandibula.
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La enfermedad es producida por el

, un rabdovirus transmitido principal-
mente por la mordedura de animales infecta-
dos (perros, en la gran mayoria de los casos),
aunque mas raramente también se puede ad-
quirir la infeccién por inhalacién -por ejem-
plo, en cuevas donde hay murciélagos- y por
tejidos trasplantados. Los programas de

han eliminado en la practica la rabia en

muchos paises desarrollados, por lo que la ma-
yor parte de los casos se produce en Africa y
Asia.

En el cuadro clinico se puede distinguir una
primera ,asintomatica o con
dolor en la zona de la mordedura. Posterior-
mente se presenta la , que
dura entre 2-10 dias, con fiebre, nduseas y sin-
tomas inespecificos. Finalmente, se produce la
, que puede presentarse como
,con un cuadro de hiperactividad,
con hidrofobia (el paciente no quiere beber
por el dolor que produce) y se suele dar
muerte por parada cardiorrespiratoria; tam-
bién se puede dar, con menor frecuencia, como
, que produce una paralisis pro-
gresiva de la musculatura, hasta el coma y la
muerte.

La enfermedad es mortal sin tratamiento. Ante
cualquier sospecha, se recomienda adminis-
trar : tratamiento lo-
cal de la herida (lavado de la herida para elimi-
nar el virus, durante 15 minutos), aplicaciéon
de la vacuna y administracién de inmunoglo-
bulina antirrabica.

El 8 se clasifica dentro de la fa-
milia Flaviviridae, en el género Flavivirus. La
trasmisiéon a humanos se produce a través de

8 Aunque es habitual referirse al virus del dengue de forma singu-
lar, se distinguen al menos cuatro serotipos distintos de este tipo
de virus, denominados por lo general como DENV-1, DENV-2,
DENV-3 y DENV-4. Todos ellos son patogénicos y pueden ocasio-
nar desde una infeccidn asintomatica hasta enfermedad grave.
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la picadura de distintas especies de mosquitos
del género Aedes (A. albopictusy A. aegypti)®,
cuya distribucion se haido expandiendo desde
zonas subtropicales y tropicales hacia regio-
nes de clima moderado en todo el mundo.

Tras la entrada del virus al torrente sanguineo
como consecuencia de la picadura del mos-
quito se produce su introduccién en las célu-
las, un proceso mediado por la

(E) viral. La infeccidn de las cé-
lulas desencadena una respuesta inmunitaria,
tanto innata como adaptativa: por un lado, se
activa la produccién de interferones antivira-
les (como el IFN-a); sin embargo, el virus del
dengue tiene la capacidad de inhibir la produc-
cion de interferones y su actividad antiviral
(Jones et al, 2005). Ademas, la produccién de
anticuerpos frente a antigenos virales (como
la proteina E o la proteina precursora de la
membrana), media la lisis y la citotoxicidad ce-
lular y bloquea la capacidad del virus para pe-
netrar en las células. Estos anticuerpos produ-
cen una inmunidad de larga duracidn frente a
la infeccidn posterior por un virus del mismo
serotipo, pero no confieren proteccién frente
al resto.

Aunque los nifios de corta edad, especialmente
los menores de un afio, son el principal grupo
de riesgo de dengue grave, en la poblacién in-
fantil la enfermedad es con frecuencia asinto-
matica o se manifiesta con escasos sintomas.
En cambio, en los adultos es mas frecuente que
se presente de forma sintomatica. Los sinto-
mas suelen ocurrir tras entre 4 y 7 dias desde
la picadura del mosquito y comienzan con una
, caracterizada por fiebre alta (supe-

rior a 38,52C), con dolor de cabeza, vomitos y
mialgias. En esta fase se pueden presentar he-
morragias (en la mucosa gastrointestinal, por
ejemplo) o signos de fragilidad capilar, como
petequias. La fase febril puede progresar a una
de entre uno y dos dias de

9 Aunque este es el modo de transmisiéon mayoritario, se ha des-
crito la posibilidad de transmision materno-fetal, que puede tener
como consecuencia el parto prematuro o un bajo peso al nacer.
Otras vias aun menos frecuentes incluyen la transmision a través
de derivados de la sangre, de donaciones de 6rganos o de transfu-
siones.
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duracion, especialmente en nifios menores de
un afio o en pacientes inmunocomprometidos.
Durante esta fase también pueden ocurrir ma-
nifestaciones hemorragicas y un sindrome de
extravasacion vascular que puede conducir a
sangrados, shock y fallo organico. Finalmente,
se puede distinguir una

que dura entre dos y cuatro dias en la que se
resuelven la extravasacién y las hemorragias,
aunque otros sintomas, como la fatiga ex-
trema, pueden mantenerse durante varias se-
manas.

Se asume que buena parte de los sintomas del
dengue y, especialmente, del dengue grave, es-
tan relacionados con la respuesta que se des-
encadena en el huésped tras la infeccién. En
este sentido, la gravedad de la enfermedad se
ha vinculado con determinadas variantes ge-
néticas -por ejemplo, las variantes alélicas
HLA-A*A24 o HLA-A*B5110- y también con la
activacion del sistema inmunitario a través de
la funcion de los linfocitos y de la produccién
de citocinas proinflamatorias y de anticuer-
pos. De hecho, la fiebre hemorragica, una de
las complicaciones mas graves de la infeccién
y que esta relacionada con la permeabilidad
capilar, se produce en buena parte de los casos
con una viremia baja o incluso indetectable
(Murugesan et al, 2020).

La delainfeccién comprende tanto
las medidas orientadas a evitar el contacto con
el mosquito como la vacunacion. Entre las pri-
meras, el uso de repelentes en zonas endémi-
cas puede reducir el riesgo de picadura, mien-
tras que también se han implementado
medidas publicas de control del mosquito
como el uso de insecticidas en espacios publi-
cos, cuya eficacia se ve limitada porque en es-
tas zonas es comun que los mosquitos desarro-
llen su ciclo vital dentro de los hogares.
Recientemente se ha autorizado en Espafia la
comercializacién de una vacuna tetravalente
de virus vivos atenuados (Qdenga®). A pesar
de no tratarse de la primera vacuna tetrava-
lente de virus vivos atenuados frente al den-
gue -pues Dengvaxia® fue autorizada por la
Comisién Europea en 2018-, Qdenga® parece

10 Otras variantes alélicas, en cambio, parecen resultar protecto-
ras frente a las formas graves de la enfermedad. Por ejemplo, la
variante HLA-A*B52.
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superar las limitaciones de su predecesora,
con una capacidad de prevencidon elevada
frente a todos los serotipos del virus —aunque
probablemente mayor frente a DENV-2- y un
perfil de seguridad benigno, en el que no se ha
podido identificar hasta ahora un mayor
riesgo de dengue grave entre las personas va-
cunadas e inicialmente seronegativas, aunque
esto debera ser confirmado en analisis basa-
dos en datos del mundo real, con un nimero
de vacunados muy superior al de los estudios
clinicos.

A las personas que viajan a zonas endémicas
se les recomienda el uso de repelentes y de
prendas que cubran la mayor cantidad de su-
perficie corporal posible mientras se encuen-
tren al aire libre. En interiores, el uso de aire
acondicionado y mantener ventanas y puertas
exteriores cerradas pueden reducir el riesgo
de contacto con los mosquitos. De hecho, el

es considerado por la
OMS como una de las intervenciones estratégi-
cas basicas.

Aligual que el dengue, la

-un Alphavirus- es una enfer-
medad transmitida por mosquitos del género
Aedes que provoca, entre otros sintomas, fie-
bre elevada y fuertes dolores articulares que
pueden durar meses, aunque la mayoria de los
casos son autolimitados. Se trata de una enfer-
medad emergente en muchos paises, si bien en
Espafia no se ha documentado ningtn caso au-
toctono!! —-aunque si se han registrado casos
en personas procedentes de otros paises-.

En ausencia de tratamiento especifico y de va-
cunas para la prevencion, las medidas asisten-
ciales se centran en el alivio de los sintomas,
especialmente de las artralgias, que pueden
ser cronicas. De cara a la , medidas
como la fumigacion con insecticidas incluso en
interiores y la reduccion de los habitat de los
mosquitos —por ejemplo, cubriendo los dep6-
sitos de agua- pueden contribuir a evitar bro-
tes, aunque las pruebas de la eficacia del con-
trol de los vectores son todavia limitadas.

11| a infeccién, en ocasiones denominada fiebre por chikungufia,
es una enfermedad de declaracién obligatoria en Espafia.
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Tanto los micetomas causados por hongos

n? 176: Enfermedades tropicales desatendidas

son infecciones fungicas crdnicas que afectan
a la piel y al tejido subcutaneo. Sin embargo,
estas infecciones presentan diferencias entre

i ( ).

(eumicetomas) como las cromoblastomicosis

Diferencias entre el eumicetoma y las cromoblastomicosis.

Eumicetoma

Cromoblastomicosis

Agente/s causal/es

Madurella spp., Fusarium spp.,
Scedosporium spp., entre otros.

Fonsecaea pedrosoi, Cladophia-
lophora bantiana, Phialophora
verrucosa, entre otros.

Distribucion geografica

Cosmopolita, pero predomi-
nante en el denominado “cintu-
ron del micetoma”, entre las lati-
tudes 302N y 159S.

Cosmopolita, aunque predomi-
nante en regiones tropicales y
subtropicales de Africa, Asia y
América Latina.

Transmision

Por penetracion directa del
agente a través de heridas en la
piel. No se transmite de persona
a persona.

Por penetracién directa del
agente a través de heridas en la
piel. No se transmite de persona
a persona.

Manifestaciones clinicas

Afecta especialmente a extremi-
dades, espalda y glateos. Se ma-
nifiesta con fistulas y un exu-
dado con granos. La infeccion
puede afectar a los huesos y lle-
gar a ser mortal.

Lesiones cutaneas verrugosas,
especialmente en las extremida-
des, que pueden llegar a limitar
el movimiento. Mayor propen-
sion a infecciones secundarias.

Tratamiento

Antimicéticos como itraconazol
e intervenciéon quirurgica, que
puede incluir reseccién local e
incluso amputacion.

Itraconazol o terbinafina por via
oral durante periodos prolonga-
dos, incluso de mas de un afio.

El control de estas micosis se considera com-
plejo y su prevalencia real se desconoce. Dada
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Las particularidades de esta ETD provocan
que su abordaje se enfrente a distintos

En primer lugar, los del
veneno son muy variables dependiendo del
tipo de serpiente. Los venenos inoculados en
la mordedura pueden tener efectos como una
intensa coagulacién o la prevencién de la coa-
gulacién sanguinea, pardlisis, destruccion lo-
cal del tejido o fallo renal agudo, entre otros.
No obstante, los aspectos anatomopatoldgicos
de las mordeduras y la composicion de los ve-
nenos se conocen bien.

conlleva
industriales de

Ademas, la

complejos  procesos
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fabricacion y de control de la calidad que no
estan disponibles en todos los paises, lo que li-
mita su disponibilidad alli donde son esencia-
les. La OMS estima que cada afio mas de 5 mi-
llones de personas sufren mordeduras de
serpiente, con 1,8-2,7 millones de casos de en-
venenamiento y mas de 100 000 fallecimien-
tos estimados, principalmente en Africa, Amé-
rica Latina y Asia.

Por tanto, ante la escasa disponibilidad de an-
tidotos, las medidas de prevencion cobran una
especial importancia. Entre ellas, las mejoras a
nivel domiciliario, como el sellado de huecos
en techos y paredes y la disminuciéon de com-
portamientos de riesgo -reduciendo asi el
riesgo de exposicién- se consideran interven-
ciones estratégicas basicas por la OMS.
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El auge de los movimientos migratorios en la
sociedad actual y la presencia de vectores en-
démicos de zonas tropicales como consecuen-
cia del aumento de las temperaturas en Es-
pafia podrian motivar que los farmacéuticos
comunitarios tengan que atender a un pa-
ciente con una ETD. Por ello, es importante
que el farmacéutico se actualice en torno a la
farmacologia de estas enfermedades y res-
pecto a los aspectos mas relevantes de su pa-
tologia, a fin de poder implementar una ade-
cuada atencién farmacéutica.

En contraste con lo que pueda ocurrir en otros
paises donde la infeccién representa una en-
demia, en nuestro pais es al menos igual de re-
levante lalabor que pueda ejercer el

respecto al potencial
asistencial de la figura del farmacéutico hospi-
talario.

En ese sentido, cabe recordar que las farma-
cias comunitarias son los establecimientos sa-
nitarios mas accesibles y cercanos al ciuda-
dano, por numero, por distribucién geografica
y por horarios de apertura: en Espafia hay mas
de 22 000 oficinas de farmacia en las que tra-
bajan mas 50 000 farmacéuticos. Esto hace
que el farmacéutico sea uno de los primeros
profesionales sanitarios con los que interactiia
un paciente con un problema de salud o una
persona que busque un consejo sanitario.
Ofrecen, pues, una oportunidad excelente para
que desde la farmacia se proporcionen servi-
cios que den respuesta a las necesidades de las
personas en relacion a los medicamentos y
otros aspectos relacionados con la promocién
de la salud.

Con la integracién efectiva del farmacéutico
comunitario en los equipos multidisciplinares
de atencion primaria (que asegure una comu-
nicacién fluida y bidireccional con el médico),
se pueden identificar varias vias asistenciales
enfocadas al abordaje de los pacientes con una
ETDy, sobre todo, ala prevencidn del contagio
de la enfermedad en personas que viajen a zo-
nas de alto riesgo (turistas o inmigrantes que
regresan a sus zonas de origen).
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Habida cuenta que un diagnéstico certero y
temprano es fundamental en la mayoria de las
ETD para instaurar un tratamiento rapido que
evite complicaciones, el farmacéutico comuni-
tario debe estar alerta para sospechar de un
posible caso de enfermedad tropical, teniendo
en cuenta que los sintomas pueden ser muy
variables dependiendo del agente causal.

Atendiendo a su distribucidn, las ETD que con
mayor probabilidad afectaran a la poblacién
espafiola y, por tanto, aquellas que sera mas
probable que atienda un farmacéutico comu-
nitario en Espafia, son la sarna y algunas geo-
helmintiasis —principalmente por Ascaris lum-
bricoides o Trichuris trichiura-.

Algunos sintomas de la son caracteristi-
cos pero pueden pasar desapercibidos ante la
falta de sospecha en la poblacién general, de-
bido a que, errbneamente, se suele pensar que
la infestacion por Sarcoptes scabiei se limita a
personas que viven en condiciones de pobreza
y hacinamiento. Entre los sintomas de sospe-
cha se encuentran un intenso picor en todo el
cuerpo —de cuello hacia abajo en adultos y en
todo el cuerpo, incluida la cabeza, en nifios-
que empeora por la noche. Ademas, en la piel
suele ser visible el rastro que el parasito deja
al “excavar tuneles” durante su desplaza-
miento.

Aunque muy molesta, la infestacién por sarna
0 escabiosis se resuelve con tratamiento ade-
cuado. Este consiste habitualmente en la apli-
cacion de pomada con permetrina al 5% en
todo el cuerpo, que en ocasiones se combina
con ivermectina por via oral. Sin embargo, el
mayor riesgo de la escabiosis es la aparicidon de
infecciones secundarias, favorecidas por el
rascado y el consecuente dafio sobre la piel.

En el caso de las , las infestaciones
pueden ser asintomaticas o producir sintomas
gastrointestinales como dolor, diarrea, nau-
seas 0 vomitos, que pueden hacer complicado
sospechar desde la farmacia de estas enferme-
dades. En el caso de la ascariasis, la neumonitis
y la tos como consecuencia de la migracion del
nematodo pueden servir como sintomas de
sospecha en algunos casos.
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El farmacéutico comunitario, por su cercania
al usuario de la oficina de farmacia, se encuen-
tra en una situacion privilegiada para

que prevean realizar viajes inter-
nacionales, ya que es posible que acudan a
retirar medicamentos para otras patologias, a
aprovisionarse de medicamentos sin receta
y/o repelentes para el viaje o simplemente a
solicitar consejo sanitario.

Ante esa situacion, la actuaciéon debe orien-
tarse a una

)
como los Centros de Vacunacion Internacional,
donde el especialista pueda realizar una mejor
evaluacion del riesgo en funcién del pais y la
zona de destino y aportar el asesoramiento es-
pecifico sobre las medidas preventivas a llevar
a cabo. Esto es especialmente aplicable a los
“viajeros con mochila o mochileros” que visi-
ten lugares remotos y zonas donde no se dis-
pone de equipos apropiados de diagnostico ni
de asistencia médica, o bien pasen noches en
zonas rurales. En caso de imposibilidad de
acudir a dichos centros, se deberia remitir al
futuro viajero a las recomendaciones de viaje
especificas por paises que publica el Ministe-
rio de Asuntos Exteriores en su pagina web
(https://www.exteriores.gob.es/es/Servicio-
sAlCiudadano/Paginas/Recomendaciones-de-
viaje.aspx).

Por ultimo, el farmacéutico, en su condicion de
profesional sanitario experto en el medica-
mento, debe ser garante de maximizar el bene-
ficio clinico de los farmacos administrados en
el tratamiento y en la prevencién de las ETD.

Desde la oficina de farmacia debe impulsarse
la

prescrito asi como la motivacién del futuro
viajero para asegurar una completa adheren-
cia al régimen profilactico pautado por el mé-
dico. Las estrategias personalizadas de promo-
cion de la adherencia deben desarrollarse con
el paciente o la familia (en caso de nifios), sub-
rayando su relevancia y fomentando la
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confianza de los pacientes en la administra-
cion de los farmacos. Estas estrategias pueden
incluir informacién verbal y escrita, y recursos
interactivos. Se debe recordar que las conse-
cuencias de la falta de adherencia pueden ir
desde un empeoramiento de la calidad de vida
del paciente, una falta de control de la enfer-
medad y una mayor probabilidad de complica-
ciones, hasta la aparicién de efectos secunda-
rios o incluso de mortalidad. Todo ello,
ademas, puede suponer ingresos hospitalarios
y otras intervenciones sanitarias, traducién-
dose en ineficiencia del gasto farmacéutico y
sanitario.

En linea con la promocion de la adherencia,
ante una dispensacion de inicio (o, mas infre-
cuente, de continuacién), sera importante ase-
gurarse que el paciente conoce la informacién
basica sobre los medicamentos que va a reci-
bir en relacién a su objetivo y mecanismo de
accidn, las peculiaridades de conservacion (si
las hubiera), la pauta posolégica correcta y el
momento dptimo de administracién, pudiendo
aconsejarse la adaptaciéon de la toma coinci-
diendo con eventos cotidianos o aportar dia-
gramas que ayuden a relacionar la medicacién
con habitos de vida. En caso de que se detecten
deficiencias en ese conocimiento, el farmacéu-
tico puede y debe aportar informacién al res-
pecto.

En base a la informacién recogida en el pre-
sente informe, el farmacéutico puede y debe
contribuir a través de la prestacién de servi-
cios asistenciales a maximizar los beneficios
de la farmacoterapia en el paciente con enfer-
medades tropicales desatendidas, tanto de los
farmacos especificos como de otros que pueda
recibir para el tratamiento de otras patologias,
pues hay que recordar que, en la mayoria de
casos, el farmacéutico comunitario conoce
toda la medicacion que utiliza un paciente am-
bulatorio, asi como el uso de medicamentos
sin receta, complementos alimenticios, etc. A
través de un adecuado seguimiento farmaco-
terapéutico, el farmacéutico esta en disposi-
cion de identificar y resolver posibles proble-
mas relacionados con los medicamentos, tales
como interacciones farmacolégicas, contrain-
dicaciones, reacciones adversas, duplicidades,
etc.
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