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RESUMEN

Introduccion: El estudio de la epidemiologia de la teniosis resulta importante para
la salud humana y veterinaria y los programas de prevencién y control,
especialmente para 7aenia solium, causante de la cisticercosis humana.
Objetivos: Brindar una panoramica de los principales resultados relacionados con
la epidemiologia y el diagnéstico de la teniosis/cisticercosis en pacientes cubanos.
Métodos: Se realizé una compilacion de tres estudios: (i) cohorte de 158 pacientes
epilépticos que fueron estudiados mediante técnicas de Western blot y ELISA; (ii)
frecuencia de infeccion por cestodos intestinales en muestras de heces y parasitos
adultos enviadas al IPK entre 2010 a 2018; y (iii) identificacion molecular de 37
muestras positivas a 7aenia sp. mediante la técnica de PCR en tiempo real y
secuenciacion de productos obtenidos.

Resultados: No se detectaron anticuerpos contra 7. solium y de antigenos
circulantes de cisticercos en 100 % de los pacientes estudiados, sugiriendo la no
asociacion de neurocisticerosis y epilepsia. Se encontré que la infeccion intestinal
por Taenia spp. tuvo una prevalencia de 0,17 % y constituyo la cestodiosis mas
prevalente en poblacién adulta. Se evidenci6 que todas las muestras identificadas
molecularmente correspondieron a 7. saginata, y las secuencias de tres de las
muestras, basadas en el gen cox 1, confirmé una gran homologia con aislamientos
de otros paises.

Conclusion: Estos resultados son utiles para un control integrado y mejor
comprension de la dindmica de esta zoonosis mediante el concepto de Una Salud
y brinda evidencias experimentales acerca de la circulacién predominante de 7.

saginata.
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ABSTRACT

Introduction: The study of the epidemiology of taeniosis is important for human
and veterinary health and prevention and control programs, especially for Taenia
solium, which causes human cysticercosis.

Objectives: Provide an overview of the main results related to the epidemiology and
diagnosis of taeniosis/cysticercosis in Cuban patients.

Methods: A compilation of three studies was carried out: (i) a cohort of 158
epileptic patients who were studied using Western blot and ELISA techniques; (ii)
frequency of infection by intestinal tapeworms in stool samples and adult parasites
sent to the IPK between 2010 and 2018; and (iii) molecular identification of 37
samples positive for 7aenia sp. using the real-time PCR technique and sequencing
of the products obtained.

Results: Antibodies against 7. so/iumand circulating cysticercus antigens were not
detected in 100% of the patients studied, suggesting the non-association of
neurocysticerosis and epilepsy. It was found that intestinal infection by 7aenia spp.
it had a prevalence of 0.17% and was the most prevalent cestodiasis in the adult
population. It was evidenced that all the molecularly identified samples
corresponded to 7. saginata, and the sequences of three of the samples, based on
the cox 1 gene, confirmed a great homology with isolates from other countries.
Conclusion: These results are useful for an integrated control and better
understanding of the dynamics of this zoonosis through the One Health concept
and provide experimental evidence about the predominant circulation of T

saginata.
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Introduccion

La teniosis, infeccion humana por los pardsitos adultos de 7aenia spp., es una
preocupacion importante en todo el mundo, especialmente en paises en vias de
desarrollo donde el saneamiento puede no ser optimo y el ganado puede tener
acceso a las heces humanas durante el pastoreo, ademas de otros factores de
riesgo para esta infeccion.(! Esta enfermedad es causada por las especies
zoondticas de Taenia spp.: T. solium, T. saginatay T. asiatica, las cuales tienen al
ser humano como hospedero definitivo y al ganado vacuno (7. saginata) o porcino
(7. solium, T. asiatica) como hospederos intermediarios. No obstante, si el humano
ingiere accidentalmente huevos de 7. solium, la especie de mayor importancia
médica para el humano, a través de alimentos y agua contaminados, puede
desarrollar la cisticercosis, infeccion por el estadio larvario metacestodo de este
parasito.

La neurocisticercosis (NCC) se reconoce cada vez mds como la principal causa de
epilepsia en gran parte de Africa, Asia y América Latina.®® A pesar de los pocos
informes sobre cisticercosis en Cuba,®45%7) |os responsables de la formulacion de
politicas sanitarias en Cuba siguen siendo cautelosos, como lo demuestra el
establecimiento de un Programa Nacional dedicado al control de T7aenia spp.
(Programa Nacional para el Control de Cestodes, Republica de Cuba, mencionado
por Vega-Basulto y otros®). La aparicion de casos esporadicos de cisticercosis en
los afios 1967©) y 1991() en las regiones cubanas limitrofes con Haiti, la creciente
migracion desde paises latinoamericanos donde la enfermedad es endémica y la
expansion del turismo en Cuba,® plantean una amenaza potencial de introduccion

de la enfermedad.

En Cuba, en el aiio 2009 se realizé la Segunda Encuesta Nacional de Parasitismo
Intestinal, en la cual 7aenia spp., (0,10 %) e Hymenolepis nana (0,12 %) fueron los
Unicos cestodos intestinales identificados en la poblacion estudiada.('® Dado que
existen escasos estudios en la literatura nacional e internacional sobre la
frecuencia de infeccidn por cestodos en laboratorios de Parasitologia, y motivados
por la importancia que tiene la vigilancia de esta parasitosis, el presente trabajo

tuvo como objetivo describir las investigaciones desarrolladas en Cuba por el
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Laboratorio Nacional de Referencia de Parasitismo Intestinal (LNR-PI) del Instituto
de Medicina Tropical Pedro Kouri (IPK), relacionadas con la frecuencia de infeccién
y caracteristicas epidemioldgicas, asi como la identificacion molecular de las

especies de 7aenia spp.

Métodos

Las investigaciones correspondientes a T7aenia spp. fueron realizadas
fundamentalmente en Cuba por el grupo de trabajo del IPK y comprendieron tres

cohortes de estudio:

1. Cohorte de 158 pacientes con el diagnéstico de epilepsia que fueron
estudiados entre enero a julio de 2010 (rango de edades: 5-76; 41 % hombres
y 59 % mujeres) que asistieron a la consulta de epilepsia del Instituto
Nacional de Neurologia y Neurocirugia; 21 eran sospechosos de NCC por
caracteristicas epidemioldgicas, clinicas o de neuroimagen (tomografia
computarizada).
Se combinaron dos pruebas serolégicas: 1) la deteccién de anticuerpos por
inmunotransferencia enzimatica (EITB), que es el estandar de oro para el
serodiagndstico de la cisticercosis, pero no permite la diferenciacién entre
infecciones pasadas y recientes; y 2) la deteccién de antigeno cisticerco
circulante por ensayos inmunoenzimaticos (ELISA) con alta sensibilidad.(")

2. Se realizd un estudio descriptivo retrospectivo que abarcé un horizonte
temporal de nueve afios (3 de enero de 2010 a 28 de diciembre de 2018), a
todas las muestras de heces, parasitos adultos y metacestodos enviadas de
la red de Salud al LNR-PI-IPK. El universo de estudio estuvo constituido por
9833 muestras.('? A todas las muestras fecales se les realizaron las
técnicas diagndsticas correspondientes: examen macroscoépico, método de
examen directo, técnica de concentracion de Willis y técnica de
concentracion por centrifugacién de Ritchie, segun el Manual de Técnicas

Bésicas para el diagndstico de las parasitosis intestinales.(13)
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3. Se investigd todas las muestras positivas a 7aenia spp. (huevos y / o
proglétides) conservadas en el LNR-PI-IPK en el periodo de 2001 a 2020. En
total, se estudiaron 37 muestras positivas a este pardsito. Datos
epidemioldgicos, como el aio de diagndstico, el sexo y la edad del paciente
y la provincia de origen, se obtuvieron de los registros de laboratorio.('% El
ADN se aislo de las muestras fecales. Las reacciones de amplificaciéon para
identificary diferenciar 7. so/iumde T. saginata se realizd segun el protocolo
de Praet y otros('® y tres de los productos de ADN amplificados por la PCR
se purificaron utilizando el juego de purificacion de PCR QIAquick® (QIAGEN
Ltd.) y secuenciado en ambas direcciones con el sistema de secuenciacion

Beckman Coulter Genomics (Essex, Reino Unido).

Resultados

En el primer estudio no se encontraron diferencias en cuanto a género, edad, etnia
y zona de residencia entre los pacientes con epilepsia, con y sin sospecha de NCC
(p>0,05). En la mayoria de los pacientes con epilepsia, con y sin NCC, el inicio de
las convulsiones habia comenzado hacia un afio atras o mas. Los resultados
serolégicos por EITB y de deteccion de antigenos por ELISA fueron negativos en
100 % de las muestras analizadas, lo que sugiere la no asociacion entre epilepsiay
NCC.

En el segundo estudio, las especies mas frecuentemente identificadas fueron
Inermicapsifer madagascariensis (0,23 %) y Taenia spp. (0,17 %). Siguieron en
orden de frecuencia Dipylidium caninum (0,03 %), Hymenolepis nana (0,02 %),
Hymenolepis diminuta (0,01 %) y Spirometra spp. (0,01 %). La infeccion por /.
madagascariensis predomind en nifios menores de 5 afios (69,6 %; IC 95 %: 47,1-
86,8), y en nifios de 5 a 14 afios de edad (30,4 %; IC95 %: 13,2-52,9). Por su parte, la
infeccion intestinal por 7aenia spp. se diagnosticé mayoritariamente en pacientes
comprendidos entre 15y 65 afios de edad (88,2 %; IC95 %: 63,6-98,5). De los 47

casos que presentaron infeccidn por cestodos, 24 pertenecian al sexo femenino
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(51,1 %;1C95 %: 35,7-66,4) y 23 al sexo masculino (48,9 %; IC95 %: 33,6-64,3). No se
presentaron diferencias estadisticamente significativas (p > 0,05) en cuanto a
sexo, en las frecuencias de infeccion por /. madagascariensisy por Taenia spp.

En el tercer estudio, los datos epidemiolégicos de los pacientes infectados por
Taenia spp. en esta cohorte muestran que los hombres (25; 67,6 %) tuvieron una
mayor frecuencia de infeccién que las mujeres (12; 32,4 %). La mediana de edad
fue de 36 afios (rango de 17 a 56 afios). Las regiones occidental, central y oriental
del pais estuvieron representadas entre las muestras investigadas.

El resultado del analisis molecular mediante la PCR en tiempo real mostré que las
37 muestras eran positivas a 7. saginata. No hubo amplificacion de 7. so/ium en
ninguna de las muestras analizadas. El analisis por el programa BLAST de tres de
las secuencias de 7. saginata (MZ457000-MZ457002) obtenidas mostraron una
alta homologia (98,0 a 98,2 %) al compararlas con las secuencias de otras partes

del mundo (fig.).
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Fig. 1 — Arbol filogenético basado en las secuencias del gen cox1 de Taenia sp.
utilizando un analisis de maxima verosimilitud basado en el modelo de distancia genética
Tamura Nei+ Distribucion Gamma. El analisis de bootstrap fue realizado con 3000
réplicas. La secuencia del gen mitocondrial cox1 de Echinococcus granulosus
(KU601616) fue usado como grupo externo. Enmarcadas en rojo se sefialan las tres

secuencias correspondientes a los aislamientos de Cuba.

Discusion

Los resultados serologicos obtenidos en el primer estudio, en conjunto con datos
recopilados de un estudio previo desarrollado en La Habana,('® sugieren que la
cisticercosis no es endémica en Cuba. Los informes de casos de cisticercosis son
pocos, pero ilustran que pudiera ocurrir NCC autdctona, aunque de manera focal.
Tres de los cinco casos autéctonos de cisticercosis que se han reportado en Cuba,
han sido especificamente de la region de Baracoa.®”) Se infiere que dada la

cercania de este municipio del oriente del pais con Haiti y al aumento en el numero
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de inmigrantes haitianos que accidentalmente llegan a las costas de esta region,
mientras intentan llegar a territorio estadounidense, es muy posible que estos
casos hayan sido adquiridos por transmision de humano a humano de huevos de
7. solium de inmigrantes haitianos.

En Cuba, la teniosis es una enfermedad de declaracién obligatoria.('V) En las
Américas, la teniosis ha sido reportada en 13 paises, donde en nueve territorios se
reporta especificamente la circulacién de 7. saginatay en los cuatro restantes la
teniosis sin distincion de especies. Los datos de prevalencia oscilan entre 0,04 y
8,8 %, y solo Cuba, Haiti y las Islas Virgenes Americanas han identificado casos de
teniosis y cisticercosis bovina.® Los resultados en cuanto a la infeccién intestinal
por 7aenia spp., demuestran que es la mas frecuente infeccién por cestodos en
poblacién adulta en Cuba. Si bien presenta una baja prevalencia, el diagndstico
temprano en el caso de la teniosis resulta clave para una evolucién favorable de
los pacientes.

La identificacién molecular a nivel de especies de aislamientos de Taenia spp.,
realizadas por primera vez en Cuba, confirma la hipétesis de la circulacién de T.
saginata como especie causante de teniosis. De forma interesante, las muestras
conservadas por 20 afios en formol al 10 % fueron utiles para los estudios
moleculares, a pesar de la degradacion del ADN con el tiempo que conlleva la
utilizacién de la formalina como agente preservante.('”) El analisis filogenético de
tres de las muestras de 7. saginata de Cuba, basadas en el gen cox1, no indicé
diferencias genéticas significativas con otros aislados de otras partes del mundo.
Se concluye que la teniosis es una enfermedad parasitaria de baja prevalencia en
Cuba. La exploracion de los factores de riesgo de infeccién por 7. saginata en
nuestro pais podria ser valiosa, junto con un examen mas detenido del ganado en
busca de este parasito.

No se detectd en el periodo analizado ningun caso de infeccion por 7. solium. La
vigilancia epidemioldgica de esta parasitosis es importante, pues permite la
identificacion rapida de un problema de salud que pudiera presentarse; de ahi la
necesidad de que a todos los casos de teniasis intestinal se le determine la especie

mediante métodos moleculares.
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Estos resultados pudieran ser utiles para un control integrado mediante el
concepto de Una Salud de esta parasitosis, y una mejor comprension de la

dindmica de esta zoonosis.
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