UNIVERSIDAD DE SEVILLA FACULTAD DE FARMACIA

DRACUNCULOSIS: ¢ES POSIBLE DERROTAR A UN DRAGON?

ANTONIO CALDERON CAMACHO



UNIVERSIDAD DE SEVILLA FACULTAD DE FARMACIA

TRABAJO FIN DE GRADO
GRADO EN FARMACIA
DRACUNCULOSIS: ¢ES POSIBLE DERROTAR A UN DRAGON?
ANTONIO CALDERON CAMACHO
DEPARTAMENTO DE MICROBIOLOGIA Y PARASITOLOGIA
AREA DE PARASITOLOGIA
TUTORA: ANGELA MARIA GARCIA SANCHEZ

CARACTER BIBLIOGRAFICO

SEVILLA, JUNIO DE 2023



iNDICE

1.
2.

INTRODUCCION.......cccoummret et et iisert st et s s st s s et et
2.1, Generalidades...........ouiiiiiin i s
2.2, MOITOIOIA ... e e et e et et e e
2.3, Ciclo BIOIOZICO... ...ttt et et v e et sn e eae
2.4.  SiNtomMatologia.......cooueiii i e
2.5. Manejo y tratamiento..........ocoooiiviicn e
MATERIAL Y METODOS..........ocveuummienemmeenemmssesiessesssesesnssessesseeneeos
RESULTADOS Y DISCUSION.............oooiieeeiecee ettt s se e et et ses e ane e
5.1. Revision epidemiolOgica.............coceueiiii e e
5.2. Estrategias de erradicacion...........ccccccoveiereiinie e e
5.3. Patrdén epidemioldgico inusual en Chad............c..ccooovveeiiiicieiie s
CONCLUSIONES.........cotie ettt sttt et e e s eeaee s sae s
BIBLIOGRAFIA.......ccc.oeeet sttt et et ettt et et s s st s st

0 N v o DM OWwW

10
11
12
12
17
22
28
29



1. RESUMEN

La dracunculosis se trata de una enfermedad parasitaria causada por
Dracunculus medinensis y transmitida al ingerir agua contaminada por copépodos, unos
pequeiios crustaceos que habitan en aguas estancadas. La enfermedad, también
conocida como dracunculiasis o gusano de Guinea, afecta tanto a humanos como a
animales, en este caso sobre todo a perros, produciendo una sintomatologia
caracterizada por presentar erupciones cutaneas ardientes, entre otras, tras un afio de
incubacién. Para el tratamiento de la enfermedad no existe, actualmente, ningln
medicamento ni vacuna, por lo que, en caso de infeccidn, se debe realizar la retirada del
gusano a través de la piel hasta su completa extraccion, lo que puede durar dias o incluso

meses.

Por otra parte, se trata de una infeccién muy relacionada al continente africano,
puesto que es donde ha habido un mayor nimero de casos a lo largo de la historia.
Desde 1986, fecha en la que la Asamblea Mundial de la Salud adoptd una resolucion que
pedia la erradicacién de la enfermedad, hasta la actualidad, la prevalencia de la infeccién
ha disminuido notablemente, hasta el punto de casi conseguir el objetivo de erradicarla
completamente. Para ello, se han antojado imprescindibles las medidas de prevencién
adoptadas por los distintos paises endémicos, asi como la colaboracién ciudadana para
cumplir con las normativas implementadas. La infeccion en animales, sobre todo perros,
los disturbios civiles de algunos paises o la reciente pandemia de COVID-19 han
contribuido a que la enfermedad siga vigente y permanezca de forma endémica en

algunos paises del continente africano.

El estudio epidemiolégico ha revelado que resulta necesario centrar la atencién
en las infecciones caninas para lograr el objetivo de erradicar la enfermedad de una vez

por todas.

PALABRAS CLAVE: Dracunculosis, erradicacién, gusano de Guinea, medidas preventivas



2. INTRODUCCION
2.1. GENERALIDADES

La dracunculosis o dracunculiasis, conocida también como enfermedad del
gusano de Guinea, es una infeccidon causada por el parasito Dracunculus medinensis. Es
un nematodo que pertenece al Orden Spirurida, de la Familia Dracunculidae (Gallego

Berenguer, 2007).

La primera mencién conocida de la enfermedad se encuentra en el Papiro de
Turin en el siglo XV a.C. en Egipto; desde entonces ha sido descrito por médicos antiguos
romanos, griegos, arabes, persas e indios. Ademas, puede haber sido la “serpiente
ardiente” de los israelitas descrita en la Biblia (Biswas et al., 2013). Por otro lado, James
Africanus Horton, primer africano occidental formado como médico en Europa, escribid
un libro sobre la enfermedad en el que supuso de manera errénea que se transmitia a

través de las plantas de los pies (Cairncross et al., 2002).

La enfermedad, que se transmite al beber agua contaminada, puede ocurrir en
cualquier época del afio, aunque puede variar de un pais a otro, ya que en las regiones
secas aumenta la infestacién en temporadas lluviosas, que es cuando hay agua
estancada disponible y, en cambio, en regiones humedas, las personas se infectan
durante el periodo de sequia, cuando el agua superficial se seca y se estanca (Pellegrino

et al., 2022).

El riesgo de adquirir la enfermedad depende de diversos factores, como el sexo,
la edad, la profesion o el origen étnico. De forma general, no hay diferencia significativa
entre hombres y mujeres, ya que se infectan aproximadamente la misma cantidad de
personas de distinto sexo (CDC, 2022A). Por otra parte, dicho parasitismo es mas comun
en adultos jovenes de entre 15 y 45 afios, si bien afecta a todos los grupos de edad.
Respecto a la profesion, si que existen mas diferencias puesto que agricultores, pastores
y todo aquel que busca agua potable para el hogar tienen mas riesgo de infectarse ya
gue podrian beber agua estancada contaminada con el pardsito cuando estan
trabajando. Por ultimo, en ciertas dreas también afecta a algunos grupos étnicos mas

que a otros (CDC, 2022A).



Se trata de una enfermedad principalmente humana, sin embargo, en los ultimos

afos, se han notificado infecciones en animales, sobre todo perros (CDC, 2022A).

Por ultimo, los funcionarios de salud mundial consideran la enfermedad del
gusano de Guinea como una enfermedad tropical desatendida y se trata de que sea la

primera enfermedad parasitaria completamente erradicada (OMS, 2013).

2.2. MORFOLOGIA

Dos rasgos muy caracteristicos son un dimorfismo sexual muy marcado y la
atrofia de la vulva en la hembra adulta. El macho suele medir entre 1,5-4 cm, muere tras
la fecundacion y es reabsorbido por el organismo. Ademas, presenta una cola incurvada

ventralmente y dos espiculas (Gallego Berenguer, 2007).

Por su parte, la hembra suele ser de mayor tamafio, normalmente entre los 15-
120 cm. Es cilindrica, presenta los extremos redondeados y cuticula lisa. Es vivipara, su
sistema genital es doble y la vulva deja de ser funcional en las hembras gravidas. Ademas,
la larva 1 del pardsito tiene una cola aguzada y mide menos de 1 mm (Gallego Berenguer,

2007) (Figura 1).

Figura 1. Dracunculus medinensis. Adultos macho y hembra (arriba) y larva
(abajo) (Lopez Tricas, 2014).

2.3. CICLO BIOLOGICO

Dracunculus medinensis es un parasito heteroxeno, por lo que su ciclo biolégico

es indirecto (Gallego Berenguer, 2007). La infestacidn tiene lugar al beber agua sin filtrar



que contiene copépodos, unos pequefios crustdceos, infectados con larvas de
Dracunculus medinensis. Tras la ingestion, dichos copépodos mueren y liberan las larvas
del pardsito, que penetran a través del estdmago y la pared abdominal del ser humano
y se disponen en la cavidad abdominal y el espacio retroperitoneal. Posteriormente,
maduran hasta adultos, tiene lugar la cépula, los machos mueren y las hembras migran
por los tejidos subcutaneos hacia la superficie de la piel. Tiempo después de la infeccién,
un afo aproximadamente, la hembra produce una ampolla en la piel que se rompe. Esta
lesidn entra en contacto con el agua, la hembra emerge y libera larvas. Dichas larvas las
ingiere un copépodo y tras dos semanas, tiempo necesario para un par de mudas del
parasito, se convierten en larvas infecciosas. La ingestidn de los copépodos cierra el ciclo

(Figura 2) (CDC, 2015).
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Figura 2. Ciclo bioldgico de Dracunculus medinensis (CDC, 2015).

Por otra parte, al igual que los humanos, los perros son hospedadores definitivos
y adquieren el parasito al ingerir copépodos infectados directamente. Sin embargo, los
renacuajos, peces y otros animales acudticos que ingieren copépodos infectados pueden
actuar como hospedadores paraténicos del parasito. En ellos, el parasito no se desarrolla,
pero pueden mantener larvas del gusano de Guinea en sus tejidos y posteriormente,
pueden causar infeccion en perros cuando éstos consumen ranas adultas infectadas con

el parasito (Vinson et al., 2021). Investigadores han identificado la ingestidon de ranas y



pescado crudos como rutas alternativas para la transmision de la enfermedad. De hecho,
se ha encontrado el gusano tanto enquistado como vivo en tejidos de ranas y dentro de

copépodos en las tripas de peces (Richards y Holian, 2022).

La existencia de vias de transmision alternativas presenta dificultades para el
control de la infeccién, ya que vigilar una sola via no bloqueara la transmisiéon por

completo (Vinson et al., 2021).

2.4. SINTOMATOLOGIA

El periodo de incubacién suele ser de aproximadamente un afio, y pasado ese
tiempo, aparecen los primeros sintomas. Dichos sintomas son fiebre leve, erupciones
cutaneas con picor, nduseas, vomitos, diarreas... (CDC, 2022B). Posteriormente se
desarrolla una ampolla en cualquier parte de la piel, aunque en un 80-90% de los casos
aparece en las partes inferiores del cuerpo (Figura 3). Dicha lesién causa un dolor
ardiente, de ahi que el enfermo acuda al agua para aliviar los sintomas. El liquido de la
ampolla bacteriolégicamente estéril contiene larvas rodeadas de neutrdfilos
polimorfonucleares con macréfagos, linfocitos y eosinéfilos, y cuando la ampolla
finalmente termina rompiéndose, se
liberan cientos de larvas al agua,
favoreciéndose el ciclo biolégico del

parasito (Cairncross et al., 2022).

Ademas, la extraccién del gusano

de la piel es lenta y muy dolorosa vy, si no

se tiene la higiene adecuada, la herida se

Figura 3. Sintoma caracteristico de
dracunculosis (CDC, 2022A).

infecta con bacterias, provocando
complicaciones severas tales como
forunculos, mandibula bloqueada, hinchazdn de la piel, sepsis... Si durante la extraccién

se rompe el gusano, causa una inflamacidn intensa ya que la parte restante del gusano



muerto comienza a degradarse en el interior del ser humano, provocando mas dolor e

hinchazén (CDC, 2022B).

La tasa de mortalidad es baja, pero es muy comun padecer incapacidad, a veces
temporal durante semanas o meses, pero otras veces permanente, resultando en un
dafio fatal para el organismo, asi como un impacto socioeconémico adverso en la
productividad agricola y la asistencia escolar de las poblaciones afectadas (Hopkins et

al., 2022A).

Pueden ocurrir algunas complicaciones inusuales tales como celulitis, abscesos,
shock y artritis sépticos en la etapa aguda de la enfermedad y calcificacién de gusanos y
deformidades articulares durante la ultima etapa. El gusano calcificado puede causar
molestias leves y picazén o permanecer indolente, ademas de ser el responsable de la
remisidon de la enfermedad. De manera inusual, puede presentarse en una localizacién

periorbitaria con manifestaciones cutaneas agudas (Darkase et al., 2021).

No hay ninguna inmunidad adquirida a esta enfermedad, por lo que un individuo
puede desarrollar el parasitismo varias veces durante su vida, normalmente con una

frecuencia anual (Greenaway, 2004).

2.5. MANEJO Y TRATAMIENTO

El tratamiento consiste en la extraccion del gusano y el cuidado de la herida.
Actualmente, no existe un farmaco ni una vacuna especifica para combatir la
enfermedad. Si que se pueden usar terapias de apoyo como medicamentos
antiinflamatorios y analgésicos para reducir el edema y el dolor. Igualmente, se pueden
aplicar pomadas antibidticas en las ampollas para evitar sobreinfecciones en las heridas
y deben cubrirse con una gasa medicada hasta su completa extraccién (Pellegrino et al.,

2022).

En 1973 se llevd a cabo una prueba con medicamentos para comparar la eficacia,

el costo y los efectos secundarios del tiabendazol y el metronidazol en el tratamiento de



la enfermedad activa del gusano de Guinea, sin embargo, ambos farmacos fueron

insatisfactorios en su efecto antihelmintico (Belcher et al., 1975).

Para el manejo 6ptimo de la infeccidn se deben de seguir una serie de pasos (Rawla

& Jan, 2022):

1. La persona infectada no puede introducirse en fuentes de agua potable.

2. Limpiar la herida. La parte del cuerpo afectada se remoja en agua facilitando la
migracion del gusano hacia la piel, siempre alejado de cualquier fuente de agua
potable.

3. El gusano se envuelve alrededor de un trozo de gasa enrollada o un palo para
evitar que se deslice hacia el interior.

4. Sacar el gusano lentamente, evitando tirar muy fuerte para que no se rompa y
provogue complicaciones en el humano (Figura 4).

5. Aplicar antibidticos tépicos para prevenir infecciones secundarias.

6. Colocar una venda en la zona afectada para proteccion. Se debe administrar
medicamentos para aliviar el dolor y reducir la inflamacién. Suele usarse
ibuprofeno o aspirina.

7. Repetir constantemente todos los pasos mencionados hasta la extraccion
completa del gusano, que puede durar dias o incluso semanas (Rawla & Jan,

2022).

Sin embargo, el Programa de Erradicacién de la enfermedad del gusano de Guinea
de la India expreso su preocupacidn por esta practica y sus secuelas clinicas y recomendé

no realizar una extraccion quirargica (Biswas et al., 2013).

Figura 4. Extraccién de Dracunculus medinensis de un paciente infectado (Pérez, 2011).



3. OBIJETIVOS

Este Trabajo de Fin de Grado tiene como finalidad la realizacién de una revisién
bibliografica centrada en la dracunculosis. Para ello, se han establecido los siguientes

objetivos especificos:

e Realizar una revisidén epidemioldgica sobre la dracunculosis, focalizando sobre
todo en los ultimos afios, y, adicionalmente, un andlisis mas profundo de la

epidemiologia inusual observada en Chad (Africa).

e Valorar la posible erradicacidon de la dracunculosis, teniendo en cuenta las
medidas preventivas y de control implementadas, asi como las perspectivas

futuras.
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4. MATERIALES Y METODOS

Para la elaboracién de este Trabajo de Fin de Grado se ha realizado una revision
bibliografica, buscando informacién acerca de la enfermedad parasitaria producida por
Dracunculus medinensis. Para ello, se han necesitado diversas fuentes de informacion
cientifica, como articulos de revistas, libros, paginas web y documentacién por parte de

organismos de reconocido prestigio.

Se han consultado fuentes de informacidon primaria que recopilan articulos
cientificos publicados. Para la busqueda, se ordenaron los articulos por fecha de
publicacidn, desde los mas recientes a los menos recientes. Puesto que uno de los
objetivos es hacer una revisiéon epidemioldgica de la situacién de la enfermedad en la
actualidad, hemos usado los articulos mas recientes, dentro de los ultimos 20 afios.
Ademas, para realizar una busqueda mas concreta, se utilizaron palabras claves tales
como “epidemiology”, “treatment” o “eradication”, entre otras, siempre acompaiado

de las palabras “Dracunculus medinensis” o “Dracunculosis”.

En vista de los objetivos del trabajo, los articulos mds usados estuvieron relacionados
con la erradicacién y a la epidemiologia de la enfermedad. Entre las fuentes de
informacidn secundaria consultadas se encuentran las bases de datos Pubmed, Scopus
o Web of Science, siendo necesario acceder a esta ultima conectado desde la red de la
Universidad de Sevilla e introduciendo mis credenciales universitarias. De las tres, la mas

visitada, sin embargo, ha sido Pubmed.
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5. RESULTADOS Y DISCUSION
5.1. REVISION EPIDEMIOLOGICA

Durante la década de 1970, la enfermedad prevalecia en las areas rurales de
India, la Republica Isldmica de Irdn, Pakistan, Arabia Saudita, Yemen y Africa oriental y

occidental (Mitra y Mawson, 2017).

En 1986, cuando la Asamblea Mundial de la Salud adoptd una resolucién que
pedia la erradicacion de la enfermedad, se estimaba que ocurrian 3,5 millones de casos
en 20 paises africanos y asiaticos y 120 millones de personas estaban en riesgo de
contraer la enfermedad. El Programa de Erradicacion del Gusano de Guinea, dirigido por
The Carter Center y apoyado por socios que incluyen a la OMS, UNICEF y CDC, comenzdé
a ayudar a los ministerios de salud en paises con enfermedades endémicas (Hopkins et

al., 2022B).

A partir de ahi, nos situaremos en el afio 2002. Para este afio se notificaron
menos de 55000 casos en 13 paises africanos, suponiendo una reducciéon del nimero de
personas afectadas casi en un 99% respecto a 1986 y ocho paises en los que la
enfermedad era endémica, ya estaban libres del parasitismo (Greenaway, 2004). Del
resto de paises, en los que la dracunculosis sigue siendo endémica, cinco notificaron
menos de 100 casos. Es por esto por lo que durante el periodo comprendido entre 2002
y 2003, el numero de casos notificados en todo el mundo disminuyé un 41%. Sin
embargo, el 89% de los casos se notificaron en Sudan (63%) y Ghana (26%). Indagando
mas en estos dos Ultimos paises, Sudan informdé un 51% menos de casos en 2003
respecto a 2002, concretamente se pasé de 41493 casos en 4333 aldeas a 20299 casos
en 3407 aldeas, o lo que es lo mismo, se pasé de una tasa de notificacion del 74% al 66%.
En cambio, Ghana informé 8290 casos en 2003 frente a los 5611 casos de 2002,
suponiendo un aumento del 48% que se atribuyd a una mejor vigilancia, a brotes

inesperados y a intervenciones inadecuadas (CDC, 2004).

Avanzando en el tiempo, a finales de diciembre de 2008, la dracunculosis era
endémica en seis paises. El nimero de casos autdctonos habia disminuido un 52% en

2008 respeto al afo anterior. De todos los casos ocurridos entre enero y junio de 2009,

12



el 98% de ellos se notificaron en Sudan y Ghana. Concretamente, en este mismo
intervalo de tiempo, el nUmero de casos notificados disminuyd un 34% en Sudan y un
45% en Ghana en comparacién con el mismo periodo de 2008. En el resto de los paises,
cabe destacar un brote inesperado en 2006 en Mali, anteriormente libre de
dracunculosis; 41 casos (de ellos 37 autdéctonos) en 2008 en Etiopia, después de
aproximadamente 20 meses sin casos autdctonos notificados; 38 casos autdctonos
como consecuencia de un brote inesperado a principios de 2007 en Nigeria; y dos casos
autoctonos durante septiembre y octubre de 2008 en Niger. Es en 2008 cuando, por
primera vez, se informaron menos de 5000 casos de dracunculosis en el todo el mundo

(CDC, 2009).

Varios afios mas tarde, los casos se limitan a cuatro paises endémicos. Durante
2014, se notificaron un total de 126 casos en estos cuatro paises (13 en Chad, 3 en
Etiopia, 40 en Maliy 70 en Suddan del Sur), en comparacién con los 148 casos notificados
en el afio 2013, suponiendo una reduccion del 15%, menor que la experimentada en los

ultimos anos (Hopkins et al., 2015).

Sin embargo, la tasa de disminucidn de casos aumentd al 70% nuevamente en
los primeros seis meses de 2015. Hasta enero de este afo, la OMS habia certificado 198
paises como libres de dracunculosis, quedando ocho paises sin certificar: cuatro donde
la enfermedad es endémica, dos en la etapa de precertificacion y dos que no se sabe si
han tenido dracunculosis endémica desde que se implanté en 1986 el programa de

erradicacion mundial (Hopkins et al., 2015).

Sondeando en estos cuatro paises endémicos, podemos destacar |Ia
particularidad de Chad, donde se detectaron por primera vez las infecciones en perros
en 2012; en Etiopia se notificaron tres casos de dracunculosis en 2014, suponiendo una
reduccién del 73% respecto a los 11 casos notificados en 2013; en Mali no se reportaron
casos durante los primeros seis meses de 2014 y 2015, pero si que se notificaron 40
casos en los segundos seis meses de 2014; y en Suddn del Sur se reportaron 70 casos en
2014, suponiendo una reduccidn del 38% respecto a 2013, y durante enero y junio de

2015 sélo se notificd un caso, reduciéndose un 95% respecto a los casos del afo anterior.
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Por tanto, los 126 casos de dracunculosis en 2014 supuso el nimero mas bajo jamas
informado (Figura 5) y se empezé a recompensar con dinero a las personas que

reportasen un caso de la enfermedad (Hopkins et at., 2015).

Ademas, disturbios civiles, la inseguridad en algunos paises, la voluntad politica
inadecuada por parte de lideres nacionales y la ausencia de un tratamiento de “bala
magica”, asi como las infecciones en perros, hicieron mas dificil la erradicacién completa
de la enfermedad. Incluso Carter, enfrentado a la guerra civil en el sur de Suddn, una de
las barreras mas imponentes para la erradicacion completa, negocié un “alto el fuego

por el gusano de Guinea” de 4 meses en 1995 (Barry, 2007).
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Figura 5. NUmero de casos notificados de dracunculosis en humanos desde 1989 hasta
2017. Adaptado de Hopkins et al., 2018.

Siguiendo el paso de los afios, nos ubicamos en la actualidad, concretamente en
el intervalo de tiempo que transcurre entre 2021 y junio de 2022. En 2021, se
identificaron un total de 15 casos humanos: ocho en Chad, cuatro en Sudan del Sur, dos
en Maliy uno en Etiopia (Burki, 2022), en comparacion con los 27 casos en 2020, y entre
enero y junio de 2022 un total de tres casos, lo que supuso una reduccién del 40%
respecto al mismo periodo del afio anterior. Respecto a las infecciones en animales
(principalmente perros), se informaron 1601 animales infectados en 2020, 863 animales

en 2021 y 296 animales en los primeros seis meses de 2022, lo que representa una
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importante reduccidn en estos tres afios. Hasta noviembre de 2022, la enfermedad sigue
siendo endémica en cinco paises: Angola, Chad, Etiopia, Mali y Sudan del Sur (Tabla 1).
Se incluye Angola como pais endémico respecto a los datos de 2014. Igualmente,
también hubo casos notificados en Camerun, aunque probablemente fueron
importados de Chad. Los esfuerzos de erradicacion en estos paises se ven desafiados
por la infeccidn en animales (que han superado a los casos humanos), los disturbios
civiles y la inseguridad, como ya pasaba en 2014. A esto se le suma la pandemia de

COVID-19, hecho que también dificulta la erradicacion de la enfermedad (Hopkins et al.,

20228).

Tabla 1. Casos notificados de Dracunculosis en personas y perros por pais en 2021.
Adaptado de Hopkins et al., 2022B.

Casos Pais
reportados Chad Etiopia Mali Sudan del Angola Total
Sur
Casos humanos reportados

N2 indigenas 8 1 2 4 0 15

N2 importados
0 0 0 0 0 0

% Contenido .

(n2/ne total) 75 (6/8) 100 50(1/2) 25 (1/4) No aplica 60 (9/15)
% Cambio (n2

de cambio), -38(13a8) | -91(11a1l) 100 (1a?2) 300 (1a4) -100(1a0) | -44(27a15)

2020-2021
Casos animales reportados

N2 indigenas 843 * 3 17 0 0 863
N2 importados 0 0 0 0 0 0

% Contenido . .

(n2/n¢ total) 81 (681/843) 67 (2/3) 59 (10/17) No aplica No aplica 80 (693/863)
% Cambio (n2

de casos en -47 (1577) -80 (15) 89 (9) No aplica No aplica -46 (1601)

2020)

* Chad notificd 833 casos animales en 2021. Camerun notificd 10 casos en ese mismo
ano, pero se cree que estos fueron adquiridos en Chad

Centrandonos en cada pais, podemos destacar varios acontecimientos. En
Angola desde el 29 de marzo de 2020 hasta el 28 de marzo de 2022 no se detectaron

casos entre humanos o perros (Tabla 1), aunque si fueron detectados siete casos caninos
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entre marzo y mayo de ese mismo ano. Por su parte, Chad notificé ocho casos humanos
en 2021 (Tabla 1). Sin embargo, durante la primera mitad de 2022, notificd solo tres
casos humanos. Respecto a los animales, se notificaron en este mismo pais 833
infecciones en 2021 frente a las 1571 infecciones de 2020. Cabe destacar que Chad
notificd el 94% de las infecciones por el parasito, de las cuales el 96% fueron en perros,
explicando asi la peculiar epidemiologia sufrida en esta zona del continente africano

(Hopkins et al., 2022B).

Otro pais, en este caso Camerun, notificé 10 perros infectados en 2021 (Tabla 1)
y 23 entre enero y junio de 2022 en un area de menos de 5 kildmetros de la frontera
entre Chad y Camerun, por lo que las investigaciones concluyeron que probablemente
se infectaron en Chad. Ademas, los propietarios de los perros infectados llevaron a sus
mascotas a Chad durante el periodo en el que los perros contrajeron la enfermedad

(Hopkins et al., 2022B).

En Etiopia se notificé un caso humano y tres animales infectados en 2021 (Tabla
1) y en la primera parte de 2022 no se notificaron casos ni de humanos ni de animales.
Por otra parte, Mali informd de dos casos humanos en 2021 (Tabla 1), ambos en la
segunda parte del afio, y ninguno entre enero y junio de 2022. También se informé de
17 animales infectados, entre ellos un gato, en comparacién con 9 animales en 2020,
gue, en este caso, todos eran perros. Por Ultimo, Sudan del Sur informd de cuatro casos
humanos en 2021 (Tabla 1), que, al igual que sucedia en Mali, sucedieron en la segunda
parte del afio, frente a uno en 2020. Entre enero y junio de 2022 no se han notificado
mas casos. De todas maneras, se mantienen las recompensas por reportar casos de
dracunculosis en todos los paises endémicos, y se establecieron potentes medidas de
prevencion, las cudles han contribuido a practicamente erradicar la enfermedad

(Hopkins et al., 2022B).

Solo los cinco paises donde la enfermedad es endémica mas la Republica
Democratica del Congo y Sudan carecen de certificacion (Kelly-Hope y Molyneux, 2021).
Desde 1986, la OMS ha certificado 199 paises, areas y territorios libres de dracunculosis,

Con solo 15 casos humanos identificados en 2021 (Figura 6) y tres entre enero y junio
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de 2022, los esfuerzos por erradicar la enfermedad parecen estar mdas cerca de
cumplirse. Sin embargo, las infecciones en perros y los disturbios civiles siguen siendo,
a estas fechas, unos de los mayores desafios para el programa de erradicacion (Hopkins

et al., 2022B).

Chad
8

Mali
2

Figura 6. NUumero de casos de dracunculosis en 2021 distribuidos por paises (Pellegrino
et al.,, 2022)

5.2. ESTRATEGIAS DE ERRADICACION

Es cierto que los aumentos en las infecciones por el gusano de Guinea en perros
requieren de nuevos enfoques. Por este motivo, se evalud la eficacia del flubendazol
inyectado por via subcutanea como posible tratamiento de la enfermedad (Cleveland et
al., 2022). Para ello se realizaron dos ensayos: el primero consisti6 en administrar
flubendazol a hurones infectados experimentalmente, mientras que el segundo ensayo
se realizd administrando el mismo farmaco o un placebo a perros domésticos del Chad.
Los resultados fueron bastantes contradictorios: cuando se recuperaron pardsitos de
hurones tratados, las larvas se presentaron en malas condiciones, sin motilidad y con
poca o nula capacidad para infectar copépodos. Por otro lado, los resultados en perros
no indicaron tratamiento significativo contra la enfermedad. Estas diferentes respuestas

podrian deberse a la diferencia en los intervalos de tratamiento, que fueron de 1 mes
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para hurones y de 6 meses para perros, o del momento del tratamiento, ya que los
hurones fueron tratados mas tarde en el ciclo de vida del gusano de Guinea que los

perros. Ambos ensayos fueron de utilidad para futuros estudios (Cleveland et al., 2022).

Sin embargo, como se ha comentado, hoy en dia las grandes responsables de tener
la enfermedad casi erradicada no son los tratamientos ni las vacunas, sino las medidas
de prevencién aplicadas en los distintos paises. Las lecciones aprendidas del exitoso
programa de erradicacion de la viruela y el no tan exitoso programa de erradicacién de
la malaria han dado forma a la estrategia de erradicacién de la dracunculosis, que,
aprobado por la Asamblea Mundial de la Salud, estd basada en las siguientes

intervenciones (Biswas et al., 2013):
e VIGILANCIA

Se trata del elemento mas importante en la etapa final del programa de erradicacidn
de la dracunculosis. Su objetivo consiste en detectar rapidamente todas las infecciones
hasta contener el ultimo caso de la enfermedad y confirmar la ausencia de transmisién
(Biswas et al.,, 2013). Los voluntarios de las aldeas buscan diariamente casos de
dracunculosis y mensualmente reportan el total de casos detectados a sus supervisores,
guienes recopilan la informacion y lo envian a la sede nacional, para luego compartirla
con The Carter Center y con la Organizacion Mundial de la Salud (CDC, 2022C). The
Carter Center es una organizacion no gubernamental fundada por el expresidente
estadounidense Jimmy Carter en 1982 y guiada por un compromiso fundamental con
los derechos humanos y el alivio del sufrimiento humano. El personal y los asociados a
la organizacidn se unen al presidente Carter en los esfuerzos para resolver conflictos,
promover la democracia, proteger los derechos humanos y prevenir enfermedades y

otras aflicciones (Carter Center, 2023).

Los paises endémicos pasan por tres etapas diferentes: endémica, precertificacion y
postcertificacion. Durante la precertificacidn, que dura al menos 3 anos, un pais debe
mostrar evidencia de ausencia sostenida de transmisidn a través de la vigilancia para ser
candidato a la certificacion como libre de dracunculosis. Una vez certificado, entra en la

etapa de postcertificacién (Biswas et al., 2013). La OMS certifica que un pais estd libre
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de la enfermedad después de una vigilancia nacional adecuada durante tres o mas afos
consecutivos sin casos autdctonos en humanos o infecciones en animales (Hopkins et

al., 2022B).
e GESTION Y CONTENCION DE CASOS

Cada caso que se detecte debe tratarse para evitar una mayor transmision. Se
informa que un caso de dracunculosis estd contenido si se cumplen todos los siguientes
criterios: el caso se detecta antes o dentro de las 24h posteriores a la aparicién del
gusano; el paciente no contamind ninguna fuente de agua después de la aparicién del
gusano; el paciente recibié el debido cuidado limpiando y vendando la herida hasta que
todos los gusanos fuesen extraidos; el paciente recibid informacidn sobre no ingresar a
ninguna fuente de agua; y un supervisor verificod el caso como dracunculosis dentro de
los 7 dias. Dichas estrategias de contencién de casos fueron implementadas en 1995 en

todos los paises endémicos (Biswas et al., 2013).
e ACCESO A AGUA POTABLE

Los métodos para mejorar el suministro de agua potable para las comunidades
afectadas por la enfermedad incluyen la proteccion de los pozos excavados a mano y
perforar pozos profundos, mejorar las fuentes de agua potable superficiales existentes
mediante la construccidon de barreras para evitar que los humanos ingresen en el agua
o el filtrado de agua superficiales a través de filtros de arena (Figura 7) (Beyene et al.,

2017).

Figura 7. Nifio bebiendo agua estancada filtrandola previamente (Castellanos y
Braeuner, 2013).
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e CONTROL DE VECTORES

Consiste en matar al hospedador intermediario, es decir, los copépodos. Una
intervencion para interrumpir la transmision y disminuir el nimero de copépodos es la
aplicacion del larvicida organofosforado temephos, comercializado con el nombre de
Abate. Ademads, existen otros dos compuestos, que son spinosad, comercializado como

Natular, y diflubenzuron (Grunert et al., 2022).

Los resultados confirmaron que temephos inmovilizaba de forma mas eficaz a los
copépodos que los otros dos compuestos (Figura 8), aunque duplicando o triplicando la
concentracion sugerida de spinosad resulté en tasas de inmovilizacién similares a Abate
durante 72 horas de exposicién continua. Es necesario estudiar los posibles efectos de
concentraciones altas de Natular en el medio ambiente y en otros organismos distintos

a copépodos para garantizar un uso seguro del compuesto (Grunert et al., 2022).

»

Compound

e~ Abate
+ +- Natular

Diflubenzuron

IS
S

-+ Control

Average Number of Copepods Immobilized

Number of Hours Post-Exposure
Figura 8. Numero medio de copépodos inmovilizados por tratamiento quimico durante
72 horas. Se usaron concentraciones de 1 ppm de Abate, 7.14 ppm de Natulary 10
ppm de Diflubenzuron (Grunert et al., 2022).

Concretando en el Abate, Gindola et al. (2022) llevaron a cabo un estudio en la
region endémica de Gambella (Etiopia), con el objetivo de evaluar la practica de control
de vectores e identificar brechas de eliminacidon. Para ello se realizé un andlisis
retrospectivo de los datos del programa de rutina registrados desde 2016 hasta 2020.
Ademas, se realizaron pruebas previas y posteriores a los copépodos en estanques de

agua para determinar la densidad de dichos vectores, y en funcion de esta, se aplica el
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producto quimico en consecuencia. Asi pues, un total de 22131 estanques de agua
fueron tratados durante los ultimos cinco afios (Figura 9). Del total tratado en 2020, un
64% se encontraron con mas de 9 copépodos durante la prueba previa. 130 no
cumplieron con el requisito de obtener 9 o menos copépodos cuando se sometieron a
una prueba posterior tras la aplicacién de Abate. Por otra parte, un 88,5%, es decir, 115
estanques de los 130 se observaron durante la temporada de transmision (abril-
noviembre). Por tanto, una sola fuente de agua que no haya sido tratada de manera
efectiva podria ser una fuente de infeccion tanto para humanos como para animales. La
practica de aplicacion de Abate debe mejorar y monitorearse mas regularmente,

ademas de perfeccionar el sistema de documentacién (Gindola et al., 2022).
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Figura 9. Tendencia anual (2016 a 2020) en el nimero de estanques de agua tratados
por el guimico Abate en la regién de Gambella, Etiopia. Adaptado de Gindola et al.,
2022.

Sin embargo, algunos estudios han demostrado que el temephos causa efectos
toxicos en los mamiferos. Uno de sus principales efectos demostrados se trata de la
inhibicidn de la enzima acetilcolinesterasa, aunque también ha mostrado efectos
genotodxicos y algunos efectos adversos sobre la reproduccion y fertilidad masculina,

asi como dafo hepdtico incluso a bajas dosis (Martinez-Mercado et al., 2022).
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e EDUCACION SANITARIA

El objetivo de esta medida de prevencién no es otro que asegurar que un mayor
nimero de individuos y comunidades adopten prdcticas conductuales destinadas a

prevenir e interrumpir la transmision (Awofeso, 2013).

Ademas, se han preparado y difundido materiales de promocion e informacion,
educacién y comunicaciéon a través de carteles, emisiones de televisiéon y radio,
mercados y pregoneros. En situaciones de escasez de recursos, ha sido la comunicacién
directa la estrategia mas factible para difundir mensajes. Incluso se produjo una serie de
peliculas para crear conciencia comunitaria como “Dracunculosis del hilo de Avicena” en
1977, “Las aguas de Ayole” en 1988, o “Dracunculosis: una enfermedad olvidada de

gente olvidada” en 1991 (Biswas et al., 2013).

Los esfuerzos de erradicacion se han centrado en proporcionar agua limpia para
su consumo y educacion para evitar en la medida de lo posible los factores de riesgo.
Sin embargo, la erradicacién completa del parasito se ha visto paralizada por las

infecciones en perros domésticos (Vinson et al., 2021).

5.3. PATRON EPIDEMIOLOGICO INUSUAL EN CHAD

Tras una aparente ausencia de 10 afos de la enfermedad, en los que no se
notificaron casos, la dracunculosis fue redescubierta en Chad en 2010, si bien se
desconoce si la infeccidn se reintrodujo o continud en niveles tan bajos que no fue
detectada. Fue entonces en abril de 2012 cuando se inicié una vigilancia activa en las
aldeas de dicho pais africano para determinar cdmo, cudndo y dénde se estaba
produciendo la transmision de la enfermedad e intentar detenerla (Gonzalez Engelhard

et al., 2021).

Desde 2012, fecha en la que se registré por primera vez un caso canino, la
mayoria de las infecciones por este pardsito ocurren en los perros. Se restablecid el
Programa de Erradicacién del Gusano de Guinea de Chad, comenzando con la vigilancia

activa en, concretamente, 632 aldeas. Tras el descubrimiento de mas casos humanos y
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caninos, dicho programa amplié la cobertura para incorporar mds aldeas cada afio,
consiguiendo a finales de 2018 un total de 1895 aldeas en el sistema de vigilancia. Sin
embargo, hay dudas sobre la relacién entre la intensidad del sistema de vigilancia y la

deteccion de casos caninos (Guagliardo et al., 2020).

En este caso, el patrén epidemiolégico no fue igual a lo observado anteriormente
en Chad o en otros paises endémicos, en el que hay una agrupacion de casos por aldea
con una fuente de agua comun desde donde todas las personas de dicha zona se
infectaban. Tampoco ha habido un aumento explosivo de casos como cabria esperar.
Ademas, el nimero medio de gusanos por persona fue pequeio y los perros resultaron
ser los mas afectados, hecho que también contradice a los antecedentes histdricos

(Eberhard et al., 2014).

Parece que la infeccion en perros estd manteniendo la transmision de la
enfermedad en Chad. En efecto, entre marzo de 2012 y junio de 2013 se detectaron 56
perros infectados, aunque la mayoria de los casos no provinieron de las mismas aldeas
donde se informaron los casos humanos. De forma general, la incidencia de infeccidén en
perros fue cuatro veces mayor que la de humanos durante el mismo periodo de tiempo
en la misma zona administrativa (Tabla 2). Ademas, entre los meses de enero y junio de
2013, los perros produjeron 7,6 veces mas gusanos que los humanos (Eberhard et al.,

2014).

Tabla 2. Casos de Dracunculosis en personas y perros en Chad. Adaptado de Eberhard

et al., 2014.
2012 Enero-junio de 2013 Total 2012-junio 2013
Humanos Perros Humanos Perros Humanos Perros
N2 casos 10 27 5 29 15 56
N2 gusanos 11 40 7 53 18 93
Ne 1,1 1,5 1,4 1,8 1,2 1,7
gusanos/caso

Todas estas observaciones han planteado varias cuestiones. En primer lugar, se
valora si los perros pueden servir como reservorio de infecciones humanas. En segundo

lugar, se plantea el hecho de que los perros estén infectados con una especie distinta de
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Dracunculus que se estd extendiendo a las personas como una zoonosis. En tercer lugar
y ultimo, se sugiere que un hospedador paraténico, ya sea ranas, peces o algun otro
animal acuadtico, pueda estar canalizando la infeccidn tanto a humanos como a perros

(Eberhard et al., 2014).

Entre los afios 2010 y 2012, se informaron de 30 casos humanos en 26 aldeas,
resultando en un promedio de 1,15 personas infectadas por pueblo afectado. Este dato
es bastante pequefio comparado con Ghana o Etiopia en 2010 y Mali en 2011, que
tuvieron un promedio de dos, siendo incluso mayor en afos anteriores. Es mas, el
numero promedio de personas infectadas por pueblo en Chad durante la vigilancia entre
los afios 1995 y 1997 fue de tres, en contraposicién al dato mencionado anteriormente
de 1,15 en los afios 2010 y 2013. Ademas, también en este intervalo de afios, hubo
menos gusanos por persona, con un promedio de 1,27 en Chad, cuando los datos en

Etiopia y Mali eran de 1,96 y 1,7 respectivamente (Eberhard et al., 2014).

Por otra parte, la aparicidn maxima de gusanos fue de abril a septiembre, tanto
en perros como en humanos (Figura 10). Sin embargo, en la década de 1990, la
temporada de maxima transmisién fue de enero a marzo. Ademas, la mayoria de los
casos ocurrieron a lo largo de un tramo de 150 kildémetros del rio Chari, al oeste de Chad,
sin que esto quiera decir que la transmisién ocurriese en el rio. De hecho, son las lagunas
que se forman a medida que el rio retrocede en la estacidon seca donde ocurren la
trasmisién, ademds de los pequefios estanques tradicionales en estas comunidades

(Eberhard et al., 2014).

En lo que se refiere a los perros, se entrevistaron a duefios de estos animales dentro
y fuera de la zona endémica y se sacaron varias conclusiones significativas (Eberhard et

al., 2014):

e Solo los propietarios que vivian en la zona endémica estaban atentos a la
aparicion de gusanos en los perros, tanto los propios como los de otras personas
del pueblo. Los duefios que vivian fuera de la zona endémica no estaban al tanto

de las infecciones ni de sus perros ni de otros de la zona.
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e Los duefios de perros en areas endémicas y no endémicas confirmaron que sus
perros bebian agua de las mismas fuentes y que comian alimentos compartidos.
Sin embargo, las preguntas iban dirigidas a comidas crudas que tenian cierta
asociacién con el agua, como peces, ranas, tortugas... Ademas, se informd que,
cuando se evisceraban los peces mas grandes, los despojos se dejaban en el
suelo para perros, gatos y otros animales.

e En 2012, entre 13 hogares con varios perros, el 62% tenia un perro infectado, el
23% tenian varios perros infectados y sélo el 15% restante no tenian perros

infectados.

15

M Humans B Dogs

Nombre de cas

Figura 10. Aparicidén de casos en humanos y perros a lo largo de los afios 2012 y 2013
(Eberhard et al., 2014).

Por otra parte, y mds actualmente, se informaron casos rumoreados de D.
medinensis en 48 personas, 14 perros y un gato del drea afectada de abril a diciembre

de 2019 en un periodo que abarca 147 dias (Guagliardo et al., 2022).

Se detectaron un total de 22 infecciones humanas por D. medinesis en cuatro
lugares, informando todos ellos de consumo de pescado crudo y agua sin filtrar de
estanques y pozos excavados (Figura 11): 19 personas en Bogam, una persona en Liwi,
una persona en Tarh y una persona en la ciudad de Sarh, que estuvo en Bogam durante
el periodo de infeccidn, es decir, un afo atras. Ademas, los casos detectados en Liwi y
Tarh también tenian vinculos familiares con Bogam e informaron un viaje a dicho lugar

en mayo de 2018, es decir, también en el periodo de infeccién (Guagliardo et al., 2022).
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Figura 11. Ubicacién de los casos detectados en Chad en el brote de 2019 (Guagliardo
et al., 2022).

Entre los hogares afectados por el brote, el 40% tenian multiples casos humanos
o caninos dentro del area familiar. Entre las 22 personas infectadas, el 59% eran mujeres
y el 77% tenian menos de 30 afos. Alrededor de un tercio de los casos eran agricultores
y una cuarta parte eran amas de casa. Por su parte, también se identificaron dos casos
caninos durante dicho periodo de tiempo. Los casos caninos fueron contenidos,

mientras que solo 7 de 22 casos humanos no lo fueron (Guagliardo et al., 2022).

El periodo prolongado de 147 dias podria explicarse por la participacién de un
hospedador paraténico, lo que prolongaria el ciclo de vida. La duracién inusual de este

brote es digna de mencidn y se requiere mas investigacién (Guagliardo et al., 2022).

Por tanto, como resultado de este patréon epidemiolédgico tan inusual en los
humanos y la tasa tan elevada de infeccidn en los perros, que es mas alta entre marzoy
agosto y suele presentar un pico en junio (Figura 12), se considera fundamental centrar
mas la atencidn en las infecciones caninas. Todos los casos humanos en Chad parecen
representar una transmisién fortuita de la infeccidon por un ya mencionado hospedador
paraténico y basada en habito de alimentacidn, siendo el pescado crudo o poco cocido

la fuente mas probable tanto para personas como para perros (Hopkins et al., 2022A).
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Figura 12. Infecciones de perros por meses en Chad en los afios 2019, 2020 y 2021.
Adaptado de Hopkins et al., 2022A

Sin embargo, la dracunculosis se puede prevenir e interrumpir la transmision,
incluso en este peculiar entorno epidemioldgico. Esto requerird intervenciones
adicionales dirigidas a prevenir la infeccién eliminando de forma segura las entrafias de
pescado, cociendo completamente los alimentos acudticos antes de consumirlo,
suministrando agua potable o incluso tratamientos para la eliminacién de los copépodos

(Eberhard et al., 2014).
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6. CONCLUSIONES

La dracunculosis se trata de una enfermedad transmitida al ingerir agua
contaminada con copépodos que, hoy en dia, se encuentra practicamente erradicada.
Para llegar a este punto, han sido vitales las medidas de prevencion, aunque no parecen
ser suficientes para erradicar la enfermedad por completo, ya que la situacién lleva

estancada bastantes afios.

Es cierto que existen ensayos para un posible tratamiento de la enfermedad con
flubendazol, que serdn utiles en futuros estudios. Ademads, también se cuenta con el
larvicida temephos, que mata al hospedador intermediario, evitando que se cierre el
ciclo bioldgico del parasito y esquivando la transmisién. Tanto el flubendazol como el

temephos podrian dar ese paso definitivo para conseguir la tan ansiada erradicacién.

La infecciéon en animales, sobre todo perros, los disturbios civiles de algunos paises
o la reciente pandemia de COVID-19 han contribuido a que la enfermedad siga vigente

y permanezca de forma endémica en ciertas areas del continente africano.

De cualquier forma, el nimero de casos esta a la baja y son muy pocos los paises que

sufren el parasitismo de forma de endémica: Angola, Chad, Etiopia, Mali y Sudan del Sur.

El estudio epidemioldgico ha revelado que resulta necesario centrar la atencién en
las infecciones caninas, por lo que controlar la transmisidn a este nivel sera fundamental
para dar por erradicada una enfermedad que ha causado muchos problemas a lo largo

de la historia.
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