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EDITORIAL

MEDICINA DEL VIAJERO

Nunca el hombre, ha tenido la capacidad de viajar y de desplazarse como en
la actualidad. Los desplazamientos son rapidos, frecuentes y a lugares distantes. El
turismo internacional ha experimentado una recuperacién espectacular, alcanzando
a 1.046 millones de turistas en el afio 2010. En la actualidad, Espafia es el segundo
pais receptor del mundo con mds de 50 millones de llegadas de turistas en un afo.
Mas de 14 millones de espafioles viajan cada afio al extranjero y cerca de 1 millén
lo hace a zonas tropicales.

El turismo es uno de los mayores sectores de la economia mundial. Ello
favorece a los paises menos desarrollados como destinos receptores, pero esto
entrafia riesgos para su medioambiente y cultural. Por ello, la Organizacién Mun-
dial del Turismo, ha elaborado un “Cédigo ético mundial para el turismo” donde
se insta a que este turismo contribuya al entendimiento y respeto mutuo entre
los hombres y las sociedades, que contribuya al desarrollo personal y colectivo,
represente un factor de desarrollo sostenible, de enriquecimiento del patrimonio
cultural de la humanidad y que ademds, enmarque los derechos y obligaciones
del turista y del sector.

Este movimiento de masas y de intercambio han potenciado la emergencia de
ciertas enfermedades infecciosas en la dltima década: célera en las costas peruanas
(por aguas estancadas en cargueros procedentes del Golfo de Bengala), mosquitos
como vectores de virus en las costas del sureste de EEUU (por neuméticos proceden-
tes de Tailandia), casos de difteria desde la antigua Rusia, meningitis meningocdécica
procedente de Arabia Saudi, etc.

Hoy en dia, ninglin punto de la tierra dista de otro mds de 36 horas de viaje,
periodo de tiempo inferior al periodo de incubacién de la mayoria de enfermedades
infecciosas.

Segln los expertos, se estima que cada mes y por cada 100.000 viajeros, el
50% tendran algin problema de salud y unos 8.000 estaran lo suficientemente en-
fermos como para consultar al facultativo, 300 precisaran hospitalizacién, unos 50
tendran que ser evacuados o repatriados y 1 de ellos fallecera.

Las enfermedades cardiovasculares son las responsables del 45% de las muer-
tes, en personas con edades entre los 50 y 69 anos.

Los viajeros de corta estancia en los tropicos se veran afectados por: Diarreas
(50-60%), fiebre (15-20%), dolencias dermatolégicas (10-15%).

Los profesionales de la salud tienen, cada vez con mayor frecuencia, que afron-
tar problemas relacionados con los viajes: aconsejar antes de la partida y reconocer
las diferentes patologias y como tratar al que regresa enfermo.
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Se trata pues de una nueva especialidad interdisciplinaria que contempla la
prevencion y el tratamiento de los problemas de salud que pudiesen estar relacio-
nados con algln viaje. Esta especialidad se ha visto impulsada por la International
Society of Travel Medicine y desde esta editorial queremos subrayar su importancia
para todos los que trabajamos en el campo de la medicina tropical.

DRA. MONTSERRAT PEREZ LOPEZ
Editora, Fontilles revista de Leprologia



TRABAJOS CIENTIFICOS Y COLABORACIONES

RECIDIVAS DESPUES DE LA QUIMIOTERAPIA EN LA LEPRA

R. Ganapati, V. Halwai®, V. V. Pai®, V. Rathod® y M. Shinde®

INTRODUCCION

A principios de los ochenta hubo un gran optimismo ante el hecho de que la
introduccion de la multiterapia OMS contribuyera a minimizar, e incluso eliminar,
el problema de las recidivas en la lepra. El optimismo persistié cuando se redujo
la MDT a 24 meses y posteriormente a 12, y no se recomendaba mas vigilancia ni
control pasados cinco afos. Sin embargo, las recidivas continuaron.

Por falta de criterios y definiciones claras sobre las recidivas, algunos informes
no fueron tenidos en cuenta. La reaparicién de lesiones en la lepra paucibacilar (PB)
después del alta del tratamiento (RFT) fueron consideradas recidivas. A modo de
disminuir la toma de muestras para las baciloscopias de los programas de campo,
se omitieron recidivas MB. Se informaba tarde o incluso pasaban desapercibidas.

De acuerdo con un informe de la OMS (2010)°, durante 2009 se reportaron 670
casos de recidivas. En total, el sureste de Asia incluyendo paises endémicos como
Indonesia, Nepal, Bangladesh entre otros, registré 793 casos.

Un informe de Karnataka, India (Poojabylaiah M. et al., 2008)° concluyé que
“las recidivas después de la multiterapia recomendada por la OMS son bajas”. Fuera
de los 163 pacientes que recibieron MB-MDT, un total de tres casos recidivaron a
los 2, 4y 11 afos después de RFT.

En un estudio retrospectivo llevado a cabo en Chengalpattu, Tamil Nadu, Ali
MK et al., 2005)" informaron que de 3248 pacientes de lepra que habian comple-
tado la MDT-OMS entre 1987-2003, el indice total de recidivas para la lepra MB
y PB fue de 0.84 y 1.9% respectivamente, mientras que los indices de personas/
afio de seguimiento fueron de 0.86 y 1.92 por 1000 respectivamente. La mayoria
de las recidivas se originaron durante los primeros tres afos de haber completado
el tratamiento. No se conoce el estado bacteriolégico de los casos en el momento
de identificar la recidiva.

(a

) Dr R Ganapati, Director Emeritus, Bombay Leprosy Project (BLP)
® Dr V.Halwai, Medical Officer, BLP

© Dr VV Pai, Director BLP

@ Dr V Rathod, Medical Officer, BLP

© M. Shinde, Paramedical Worker, BLP

Correspondencia a: E-mail: rganapati@ gmail.com/ bombayleprosy@ gmail.com
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Desikan KV et al. (2008),% en un estudio con un seguimiento de entre 8 a 10
anos de 660 pacientes muy baciliferos tratados con MDT-OMS en Orissa,
India, observaron que “con una MDT supervisada y la toma regular del tra-
tamiento, el indice de recidivas es muy bajo”.

En Brasil, Maria Cunha (2008)* observé 4 recidivas de entre 128 pacientes con
MDT durante 12 meses y 3 en los que recibieron MDT durante 24 meses, a los 8
anos después de RFT. No se indica si las baciloscopias positivas constituyeron un
factor de confirmacion de la recidiva.

Las recidivas después de haber completado cualquier pauta farmacolégica se
explican en la Tabla 1.

Tabla 1
Sr No Inicio Con recidiva
1 IB —ve IB -ve
2 IB +ve IB -ve
3 IB -ve IB +ve
4 IB +ve IB +ve

ANALISIS DE LOS DATOS CLINICOS

Para evaluar las recidivas Illevamos a cabo un estudio retrospectivo de los
pacientes tratados en un centro de referencia del Bombay Leprosy Project.

A los pacientes se les habfan administrado distintas pautas farmacoldgicas reco-
mendadas, con un periodo de seguimiento supervisado de dos décadas. Solamente
se consideraron las recidivas con baciloscopias positivas.

Independientemente del IB inicial, la administraciéon de MDT o cualquier forma
de terapia conlleva a una regresion bacteriolégica y de sintomatologia clinica.

Las lesiones reaparecen normalmente sobre IB negativos. Confirmar si son ver-
daderas recidivas no es sencillo, mas si se tiene en cuenta que tiene que diferen-
ciarse de las leprorreacciones de tipo 1.

La mayoria de pacientes después de la quimioterapia presenta una gradual re-
gresion de las lesiones cutaneas que permanecen negativas durante mucho tiempo.
Durante el seguimiento, si el IB se positiviza se puede diagnosticar como recidiva.
En este estudio sélo se han considerado estos casos.

La Tabla 2 presenta los datos de 50 pacientes formando distintos grupos, que
han recibido diferentes pautas de tratamiento. Se calculé el promedio de tiempo
entre la presentacion de la recidiva y el RFT en cada grupo. Se han detectado re-
cidivas desde 6 anos después de RFT (ROM-1) hasta 27 anos (DDS monoterapia).

Como nuestra muestra procede de un centro de referencia, el nimero total de
pacientes que recidivaron durante un periodo fijo (denominador) no se conoce.
Ademas, la poblacién no estd definida.
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Tabla 2

N° de pacientes

Régimen de tratamiento e
con recidivas

Duracion
promedio después
de RFT (Afhos)

MDT > 24 (hasta que IB se vuelve —ve) 3 14.5
MDT - 24 7 13.5
MDT - 12 16 9.5
MDT 6 (U MDT) 2 8.5
PB MDT (OMS) 2 8.5
DDS Monoterapia 4 23
RO 28 (28 dias) 3 9.5
ROM 1 (Dosis Gnica) 5 6.0
ROM 3 (3 — dosis intervalo mensual) 4 8.5
ROM 6 (6 — dosis intervalo mensual) 5 8.5

Total 51

Nota: R - Rifampicina, O — Ofloxacino, M — Minociclina, U — Uniforme

RECIDIVAS DESPUES DE MDT-12

Para la lepra MB, la MDT OMS de 12 meses esta universalmente aceptada. La
Figura 1 presenta las recidivas después de RFT en este grupo particular.

Figura 1:
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Se han detectado recidivas en el grupo MDT-12 entre 4 y 18 afos de segui-
miento.

A continuacién, presentamos un caso interesante que recidivé dos veces entre
1992 a 2011, periodo en que recibié 3 tratamientos completos de MDT-12.

Figura 2:
Recidiva a los 12 meses después de MB MDT
A.S.J. varén de 30 anos
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La respuesta a la repeticién de la MDT-12 indica que la resistencia a los medi-
camentos administrados no fue el motivo de la recidiva.

También hemos publicado el caso de un paciente que recidivé dos veces en
un periodo de 20 afios habiendo recibido rifampicina-ofloxacino durante 28 dias.

OBSERVACIONES

El problema de las recidivas tiene gran importancia, sobre todo por la posibi-
lidad del riesgo de transmision de la enfermedad desde el multibacilar recidivante
antes de que sea detectado y tratado. Este fenémeno asume una especial dimensién
en las areas urbanas con elevada densidad de poblacién, donde no se puede con-
cretar ni localizar la fuente de transmisién.
Si el resultado de este estudio representa la situacion general del pais, el tema
puede ser preocupante. Hay que admitir que se desconoce el nimero de pacientes

totales de donde ha salido este grupo de recidivas y por tanto, no podemos sacar
conclusiones epidemioldgicas.
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GESTION DE PROYECTOS DE COOPERACION
INTERNACIONAL EN SALUD

Manuel Rodriguez Rodriguez®, Sandra Pinzén Pulido®

RESUMEN

La salud es hoy una prioridad en la agenda mundial debido a su probada relacién
con el desarrollo. El compromiso mundial alrededor de la salud se ha hecho explicito a
través de los Objetivos de Desarrollo del Milenio (ODM,), los cuales exigen respuestas
internacionales coordinadas. En esta Gltima década, este pacto global ha generado
una cantidad sin precedentes de compromisos y alianzas, reafirmados en sucesivas
reuniones y conferencias. A pesar de ello, los logros alcanzados adin no son suficientes.

Una respuesta eficaz a los ODM estaria fundamentada en los determinantes so-
ciales de la salud. Estos factores explican la mayor parte de las diferencias injustas y
evitables observadas en y entre los paises, en lo que respecta a la situacién sanitaria.
Sobre esta base y con el objetivo de disminuir o eliminar las desigualdades es que
se desarrollan los proyectos de cooperacién internacional en salud.

Los actores, enfoques e instrumentos de la cooperacién internacional han evo-
lucionado a lo largo de sus mas de 60 anos de historia. Actualmente los principios
de Apropiacién, Armonizacién, Alineacién, Resultados y Mutua Responsabilidad
son los que orientan la nueva cooperacion internacional. En este marco, y para el
desarrollo eficiente de los proyectos, se ha consolidado la utilizacién el Enfoque
de Marco Légico como una herramienta que facilita el proceso de conceptualiza-
cion, disefno, ejecucién y evaluacion de proyectos. Esta metodologia enfatiza la
orientacién por objetivos y la orientacion hacia los grupos beneficiarios, y facilita
la participacion y la comunicacién entre los actores involucrados.

SUMMARY

Currently, health is a priority item on the global agenda because of its proven
link to development. The world’s commitment to issues revolving around health
has been made explicit through the Millennium Development Goals (MDQG), goals
which can only be attained through coordinated international efforts. Over the last
decade, this global pact has generated an unprecedented number of commitments
and alliances that have been reaffirmed in successive meetings and conferences.
Nonetheless, and despite such efforts, the gains attained are still insufficient.

@ Médico de Familia. Centro de Salud El Porvenir. Distrito Sanitario de Sevilla.
® profesora. Escuela Andaluza de Salud Piiblica. Granada.

Correspondencia a: Sandra Pinzon Pulido. Escuela Andaluza de Salud Puiblica. Cuesta del Obser-
vatorio, 4. 18080 Granada (Espaiia). E-mail: sandra.pinzon.easp@juntadeandalucia.es
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A more effective approach to meeting the MDGs would be one based on the
social determinants of health. Such factors can explain a large share of the unjust
and avoidable differences in the health situation that can be observed within and
among countries. International cooperation projects based on this approach seek to
diminish or eliminate these inequalities.

Over the course of more than 60 years of history, the stakeholders involved in
international cooperation activities, as well as the approaches and tools used, have
evolved. Currently, activities in the “new” international cooperation are guided by
the principles of Ownership, Harmonisation, Alignment, Results and Mutual Ac-
countability. In this context, and to ensure efficient project development, the Logical
Framework Approach has been consolidated as a tool to facilitate the process of
conceptualization, design, execution and project evaluation. This method emphasi-
zes goal-oriented activities, placing the focus on beneficiary groups, and facilitates
participation and communication among the diverse actors involved.

GLOBALIZACION Y SALUD GLOBAL

La salud mundial es un amplio dominio plurisectorial que vincula no sélo las
principales dreas de las politicas de desarrollo, la acciéon humanitaria y la inves-
tigacion, sino también el comercio y la politica exterior. Hoy en dia, la salud es
prioritaria en la agenda mundial como consecuencia de las abundantes pruebas
cientificas sobre sus vinculos con el desarrollo. El fuerte compromiso mundial para
alcanzar los Obijetivos de Desarrollo del Milenio (ODM) ha demostrado que la
salud es una cuestién mundial que afecta a todos los sectores de la economia y
las politicas, exigiendo respuestas internacionales coordinadas. Y es en este marco
en el que se llevan a cabo los proyectos de cooperacién internacional en salud.
Por ello, antes de entrar en detalle sobre la gestién de este tipo de proyectos, es
importante establecer algunos conceptos basicos sobre globalizacion, salud global
y cooperacién internacional.

Globalizacion

La globalizacién incluye aquellos procesos que contribuyen a intensificar la
interacciéon humana en un amplio rango de esferas (econémica, politica, social,
ideoldgica, ambiental y cultural), a través de las fronteras espacial, temporal y cog-
nitiva que han separado a individuos y sociedades.

La globalizacién en general es vista por sus criticos como una fuerza de opre-
sién, explotacion e injusticia que ha puesto en marcha el capitalismo internacional
y que ha generado, entre otras, el terrorismo como respuesta. Sin embargo, muchos
expertos sugieren que la integracién econémica es una fuerza benefactora y que la
globalizacion es la Gnica alternativa factible a la pobreza en el mundo.

El mejor argumento en defensa de la globalizacion es el liberal, que plantea que
si las personas deciden comerciar por sobre las fronteras, y su eleccion es libre, el
comercio transfronterizo es una buena opcién. Sin embargo, es necesario reconocer

96



que los mercados tienen limites, por ejemplo en la oferta de bienes publicos, y que
se debe apoyar una amplia gama de intervenciones gubernamentales que puedan
asegurar la justicia social.

El comercio no es la Unica fuerza que condiciona el desarrollo. Integracién
econémica y progreso tecnolégico, son otras de las fuerzas que han determinado
tradicionalmente las desigualdades en el mundo. Sin embargo, numerosos estudios
afirman que el crecimiento de las naciones menos desarrolladas puede mejorar
mediante la apertura de mercados internacionales a sus exportaciones de bienes
agricolas y productos textiles; el aumento del gasto en ayuda externa por parte de
los paises desarrollados; la proteccion del medioambiente mediante subvenciones
y medidas fiscales, y un buen gobierno.

Salud global

En este contexto, la globalizacion de la salud se entiende como una cuestion
mundial alrededor de un bien esencial, indivisible, objetivo social deseable, cen-
trado en valores humanos, enfrentado a la inequidad y apoyado en una conciencia
ambientalista y sanitaria de tipo planetario.

La salud esta condicionada por muchos factores en el contexto global: la violen-
cia; el crecimiento econémico; el desarrollo capitalista; el comercio y la industria;
la contaminacién atmosférica y el cambio climatico; el aumento de la interdepen-
dencia entre paises y la pérdida de poder de los Estados para actuar sobre los deter-
minantes fundamentales de la salud; la mayor influencia de los factores temporales
y espaciales asociados a las nuevas tecnologias de comunicacion e informacion; la
presencia de nuevos actores y nuevas alianzas, entre otros.

El aumento de las desigualdades entre paises y dentro de cada pais, condiciona
a su vez el acceso a la salud y a la asistencia sanitaria. El impacto negativo de la
globalizacién sobre la salud de la poblacion esta demostrado en los paises de eco-
nomias en transicion. Cuando la ciudadania deja de estar protegida por un sistema
de salud centralizado, que proporciona acceso universal gratuito a los servicios para
todos, grandes segmentos de poblacién durante los periodos de transicion, se ven
excluidos incluso de los servicios mas bésicos.

Parece que sélo los paises donde las instituciones reguladoras son fuertes, los
mercados domésticos son competitivos, el acceso a los servicios de salud publica
es universal, la seguridad social esta bien estructurada y las desigualdades en los
ingresos son minimas, se puede decir que tienen la oportunidad de disfrutar de los
beneficios de la globalizacion.

La globalizacion de la salud implica la inclusién en el proceso de todos los
actores y aliados, publicos y privados, gobierno, organizaciones no gubernamentales
y ciudadantia, partiendo desde el nivel local. En este proceso, es necesario enfatizar
el enfoque de determinantes sociales de la salud, e introducir medidas cientifico-
sociales acompafadas de desarrollo cultural, que busquen un nuevo equilibrio del
poder y propicien la democracia universal y la ciudadania concebida en los dere-
chos humanos, la solidaridad y la equidad.
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La idea de globalizacién de la salud se ha ido consolidando a través de declara-
ciones mundiales como la de Salud para Todos de la OMS en 1995, la Declaracién
de Yakarta en 1997; el Manifiesto de los Pueblos para la Salud en 2000 o, en el
mismo ano, la Declaracién del Milenio.

OBJETIVOS DE DESARROLLO DEL MILENIO

La agenda de la salud publica global actualmente gira en torno a los Objetivos
de Desarrollo del Milenio. Su objetivo es la mejora de la salud y de la equidad
en salud mediante intervenciones coste-efectivas y factibles en las poblaciones
seleccionadas como grupos de riesgo. Tres de los ocho ODM, ocho de los obje-
tivos especificos y 18 de los 48 indicadores estan directamente relacionados con
la salud. La aprobacion de la Declaracion del Milenio en el aflo 2000 por parte
de 189 Estados Miembros de las Naciones Unidas, de los cuales 147 estuvieron
representados por sus Jefes de Estado, fue un hito decisivo para la cooperacién
mundial en el siglo XXI. En la Declaracién se recogieron objetivos de desarrollo
internacional convenidos previamente y se adopté una serie de objetivos de de-
sarrollo concretos y cuantificables conocidos como Objetivos de Desarrollo del
Milenio. Con el impulso dado en la Declaracion, los gobernantes de los paises
desarrollados y en desarrollo se comprometieron a alcanzar esas metas interrela-
cionadas para el ano 2015.

Los Objetivos de Desarrollo del Milenio son la expresién mas visible de las
metas de desarrollo convenidas internacionalmente vinculadas con el programa
de desarrollo de las Naciones Unidas. Representan la culminacién de muchas de
las importantes reuniones organizadas por las Naciones Unidas durante la década
anterior, entre ellas las dedicadas al desarrollo sostenible, la educacién, la infan-
cia, la alimentacién, la mujer, la poblacién y el desarrollo social. Son las metas
cuantitativas y con plazos definidos que el mundo se ha fijado para eliminar la
pobreza extrema, el hambre y las enfermedades, y para promover la igualdad entre
los géneros, la educacién y la sostenibilidad ambiental. Son también una expresion
de los derechos humanos basicos, como los derechos a la salud, la educacién y
la vivienda. El octavo Objetivo, que contempla el establecimiento de una alianza
mundial para el desarrollo, incluye compromisos en materia de asistencia para el
desarrollo, alivio de la deuda, comercio y acceso a tecnologias.

Durante los Gltimos 10 afios, la Declaracién del Milenio y los Objetivos de
Desarrollo del Milenio (ODM) han generado una cantidad sin precedentes de com-
promisos y alianzas que fueron reafirmados en sucesivas reuniones y conferencias
en la cumbre, entre ellas la Conferencia Internacional de 2002 sobre la Financiacion
para el Desarrollo, que tuvo lugar en Monterrey (México), la Cumbre Mundial de
2002 sobre el Desarrollo Sostenible, de Johannesburgo (Sudéfrica), y la Cumbre
Mundial de 2005 de Nueva York. Durante ese mismo periodo, el publico y los go-
biernos también han debido hacer frente a desafios nuevos no previstos. Algunos
han afectado sélo a determinados paises o regiones, pero otros han tenido alcance
mundial, como la crisis alimentaria y la crisis econémica de los dltimos tres afios.
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Los Objetivos de Desarrollo del Milenio (ODM) proporcionan un marco histé-
rico para concentrar nuestros esfuerzos y rendir cuentas. Pero, ;qué ha pasado con
€50S COmpromisos?

ODM 1. Erradicar la pobreza extrema y el hambre

A pesar de los progresos hechos previamente el nimero de personas que pade-
cen hambre ha aumentado desde 1995 y la proporcién que ellas representan de la
poblacién mundial también ha aumentado desde 2004-2006. Todavia hay mds de
1.000 millones de personas que pasan hambre y més de 2.000 millones que sufren
carencias de micronutrientes; 129 millones de nifos tienen un peso inferior al nor-
mal y 195 millones de niflos de menos de 5 afios tienen un crecimiento retrasado.

A nivel mundial, el nimero de personas que padecen hambre aumenté de
842 millones en 1990-1992 a 873 millones en 2004-2006 y a 1.020 millones en
2009, nivel que nunca se habia alcanzado antes. Ello ha sido en su mayor parte
consecuencia de un menor acceso a los alimentos resultante de su precio elevado
y de las crisis financiera y econémica mundiales que han reducido los ingresos y
agravado el desempleo.

El aumento del hambre en el mundo ha afectado la confianza en las estimacio-
nes que indican que la pobreza mundial disminuye dado que la pobreza extrema
debe medirse de acuerdo con los niveles de ingresos o de gastos considerados ne-
cesarios para evitar el hambre. De los 117 paises para los que se dispone de datos,
63 estan ahora en condiciones de alcanzar la meta relativa al peso inferior al normal
de los Objetivos de Desarrollo del Milenio, en comparacién con 46 paises en 2006.
La mayor parte de los 20 paises en los que no ha habido ningln progreso visible
pertenecen al Africa subsahariana.

ODM 2. Lograr la ensefianza primaria universal

Se han registrado progresos notables en el logro de la ensefianza primaria uni-
versal en los paises en desarrollo desde el afio 2000 y muchos paises han superado
el umbral de matriculacién del 90%. La matriculacién en la escuela primaria ha
aumentado con mas rapidez en el Africa subsahariana, donde pasé del 58% en
2000 al 74% en 2007.

Sin embargo, el incremento rapido de la matricula puede ejercer presién sobre
la capacidad que las escuelas y el personal docente tienen para impartir ensefanza
de buena calidad. Alrededor de 126 millones de nifios todavia tienen trabajos pe-
ligrosos y mas de 72 millones de nifios en edad de asistir a la escuela primaria en
todo el mundo, alrededor de la mitad de ellos en el Africa subsahariana, siguen sin
estar escolarizados. Ademas, las tasas de desercién escolar contintan siendo altas en
muchos paises, lo que significa que conseguir tasas de terminacion de los estudios
primarios del 100% es ain un problema dificil.

Las desigualdades siguen siendo obstaculos importantes para hacer realidad
la ensenanza primaria universal. En muchos paises en desarrollo, los nifios de los
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hogares pertenecientes al 20% mas pobre de la distribucién de hogares representan
mds del 40% de todos los nifios que no asisten a la escuela. La ensefanza primaria
universal es una realidad entre los nifios del 20% mas rico de los hogares en la
mayoria de los paises en desarrollo, pero en el quintil mas pobre la situacién dista
mucho de ser asi. Las disparidades basadas en los ingresos se combinan con otras
desigualdades mds amplias: los nifios de las zonas rurales, los barrios marginales
y las zonas afectadas por conflictos o que acaban de salir de ellos, los nifios con
discapacidades y otros nifios desfavorecidos hacen frente a obstaculos considerables
en el acceso a educacion de buena calidad.

ODM 3. Promover la igualdad de género y el empoderamiento de la mujer

La eliminacién de la desigualdad entre los géneros sigue siendo en casi todas
partes uno de los objetivos mas dificiles de alcanzar, lo cual repercute en otras
muchas cuestiones. La causa basica de las desventajas y la opresién por razones de
género reside en las actitudes y normas de las sociedades y en sus estructuras de
poder, como ya se sefal6 en la Plataforma de Accién de Beijing.

La proporcion de los escanos de los parlamentos nacionales ocupados por mu-
jeres ha aumentado sélo levemente y el promedio era de 18% en enero de 2009. Si
bien esta proporcién estd atn lejos del objetivo del 30% contemplado en la Platafor-
ma de Accién de Beijing, de todos modos representa un aumento respecto del 11%
registrado 10 afios antes, lo cual es un incremento sustancialmente mayor que el
del 1% del periodo 1975-1995. De cualquier forma, al ritmo actual, se necesitaran
40 anos mds para que los paises en desarrollo alcancen un nivel de entre el 40% y
el 60% de los escafos de los parlamentos ocupados por mujeres.

La diferencia entre los géneros en la matriculacion en las escuelas primarias se
ha reducido durante el dltimo decenio, pero con lentitud. En 2007, en los paises en
desarrollo mas de 95 nifias en edad de asistir a la escuela primaria iban a la escuela
por cada 100 nifios, en comparacién con 91 en 1999. El progreso en la ensefianza
secundaria ha sido menor y en algunas regiones la diferencia se esta incrementando.
En el Africa subsahariana, el porcentaje de matriculacién de las nifias en compara-
cién con los nifios en escuelas secundarias cay6 del 82% en 1999 a 79% en 2007.
S6lo 53 de los 171 paises para los que se dispone de datos habian alcanzado la
igualdad entre los géneros tanto en la ensefianza primaria como en la secundaria,
14 mas que en 1999.

Aunque la participacion de las mujeres en la fuerza de trabajo ha aumentado,
todavia hay diferencias importantes entre los géneros en la tasa de participacion,
los niveles de empleo y las remuneraciones. El empleo remunerado para la mujer
ha aumentado lentamente y las mujeres siguen haciendo la proporcién mayor del
trabajo no remunerado. Cerca de dos terceras partes de todas las mujeres empleadas
en los paises en desarrollo trabajan en negocios familiares o por cuenta propia, por
lo comin en empleos extremadamente vulnerables, sin seguridad en el trabajo y
sin beneficios. La proporcién de los empleos no agricolas remunerados correspon-
diente a las mujeres ha aumentado durante el dltimo decenio, pero solamente en
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medida marginal, y por lo general las mujeres no han conseguido trabajo decente.
En el Oriente Medio, el Africa septentrional y el Asia meridional, por ejemplo, la
participacion de la mujer en el empleo total es inferior al 30%

La violencia contra la mujer sigue siendo en todas partes una vergiienza para
la humanidad. Aunque se han emprendido mas iniciativas para combatirla, esas
actividades a menudo no tienen suficiente alcance, no son sistematicas ni sostenidas
y no estan bien coordinadas.

ODM 4. Reducir la mortalidad de los nifios y las ninas menores de 5 anos

Desde 1990, la tasa de mortalidad de nifios menores de cinco afios en los pai-
ses en desarrollo disminuyé un 28% (de 100 muertes por cada 1000 nifios nacidos
vivos, a 72 en 2008). Globalmente, la cantidad total de muertes de nifilos menores de
5 afios disminuy6 de 12,5 millones en 1990, a 8,8 millones en 2008. Esto significa
que en 2008 murieron 10.000 nifos menos por dia que en 1990. Un signo alentador
es la aceleracién del progreso alcanzado después del afio 2000: la tasa promedio
anual de declinacién aumenté al 2,3% en el periodo comprendido entre 2000 y
2008, la cual habia sido de 1,4% en los anos noventa. Los principales avances se
produjeron en el Norte de Africa, Asia Oriental, Asia Occidental, América Latina y
el Caribe, y en los paises de la Comunidad de Estados Independientes. Pero lo mas
sorprendente es el progreso logrado en algunos de los paises mas pobres del mundo.

En contra de todo lo esperado, Bangladesh, Bolivia, Eritrea, Repiblica Demo-
cratica Popular Lao, Malaui, Mongolia y Nepal han reducido su tasa de mortalidad
en menores de 5 afos en un 4,5% anual o mas. Desde 1990, Etiopia, Malaui, Mo-
zambique y Niger han experimentado reducciones absolutas de mas de 100 por
1000 nifos nacidos vivos.

A pesar de estos logros y del hecho de que la mayoria de las causas de muerte
en ninos son prevenibles o tratables, muchos paises todavia tienen niveles inacep-
tablemente altos de mortalidad infantil y han hecho poco o ningtin progreso en los
Gltimos afos. Mds aun, entre los 67 paises con altas tasas de mortalidad infantil
(definida como 40 0 mds muertes por cada 1000 nifios nacidos vivos), s6lo 10 estan
en vias de satisfacer la meta de ODM respecto a la supervivencia de ninos.

Las tasas de mortalidad infantil mds altas continGan encontrandose en Africa
subsahariana. En 2008, uno de cada siete ninos de esa zona del mundo murié antes
de los cinco afnos de edad. Los niveles mas altos se registraron en el oeste y el centro
de Africa, donde uno de cada seis nifios muri6 antes de cumplir cinco afios (169
muertes por cada 1000 nifios nacidos vivos). En 2008, los 34 paises con tasas de
mortalidad (para niflos menores de 5 afnos) superiores a 100 por cada 1000 nifos
nacidos vivos, pertenecian a Africa subsahariana, salvo Afganistan.

Si bien desde 1990 la mortalidad de los menores de 5 afos en Africa subsa-
hariana ha disminuido un 22%, la tasa de mejora es insuficiente para satisfacer la
meta propuesta. Ademas, los altos niveles de fertilidad, combinados con un atin mas
alto porcentaje de muertes de niflos menores de 5 afnos, ha resultado en un incre-
mento en la cantidad absoluta de nifos que han muerto, pues pasé de 4,0 millones
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en 1990 a 4,4 millones en 2008. En 2008, en Africa subsahariana se registraron la
mitad de las 8,8 millones muertes de nifios menores de cinco afos ocurridas en
todo el mundo.

La mortalidad de los menores de cinco afios continud siendo muy alta en el
Sur de Asia, donde en 2008 aproximadamente uno de cada 14 niflos murié antes
de los cinco afos. En esa zona el progreso es demasiado lento para satisfacer la
meta planteada para 2015.

ODM 5. Mejorar la salud materna

Los partos con asistencia de personal sanitario especializado en las regiones
en desarrollo han aumentado desde 1990, del 53% registrado ese afio al 61% en
2007, pero ha sido poco el progreso observado en la disminucién del nimero de
muertes entre las madres; la mortalidad materna disminuy6 sélo marginalmente, de
480 muertes por cada 100.000 nacidos vivos en 1990 a 450 en 2005. A este paso,
la meta de 120 muertes por cada 100.000 nacidos vivos no se alcanzara para el afio
2015. Es indispensable que, como parte de inversiones mas amplias en programas
de salud publica, se destinen recursos financieros adecuados a los servicios de salud
para las madres, destinados especialmente a asegurar que las mujeres no corran
riesgo durante el parto.

La frecuencia de los embarazos entre las adolescentes ha disminuido sobre
todo en los paises en que originalmente era relativamente baja, pero en muchos
ha persistido una fecundidad alta entre las adolescentes. La tasa de natalidad para
las adolescentes es mas alta en el Africa subsahariana que en cualquier otra region:
la tasa de 123 nacimientos por cada 1.000 adolescentes era a casi el doble de la
tasa para América Latina y el Caribe, que es la region que ocupa el segundo lugar.

Los abortos peligrosos siguieron siendo causa de una de cada ocho muertes de
madres registradas en 2005, a pesar de que el uso de anticonceptivos aumenté entre
las mujeres casadas y las que vivian en uniones. De todos modos, el 11% de las
mujeres de los paises en desarrollo (el 24% en el Africa subsahariana) que quieren
demorar o detener la procreacién no usan anticonceptivos.

ODM 6. Combatir del VIH/sida, el paludismo y otras enfermedades

El nimero de personas que viven en paises de ingresos bajos y medios que
reciben tratamiento antirretroviral contra el VIH aument6 10 veces en cinco afos
(2003-2008) ha habido progresos significativos en la disminucién de las muertes
por sarampién y en el nimero de intervenciones para combatir la tuberculosis y la
malaria. En la actualidad, mas de 500 millones de personas reciben todos los anos
tratamiento para una o mas enfermedades tropicales desatendidas.

De todos modos, de acuerdo con las tendencias actuales, es probable que
muchos paises no alcancen las metas de salud de los Objetivos de Desarrollo del
Milenio para el ano 2015. La tasa de mortalidad infantil en los paises en desarrollo
disminuyé de 99 muertes por cada 1.000 nacidos vivos en 1990 a 72 en 2008. Esta
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disminucién es muy inferior a la meta de una reduccién de dos tercios (es decir a 33
muertes por cada 1.000 nacidos vivos). Ademds, la mejora lograda ha sido distinta
para distintos paises y para distintas zonas en un mismo pais. Corresponde subrayar
que no ha habido progresos en la disminucién del ndimero de muertes durante el
primer mes después del nacimiento (el periodo neonatal). A nivel mundial, el 36%
de las muertes de nifos menos de 5 afios se producen durante ese periodo.

El nimero de infecciones nuevas por VIH fue de 2,7 millones en 2008, lo que
representa una disminuciéon del 30% respecto del nivel maximo de 3,5 millones
registrado en 1996. Ademas, la proporcion de personas que recibieron tratamien-
to antirretroviral se increment6 de menos del 5% del nimero de personas que lo
necesitaban a comienzos del decenio al 42% en 2008 y el nimero de mujeres
que recibieron tratamiento para prevenir la transmision materno-infantil del VIH se
triplico, del 15% en 2005 al 45% en 2008.

Sin embargo, este progreso no ha bastado para revertir la trayectoria de la epi-
demia porque las medidas de prevencion y tratamiento a menudo son de alcance
insuficiente: por cada dos personas que empiezan un tratamiento antirretroviral,
hay cinco nuevas infecciones por VIH. No se ha asignado suficiente prioridad a la
prevencion. Ademas, en 2008, solo el 21% de las mujeres embarazadas recibieron
servicios de andlisis y de asesoramiento sobre el VIH, y Gnicamente una tercera
parte de aquellas que fueron consideradas VIH positivas cuando recibieron atencion
prenatal fueron después consideradas elegibles para recibir tratamiento antirretrovi-
ral para su propia proteccién. No se evaliia en forma periddica las necesidades de
servicios de planificacién familiar voluntaria de las personas que viven con el VIH
y su posibilidad de acceder a los servicios. Estos problemas son més acuciantes en
el Africa subsahariana, donde la prevalencia del VIH, es de lejos, la més alta.

En otras regiones, la epidemia del VIH afecta fundamentalmente a los grupos
claves mds expuestos a riesgos, entre ellos los usuarios de drogas inyectables, los tra-
bajadores sexuales y los hombres que tienen relaciones sexuales con otros hombres.

ODM 7. Garantizar la sostenibilidad del medio ambiente

Ha habido algin progreso hacia la meta de reducir a la mitad la proporcién
de personas sin acceso a agua potable, pero la proporcién de personas sin mejores
servicios de saneamiento disminuyé solamente 8 puntos porcentuales entre 1990 y
2006. La meta de mejorar la vida de por lo menos 100 millones de habitantes de los
barrios marginales ha resultado ser mucho menos ambiciosa que la que se necesita
para invertir la tendencia al aumento del nimero de personas que viven en ellos.

Con el Protocolo de Montreal relativo a las sustancias que agotan la capa de
ozono se ha logrado eliminar en forma gradual la produccién y el uso de més del
98% de todas las sustancias controladas que agotan la capa de ozono. Por el contra-
rio, la velocidad del aumento de las emisiones de diéxido de carbono ha sido mu-
cho mayor en el periodo 1995-2004 que en el periodo 1970-1994 y esta tendencia
no se ha modificado. Aunque las tasas netas de deforestacién han caido, todos los
afios se pierden unos 13 millones de hectdreas de bosques en el mundo, incluidas
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6 millones de hectareas de bosques primarios. Esta pérdida ha sido compensada por
reforestacion pero sélo en medida parcial. Como consecuencia, a nivel mundial,
cada afo desaparecen unos 7 millones de hectareas de cubierta forestal.

No se ha conseguido la meta de reducir la pérdida de diversidad biolégica
para 2010. En los dltimos informes presentados a la Conferencia de las Partes en el
Convenio sobre Diversidad Biolégica, muchos gobiernos reconocen que esa meta
no se alcanzara a nivel nacional. La Unién Internacional para la Conservacién de
la Naturaleza ha sefalado que hay cerca de 17.000 especies vegetales y animales
en peligro de extincion. Todavia no se ha empezado a hacer frente con eficacia a
amenazas importantes y a los factores que causan la pérdida de diversidad biolé-
gica, como el consumo excesivo, la pérdida de hébitat, las especies invasoras, la
contaminacion y el cambio climatico.

ODM 8. Fomentar una alianza mundial para el desarrollo

Durante la Cumbre de Gleneagles del Grupo de los Ocho (G-8) y la Cumbre
Mundial de la ONU en 2005, los donantes se comprometieron a aumentar su ayuda,
la cual correspondera a un porcentaje del ingreso nacional bruto.

De acuerdo con las proyecciones del Ingreso Nacional Bruto futuro, estas canti-
dades, combinadas con otros compromisos asumidos, habrian elevado la APD total
de 80 mil millones de délares de EEUU en 2004 a 130 mil millones de délares de
EEUU en 2010 (a precios constantes de 2004). Sin embargo, la ralentizacién del
crecimiento econémico desde 2008 ha reducido el nivel de ingreso nacional bruto
que se esperaba en los paises desarrollados y el valor de los délares comprometidos
para el 2010 (a 126 mil millones a precios constantes de 2004).

Por si esto fuera poco, la crisis econémica también ha ejercido una enorme
presion en los presupuestos publicos de los paises desarrollados. En consecuencia,
algunos de los principales donantes han reducido lo prometido para 2010, aunque
la mayoria de compromisos siguen en pie.

Segun las propuestas de presupuesto para 2010, y conociendo las Gltimas
cifras del ingreso nacional bruto, se estima que el nivel general de ADP para
2010 serd de 108 mil millones de dbélares de EEUU (en ddlares constantes del
2004), lo cual representa 22 mil millones menos de lo que se esperaba recibir si
no hubiese habido una contraccién en la economia. El déficit de ayuda afecta a
Africa en particular.

Durante la Cumbre de Gleneagles de 2005, los integrantes del G8 pronostica-
ron que sus compromisos, combinados con los de otros donantes, duplicarian la
APD para Africa en 2010. Los datos preliminares de 2009 demuestran que la APD
bilateral a Africa en su conjunto aumenté un 3% en términos reales.

Para Africa subsahariana, en 2008 la ayuda bilateral aumenté 5,1% en términos
reales. Se calcula que la ayuda a Africa aumentard s6lo unos 11 mil millones de
délares de EEUU, de los 25 mil millones previstos en Glenegales, debido principal-
mente al incumplimiento por parte de algunos donantes europeos que prometen
destinar gran parte de su ayuda a Africa.
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LOS DETERMINANTES SOCIALES Y LAS DESIGUALDADES EN SALUD

La Comisién sobre Determinantes Sociales de la Salud de la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), publicé recientemente un informe en el que explicita
que los determinantes sociales de la salud son las circunstancias en que las perso-
nas nacen, crecen, viven, trabajan y envejecen, incluido el sistema de salud. Esas
circunstancias son el resultado de la distribucion del dinero, el poder y los recursos
a nivel mundial, nacional y local, que depende a su vez de las politicas adoptadas.

Segln este informe, los determinantes sociales de la salud explican la mayor
parte de las inequidades sanitarias, es decir, las diferencias injustas y evitables ob-
servadas en y entre los paises en lo que respecta a la situacion sanitaria. A partir de
las conclusiones del estudio de los determinantes de la salud en el mundo, la OMS
sugirio las siguientes recomendaciones, aplicables a todos los paises y contextos: 1)
mejorar las condiciones de vida cotidianas; 2) luchar contra la distribucion desigual
del poder, el dinero y los recursos; y, 3) medir y analizar el problema.

Factores biolégicos y caudal genético

Un nimero creciente de factores genéticos se ve implicado en la produccién
de diversos problemas de salud, infecciosos, cardiovasculares, metabélicos, neo-
plasicos, mentales, cognitivos y conductuales.

Las consecuencias médicas, epidemiolégicas y sociales derivadas de la caracte-
rizacién detallada de las instrucciones genéticas completas del ser humano, es decir
el perfil genético especifico que predispone o confiere resistencia a la enfermedad,
sino sobre todo en funcién del fenotipo, es decir, la expresién biolégica del genotipo
como producto de su interaccion con mdltiples factores extraindividuales, presentes
en los demds niveles del modelo de determinantes de la salud.

Factores individuales y estilos de vida

La conducta de la persona, sus creencias, valores, bagaje histérico y percepcién
del mundo, su actitud frente al riesgo y la visién de su salud futura, su capacidad de
comunicacion, de manejo del estrés y de adaptacion y control sobre las circunstan-
cias de su vida determinan sus preferencias y estilo de vivir.

Las conductas y estilos de vida estan condicionados por los contextos sociales
que los moldean y restringen. Las flechas indican el efecto de los otros niveles sobre
este y, mas adelante, de este sobre los otros.

De esta forma, problemas de salud como el tabaquismo, la desnutricién, el
alcoholismo, la exposicién a agentes infecciosos y téxicos, la violencia y los acci-
dentes, aunque tienen sus determinantes proximales en los estilos de vida y las pre-
ferencias individuales, tienen también sus macrodeterminantes en el nivel de acceso
a servicios basicos, educacion, empleo, vivienda e informacién, en la equidad de la
distribucién del ingreso econémico y en la manera como la sociedad tolera, respeta
y celebra la diversidad de género, etnia, culto y opinién.
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Influencias comunitarias y soporte social

Los factores comunitarios y de soporte social influencian las preferencias indi-
viduales sobre el cuidado y la valoracién de la salud.

La presion o el apoyo de grupo, la inmunidad de rebafio, la cohesién y la
confianza sociales, las redes de soporte familiar, grupal y social, y otras variables
asociadas al nivel de integracion social e inversion en el capital social, son ejemplos
de factores causales de enfermedad o promotores de salud y son determinantes de
la salud de las personas y las comunidades.

Esta reconocido que el nivel de participacion de las personas en actividades
sociales, pertenencia a grupos, integracion familiar y redes de amistades, ejercen un
papel determinante en la prevencion de los problemas de salud y en su solucién.

Condiciones de vida y de trabajo

La vivienda, el empleo y la educacién adecuados son prerrequisitos basicos para
la salud de las poblaciones. La vivienda, mas alla de asegurar un ambiente fisico apro-
piado, incluye la composicion, estructura, dinamica familiar y vecinal y los patrones de
segregacion social. La vivienda puede ser una defensa frente a los elementos ambien-
tales (frio, calor, lluvia, etc) o una fuente de riesgos (reservorios para insectos, cria de
larvas, contaminacion del aire por cocinas o sistemas de calefaccién mal ventilados,
riesgo de desplome en caso de terremotos, etc.) Ademads, el nlimero de las personas que
las comparten y la forma en que lo hacen determinan beneficios y riesgos para la salud.

El empleo, la calidad del ambiente de trabajo, la seguridad fisica, mental y
social en la actividad laboral, incluso la capacidad de control sobre las demandas
y presiones de trabajo son importantes determinantes de la salud.

El acceso a oportunidades educacionales equitativas, la calidad de la educacién
recibida y la oportunidad de poner en practica las habilidades aprehendidas son
también factores de gran trascendencia sobre las condiciones de vida y el estado
de salud de la poblacion. El acceso a la educacion es uno de los factores mas de-
terminantes del nivel de salud de las comunidades.

Acceso a servicios de atencion de salud

La provisién de servicios de inmunizacion, anticoncepcion y tratamiento an-
tibidtico contribuye notoriamente al mejoramiento de la expectativa y la calidad
de vida de las poblaciones, asi como los programas de prevencién y control de
enfermedades prioritarias. Las formas en que se organiza la atencién médica y sa-
nitaria, en sus aspectos de promocién, proteccién y recuperacion de la salud y de
prevencion, control y tratamiento de la enfermedad en una poblacién son determi-
nantes del estado de salud en dicha poblacién. En particular, el acceso econémico,
geografico y cultural a los servicios de salud, la cobertura, calidad y oportunidad de
la atencion de salud, el alcance de sus actividades de proyeccion comunitaria y la
intensidad de ejercicio de las funciones esenciales de salud publica son ejemplos
de determinantes de la salud en este nivel de agregacion.
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Condiciones socioeconémicas, culturales y ambientales

En este nivel operan los grandes macrodeterminantes de la salud, que estan
fundamentalmente asociados a las caracteristicas estructurales de la sociedad, la
economia y el ambiente y, por tanto, ligados con las prioridades politicas, decisio-
nes de gobierno y formas de tratamiento de la agenda social, asi como también a
su referente histérico.

Una comunidad no es una suma de individuos sino un conjunto de interacciones
entre personas y sus contextos, es un conjunto de personas con una relaciéon dindmi-
cay sistémica. A este nivel, la salud se entiende como un componente esencial del
desarrollo humano. Los alcances del marco juridico-legal vigente, las estrategias de
lucha contra la pobreza y de promocién del crecimiento econémico, las transacciones
electivas entre la equidad y la eficiencia y entre el capital y el trabajo, la intensidad de
las politicas redistributivas, las oportunidades para la construccién de ciudadanta,...

El acceso a servicios de salud de calidad es uno de los condicionantes del nivel
de salud. Ni el més ni el menos importante, pero no el Gnico como suele pensarse
en los proyectos de cooperacion que se suelen enfocar a mejorar el sistema sanitario,
cuando la enfermedad y la muerte estan determinadas por otros muchos factores
en juego que pueden ser tanto o mds importantes como el acceso al agua potable,
a los alimentos, a la vivienda o a la seguridad.

COOPERACION INTERNACIONAL PARA EL DESARROLLO

En el contexto de la globalizacion y la salud global, fundamentados en el
enfoque de los determinantes sociales de la salud y con el objetivo de mejorar la
salud y la equidad en salud para las poblaciones mas vulnerables, se desarrollan los
proyectos de cooperacién internacional en salud. Estos proyectos han tenido una
evolucion histdrica, integran una diversidad de actores y se gestionan mediante la
utilizacién de enfoques, instrumentos y metodologias especificos. A continuacién
se desarrollan brevemente cada uno de estos conceptos

Evolucién histérica

Tras la Segunda Guerra Mundial se inicia el primer gran programa oficial
de cooperacién ofrecido por USA para la reconstruccion de Europa (Plan Mars-
hall-1947). En los afos siguientes, la cooperacién se dirigié fundamentalmente a
disminuir las diferencias econémicas entre los paises industrializados y el tercer
mundo. En ese momento naci6 la Ayuda Oficial al Desarrollo (AOD).

La AOD se define como un flujo de recursos y conocimientos, proporcionados
por organismos oficiales (gobiernos estatales, regionales y locales), dirigidos a paises
receptores y a Organismos Multilaterales. Cada una de las transacciones de la AOD
tiene como objetivo principal, promover el desarrollo y el bienestar econémicos de
los paises en desarrollo. La ayuda es de caracter concesional y lleva un elemento
de donacién de al menos el 25%.
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En los anos 50s y 60s, los paises de mayor crecimiento econémico acordaron
destinar el 1% de su Producto Nacional Bruto (PNB) a las naciones pobres y crear
instituciones de soporte y administradoras de dichos recursos. La cooperacién
tenia entonces un cardcter eminentemente asistencialista, y se concretaba en la
ayuda alimentaria y de emergencia prioritariamente. La transferencia de recursos
se hacia en forma de donaciones, colocando a los paises en desarrollo como re-
ceptores pasivos.

En los afios 70s, la crisis petrolera significé una reduccién sensible de los recur-
sos de AOD, pero también se inicié un cuestionamiento hacia las relaciones Norte-
Sur, por parte del recién creado Grupo de los 77. Se introdujo la discusién sobre el
comercio, las materias primas, el endeudamiento externo y la ayuda internacional.
Los paises industrializados replantearon su politica de cooperacion y centraron sus
estrategias en impulsar la cooperacion cientifico-técnica y en realizar proyectos de
desarrollo en los paises menos desarrollados.

En los afios 80s, el porcentaje de las transferencias de la AOD se recuperd en
0.5 puntos para luego, con la crisis financiera de 1986, reducirse en casi un punto
(0.27% del PNB). La unificacién alemana, el colapso del sistema socialista y el fin
de la guerra fria, concentraron la atencién y los recursos de los paises del norte en
la reconstruccién econémica de la Europa del Este, limitando las posibilidades de
incrementar la cooperacién dirigida a Africa, Asia y América Latina.

En los afios 90s, se amplié el concepto de AOD vy se involucraron como mo-
dalidades de cooperacion, la cooperacién técnica, la ayuda alimentaria directa,
los créditos para la compra de alimentos, las donaciones de capital, los créditos
blandos, los canjes de deuda externa por proyectos de desarrollo o de preservacion
de la naturaleza, entre otros. Se transformo el significado original de la cooperacién
y se definié como “la concertacién de acciones reciprocas, donde los actores invo-
lucrados estan en igualdad de condiciones, la negociacién se realiza con aportes
mutuos, y las dos partes son simultdneamente receptoras y donantes”.

En esta década se determiné que el objetivo de la cooperacién técnica interna-
cional era que paises o instituciones de mayor grado de desarrollo en ciertas areas
contribuyeran a la solucién de problemas especificos de paises o instituciones de
menor desarrollo a través de la transferencia e intercambio de capacidad cientifica
y tecnoldgica, de recursos humanos y de materiales. Se consideré a la educacién
como el motor de transformacién de las economias en desarrollo, y se empezaron
a utilizar instrumentos tales como el servicio de expertos, las becas, la transferencia
de equipos y suministros, el envio de material bibliografico y el intercambio de
informacién y experiencias.

La década del 2000 plante6é una nueva mirada hacia la cooperacién interna-
cional. Los pobres resultados de desarrollo alcanzados en las décadas anteriores
frente a las cuantiosas inversiones realizadas, llevaron a distintos actores a plantear
la necesidad de reflexionar y redirigir los esfuerzos de la cooperacién al desarrollo.

En el ano 2000 se firm6 la Declaracién del Milenio, y se fijaron los Objetivos
de Desarrollo. En 2001, el Comité de Ayuda al Desarrollo (CAD) determiné una serie
de recomendaciones sobre la AOD desligada para los Paises Menos Adelantados.
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En 2002, en Monterrey se llevé a cabo la Conferencia Internacional sobre la
Financiacion para el Desarrollo. En esta conferencia, los lideres del mundo se com-
prometieron a reducir la carga administrativa de la ayuda en los paises receptores,
y a apoyar las politicas prioritarias que decidieran los propios paises a quienes esta
destinada la ayuda. Se comprometieron igualmente a la movilizacién de recursos
financieros nacionales para el desarrollo, la movilizacién de recursos internacio-
nales para el desarrollo, a fomentar el comercio internacional como promotor del
desarrollo, al aumento de la cooperacién financiera y técnica internacional para
el desarrollo, a disminuir la deuda externa de los paises beneficiarios de la ayuda,
y al tratamiento de cuestiones sistematicas, como el fomento de la coherencia y
cohesién de los sistemas monetarios, financieros y comerciales internacionales en
apoyo del desarrollo.

En 2003, en Roma, en el | Foro de Alto Nivel sobre la Eficacia de la Ayuda al
Desarrollo llevd se consensud la necesidad de asegurar que los esfuerzos de armo-
nizacion se adaptasen a la situacion del pais destinatario de la ayuda; a asegurar
que la ayuda de los donantes se alineara con las prioridades de desarrollo del pais
receptor; a mejorar los esfuerzos de los paises donantes para adaptar las politicas,
los procesos y las practicas de las instituciones y estados para facilitar [a armoniza-
cién; y, a simplificar los complejos procedimientos que sobrecargan la capacidad
institucional de los pafses pobres.

En 2004, la Mesa Redonda de Marrakech sobre Gestion orientada a los resul-
tados del desarrollo, en la que se establecieron las bases de un nuevo modelo de
gestion, en el que se orientan los esfuerzos a la determinacion de resultados y a la
evaluacion.

En 2005, en Londres, se llevé a cabo el Foro de Alto Nivel de la eficacia de la
ayuda al desarrollo en los Estados Fragiles. Ese mismo ano, en Paris, tras el Il Foro
de Alto Nivel sobre Eficacia de la Ayuda al Desarrollo, se publicaron los principios
de Apropiacién, Armonizacion, Alineacién, Resultados y Mutua Responsabilidad,
que establecerian los principios de la nueva cooperacién internacional.

Mas recientemente, en Accra, en 2008, se llevé a cabo el 11l Foro de Alto Nivel
sobre la Eficacia de la Ayuda al Desarrollo, se firmé el compromiso con la erradica-
cién de la pobreza y la promocién de la paz. Se hizo un seguimiento a los avances
realizados en los compromisos pactados en los foros anteriores y se encontr6 que
aln 1 de cada 4 en el mundo vivia en la pobreza extrema; que una gran cantidad
de paises en desarrollo habia mejorado su gestién de los fondos piblicos; que los
donantes estaban haciendo mas eficiente su coordinacién a nivel nacional; pero,
que atin asi, el ritmo de progreso era demasiado lento. Se concluyé que sin mayores
reformas y una accién mas rapida, no se cumplirian los compromisos y metas en
relacion con la mejora de la calidad de la ayuda.

En Accra se determiné también que la identificacién del pais receptor de la
ayuda es un factor clave. Que los gobiernos de los paises en desarrollo deben
asumir un liderazgo mas fuerte de sus propias politicas de desarrollo y trabajar con
sus parlamentos y ciudadanos para conformarlas. Que los donantes los deberan
respaldar estas propuestas, respetando las prioridades nacionales, invirtiendo en sus
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recursos humanos e instituciones, haciendo un mayor uso de sus sistemas para la
provision de ayuda y aumentando la previsibilidad de los flujos de ayuda.
También se determiné la necesidad de construccion de asociaciones mas efi-
caces e inclusivas. Se reflexioné acerca de como, en los Gltimos anos, mds actores
involucrados en el apoyo al desarrollo de los paises —paises de ingreso mediano,
fondos mundiales, sector privado, organizaciones de la sociedad civil- habfan ido
aumentando sus contribuciones y aportando experiencias valiosas. Se debati6 acer-
ca de como estos hechos generan desafios para la gestion y la coordinacién de la
ayuda, y que todos los actores involucrados en el desarrollo deben trabajar juntos en
asociaciones mas inclusivas, a fin de que todas nuestras iniciativas tengan un mayor
efecto sobre la reduccion de la pobreza. Las conclusiones de este Foro apuntaron
que el logro de resultados de desarrollo —y rendir cuentas abiertamente por esos
resultados— debe ser parte central de todo lo que se hace en ayuda al desarrollo.

Principales actores

Uno de los principales actores en la cooperacion internacional al desarrollo es
el Comité de Ayuda al Desarrollo (CAD). El CAD es el principal 6rgano de la Orga-
nizacién para la Cooperacién y el Desarrollo Econémico (OCDE) para las cuestiones
de la cooperacion al desarrollo. Miembros actuales del CAD son: Alemania, Austra-
lia, Austria, Bélgica, Canada, Comisién de las Comunidades Europeas, Dinamarca,
Espafia, Estados Unidos, Finlandia, Francia, Grecia, Irlanda, Italia, Japon, Luxembur-
go, Noruega, Nueva Zelanda, Paises Bajos, Portugal, Reino Unido, Suecia y Suiza.
Participan como observadores permanentes el Fondo Monetario Internacional, el
Banco Mundial y el Programa de Naciones Unidas para el Desarrollo.

El CAD plantea las directrices generales de politica, obligatorias para los miem-
bros en la realizacién de sus programas de cooperacién al desarrollo; realiza re-
visiones criticas periédicas de los programas de cooperacién al desarrollo de los
paises miembros; ofrece un foro para el dialogo, el intercambio de experiencias y la
elaboracion de un consenso internacional sobre problemas de politica y gestion que
sean de interés de los miembros; y, publica estadisticas e informes sobre la ayuda y
otros flujos de recursos hacia los paises en desarrollo y en transicién.

Otro actor importante es la Comision Europea a través de Direcciones Gene-
rales como EuropeAid, quien se responsabiliza de aplicar en todo el mundo los
programas y proyectos de ayuda exterior. Esta Direcciéon General trabaja en estrecho
contacto con los paises vecinos de la Unién Europea (UE), Rusia, los paises de Afri-
ca, el Caribe y el Pacifico (ACP), Iberoamérica y Asia. Su objetivo fundamental es
elevar al maximo el valor y la incidencia de la financiacién de la ayuda mediante un
apoyo rapido y responsable; y, contribuir a los objetivos de desarrollo de la propia
UE como a los Objetivos de Desarrollo del Milenio.

EuropAid es responsable de cada fase de los proyectos de ayuda: una vez de-
terminadas las necesidades, lleva a cabo estudios de viabilidad y prepara todas las
decisiones y controles financieros para, a continuacion, elaborar los procedimientos
necesarios de licitacion, control y evaluacion. También atiende a las estrategias y
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programas europeos de suministro de ayuda a largo plazo, aunque éstas se en-
marcan en otras Direcciones Generales de la Comision: la Direccién General de
Desarrollo, en el caso de las regiones ACP, y la Direccién General de Relaciones
Exteriores, en el de las demas regiones y paises.

Participan también en la ayuda al desarrollo otros organismos multilaterales
como las Agencias de Naciones Unidas, las instituciones del Grupo Banco Mundial,
las cooperaciones bilaterales de los paises de la OCDE, los nuevos donantes, los
fondos privados.

En los dltimos afos ha disminuido sensiblemente la cantidad de fondos destina-
dos a cooperacion internacional gestionados a través de los organismos de Naciones
Unidas. Por el contrario, nuevos actores como el Fondo Global de Lucha contra el
SIDA, la Malaria y la Tuberculosis (Fondo Global), la Alianza por las Vacunas vy la
Inmunizaciéon (GAVI), diversas alianzas (IGS) y numerosas ONGs, se han convertido
en los conductos preferidos por los donantes. Su presencia ha modificado el papel
de los actores tradicionales. Actualmente, organismos como la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) o el Fondo de Naciones Unidas para la Infancia (UNICEF)
compiten con los paises destinatarios de los fondos de cooperacién y con las ONGs
para la obtencion del financiamiento necesario para mantener sus operaciones.

Por otra parte, la mayor proporcién de los recursos disponibles se destinan
al control de enfermedades vy riesgos especificos como HIV/SIDA, Tuberculosis,
Malaria, descuidando el fortalecimiento integral de los sistemas de salud y favo-
reciendo la fragmentacion originada en los programas verticales. Tampoco se esta
prestando atencién suficiente a las enfermedades cronicas, la salud mental o el
medioambiente.

En cuanto a los fondos destinados a la cooperacién internacional, es importante
reflexionar acerca de cémo, a pesar del origen eminentemente publico de los mis-
mos, el peso del sector privado en las decisiones acerca de las politicas y destino
de estos recursos es muy importante, incluso superior a la que tienen las instancias
intergubernamentales multilaterales. Este es otro de los problemas que enfrenta la
gobernanza de las politicas sanitarias globales.

LA GESTION DE LA COOPERACION INTERNACIONAL: EL ENFOQUE
DE MARCO LOGICO

El marco légico fue creado en 1969 por la firma consultora Practical Concepts
Inc. para la Agencia para el Desarrollo Internacional de los Estados Unidos (USAID).

En 1981, la GTZ sobre la base del éxito de las primeras experiencias con el EML,
desarrolla el método ZOPP, que en espaiol significa planificacién de proyectos orien-
tada a objetivos. EI ZOPP incorpord nuevos elementos, como el andlisis de participan-
tes, analisis de problemas, analisis de objetivos y el andlisis de alternativas. ZOPP ha
sido adoptado practicamente todas las agencias del sistema de las Naciones Unidas
(OIT, PNUD, OPS, OMS, FAO, etc.), el Banco Mundial, BID y la Unién Europea.

El EML es una herramienta para facilitar el proceso de conceptualizacién, di-
sefio, ejecucion y evaluacion de proyectos. Su énfasis esta en la orientacion por

111



objetivos y la orientacién hacia grupos beneficiarios, asi como en facilitar la parti-
cipacién y la comunicacién entre las partes interesadas.

El EML puede utilizarse en todas las etapas del proyecto: en la identificacién
y valoracién de actividades que encajen en el marco de los programas pais, en la
preparacién del disefio de los proyectos de manera sistematica y légica, en la valora-
cién del disefo de los proyectos, en la implementacién de los proyectos aprobados
y en el seguimiento y evaluacién del progreso y desempefio de los proyectos.

El EML es una “ayuda para pensar” y no un sustituto para el andlisis creativo. Es
un instrumento que ayuda al andlisis y permite presentar sucintamente diferentes as-
pectos del proyecto y acompana como guia, toda la evaluacién de una intervencion.

Cuando hay consenso de que la situacion actual en un lugar es insatisfactoria
y que se requiere un cambio, a esa situacion insatisfactoria se le llama “situacién
actual”. Si existe una situacion actual insatisfactoria, se puede decir que existe
también una “situacién futura deseada” que seria el resultado de una intervencién
disenada para mejorar algunos o todos los elementos de la “situacion actual”. Esa
intervencién es un proyecto o un programa, que se ejecuta en el corto y mediano
plazo para lograr en el mediano y largo plazo la situacién deseada.

Las dos herramientas para diagnosticar de la manera mas objetiva posible la
“situacién actual” son el Analisis de Involucrados, y el Andlisis de los Problemas.
Mediante estas dos fases se alcanza la identificacion del problema que provoca la
situacion actual no deseada.

Las dos herramientas para especificar la “situacion futura deseada” son el Ana-
lisis de los Objetivos y el Andlisis de las Alternativas. El resultado de estas dos fases
es la identificacion de un proyecto.

Una vez que se han dados los pasos anteriores, se utiliza la herramienta deno-
minada Matriz del Proyecto o Matriz de Marco Légico en la que se resume todo lo
discutido en los cuatro pasos anteriores y se agrega informacion sobre lo que se va
a monitorear, lo que se va a evaluar y el alcance de la responsabilidad del gerente
del proyecto. La Matriz de Marco Légico, por tanto, es la concrecién del proyecto.

El EML es actualmente el sistema mas utilizado para conceptualizar, disefar,
ejecutar, seguir el desempeno, evaluar y comunicar informacién fundamental sobre
el proyecto en forma resumida.

Andlisis de los Involucrados

En la etapa de identificacidn se definen las lineas basicas de un proyecto entre
todas las partes implicadas o involucradas, partiendo de un analisis conjunto de
las necesidades sentidas y de un compromiso sobre la estrategia de intervencion a
seguir para cubrir estas necesidades.

Los proyectos de desarrollo deben abordar ante todo “necesidades sentidas priori-
tarias”, ya que de otra manera es dificil garantizar la contribucién de los afectados una
vez finalizada la intervencion externa, ya que éstos aplicaran sus escasos recursos para
cubrir sus necesidades sentidas prioritarias”, y no otras. La metodologia de identificacion
de estas necesidades tiene como elemento indispensable la planificacién participativa.
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El objetivo de este primer paso es ofrecer un panorama de todas las personas,
grupos, organizaciones e instituciones que de alguna manera estan relacionadas
con el proyecto, bien como participantes, beneficiarios o simplemente afectadas
por €él. Para ello se han de tener en cuenta los intereses y expectativas de las per-
sonas y grupos que en algln sentido pueden ser importantes para el proyecto. Se
trata de estudiar los problemas y planificar la solucién CON la gente, NO PARA
la gente.

El EML sugiere en una primera etapa hacer un analisis de la situacién conforme
a los intereses y actividades de todas las partes involucradas, ya que a menudo se
encuentran visiones diferentes de la misma realidad. Este primer analisis se deno-
mina Andlisis de los Involucrados.

Los proyectos pretenden beneficiar a grupos de personas, pero no siempre se
cuenta con ellas para disefar su futuro. Las personas y las organizaciones como los
ayuntamientos, ministerios, empresas publicas o privadas, asociaciones de ciuda-
danos, de empresarios, de comerciantes, de agricultores, de indigenas, de mujeres,
sindicatos, etc., pueden jugar diferentes papeles frente a un proyecto:

* Pueden sentirse beneficiados por el proyecto, en cuyo caso lo apoyaran en
la medida en que les convenga. A estas personas y organizaciones hay que
incorporarlas al proyecto como apoyo.

* Pueden sentirse perjudicados por el proyecto, en cuyo caso intentaran impe-
dirlo en la medida de sus posibilidades.

¢ Pueden no sentirse beneficiarios ni perjudicados, aunque el desarrollo del
proyecto les afecte.

* Puede que tengan una de las posiciones anteriores al comienzo del proyecto
y luego cambien de opinion.

El andlisis de los involucrados tiene dos finalidades: 1) identificar claramente
quienes deben participar en el proyecto; y, 2) valorar quienes pueden apoyarlo u
oponerse a él.

La valoracién de quienes deben participar explica porque a este andlisis se le
denomina a veces “Andlisis de la Participacién”. Es de vital importancia tener una
idea clara de:

e Cémo perciben los diferentes grupos de personas las causas y efectos del

problema.

* Quiénes apoyarian una determinada estrategia que se proponga para superar
un problema de desarrollo y quienes se opondrian.

* Qué poder tienen las organizaciones y las personas clave para apoyar u obs-
taculizar la solucién del problema.

* De qué recursos pueden disponer las organizaciones y las personas clave
para apoyar, obstaculizar o impedir la solucién del problema mediante la
estrategia que se proponga.

e Cémo maximizar el apoyo y minimizar la resistencia cuando el proyecto se
empiece a ejecutar.

Para llevar a cabo el andlisis de los involucrados conviene seguir los siguientes

pasos:
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Paso 1. Reunirse con personas y organizaciones locales que conozcan bien el
“quién es quién” de la comunidad en la que se va a desarrollar el proyecto y hacer
una lista de las personas clave y las organizaciones presentes en dicha comunidad y
que de una u otra forma puedan verse como posibles beneficiarios, perjudicados, ins-
tituciones publicas y privadas con responsabilidades o experiencia, especialistas, etc.

Hay que identificar todas las partes que puedan estar interesadas o afectadas, de
hecho, es preferible incluir en la lista a personas clave y organizaciones por exceso
que dejar fuera a alguna que vaya a ser relevante para el desarrollo del proyecto.

Paso 2. Estudiar algunos grupos con mds profundidad. Posiblemente no todas
las parte tengan la misma implicacién en el posible proyecto, por eso es necesario
seleccionar los que se consideren mas importantes y analizarlos en detalle segtin los
factores que se estimen convenientes (problemas, intereses, potencial, etc.)

Paso 3. Establecer prioridades. Posiblemente no todos los grupos tienen los
mismos puntos de vista o intereses, por lo que es necesario prever los posibles con-
flictos, y decidir qué puntos de vista son los que merece la pena apoyar.

Andlisis de los problemas

El Andlisis de los Problemas es la primera tarea a desarrollar en los Talleres de
Marco Légico, a los que se invitard a participar a las personas clave identificadas
en la fase anterior. Tradicionalmente el andlisis de los problemas lo hace un equipo
técnico con experiencia en el tema, pero NO debe hacerse asi. Para trabajar con la
comunidad en la solucién de SUS problemas es IMPRESCINDIBLE contar con ellos,
conocer cual es su percepcién y cuales son sus necesidades sentidas.

Para hacer un analisis de problemas, se utiliza una técnica denominada del Ar-
bol de Problemas. Esta técnica trata de ordenar los problemas, ya que no es posible
analizarlos todos a la vez, ni es (til porque no se podra intervenir sobre todos al
mismo tiempo. Sara invita a las personas clave identificadas a un taller de trabajo,
en el que propone esta metodologfa.

El Arbol de Problemas es una técnica para visualizar los problemas y establecer
las relaciones de causa y efecto de los mismos. Para elaborarlo de forma participativa
se proponen los siguientes pasos:

Paso 1. Se pide a todas las personas participantes que escriban todos los pro-
blemas que piensan que estan relacionados con la salud de la poblacién. Se les
reparten tarjetas y cada problema se debe escribir en una tarjeta, y s6lo un problema
por tarjeta, pero tantos problemas como desee exponer cada una de las personas
participantes.

Paso 2. A continuacién, generan una dinamica de “lluvia de ideas”, de forma
que las personas van leyendo los problemas que han escrito en las tarjetas.

Paso 3. Los problemas se van organizando en un panel, eligiendo los que pa-
recen principales, es decir, aquellos para los cuales el resto estan relacionados por
ser o causa o consecuencia suya. Las tarjetas de los problemas que son causa de
los principales se colocan debajo de estos y los que son consecuencia, encima. Se
van agrupando todos los problemas hasta que el equipo consigue quedarse con uno
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que serd el mas importante, al denominan Problema Focal. Al hacer este ejercicio,
se observa que algunos problemas detectados en el paso 1 no estan relacionados
con el problema focal y quedan sueltos. Estos se eliminaran.

Analisis de los Objetivos

Esta es otra practica participativa que permite compartir los objetivos del pro-
yecto con quienes se veran involucrados en su desarrollo y en hacer duraderos sus
logros. Este ejercicio también forma parte del Taller de Marco Légico.

En este andlisis se transforma el Arbol de Problemas en un Arbol de Objetivos.
El Arbol de Objetivos es un dibujo de la realidad positiva futura que se quiere con-
seguir con el proyecto, y en él es importante no confundir los objetivos o estados
positivos que deben ser duraderos, con las acciones necesarias para alcanzarlos.

Ya que se trata del futuro “deseable” que se va a alcanzar gracias al proyecto,
el objetivo se redacta como algo logrado, no como una actividad.

El Arbol de Objetivos se construye en cinco pasos:

Paso 1. Se transforman, de arriba hacia abajo, todos los elementos del Arbol de
Problemas en Objetivos. Los problemas ahora se formulan como condiciones posi-
tivas. Si se considera que un problema no se puede resolver o se decide no actuar
sobre él no se lleva al Arbol de Objetivos.

Paso 2. Se revisan las relaciones entre los objetivos, ya que, al transformar los
problemas en objetivos, no se transforman automaticamente las relaciones causa-
efecto en relaciones medio-fin. Se revisa el arbol de abajo a arriba, y si es necesario
se reformulan los enunciados.

Paso 3. Aquellos objetivos que parecen inalcanzables, indeseables o innece-
sarios se eliminan.

Paso 4. Cualquier nuevo objetivo que sea deseable o necesario para comple-
mentar algunos ya existentes, podria ser anadido al diagrama.

Paso 5. Las relaciones entre objetivos deben ser concienzudamente examinadas
para asegurar la validez, la l6gica y la integridad del diagrama. Se deben hacer las
modificaciones necesarias. Finalmente se selecciona el objetivo sobre el que se va
a trabajar.

Andlisis de las Alternativas

El propésito del Andlisis de las Alternativas es identificar posibles opciones,
valorar las posibilidades de ser llevadas adecuadamente a la practica y acordar una
estrategia de proyecto. Este es también un ejercicio participativo que hace posible
que quienes asisten al Taller de Marco Légico compartan porqué se elige una alter-
nativa frente a otras.

En el Arbol de Objetivos las diferentes alternativas aparecen en las “raices”
que conducen al objetivo principal. Con el Analisis de Alternativas se comparan las
distintas opciones para elegir la estrategia del proyecto mas ventajosa. Se Ilaman
estrategias los distintos grupos de objetivos de la misma naturaleza.

115



Hay multiples criterios que se pueden utilizar para elegir las alternativas que se
adoptaran como estrategias del proyecto: las prioridades de las partes interesadas;
la probabilidad de éxito; el presupuesto disponible; la pertinencia de la estrategia;
el periodo que debe cubrir; la contribucion del proyecto a la reduccién de las des-
igualdades... Algunos de estos criterios pueden ser:

» Concentracion sobre los beneficiarios: cantidad de dinero invertido que Ilega

directamente a las personas beneficiarias de la intervencién.

* Riesgos sociales y economicos: riesgo que el proyecto suscite conflictos so-

ciales.

* Impacto ambiental: probabilidad que el proyecto perjudique el medio am-
biente.

* Impacto de género: probabilidad de reducir las desigualdades de género con
el proyecto.

e Viabilidad financiera: posibilidad de desarrollar toda la intervencién con el
presupuesto disponible.
* Factibilidad en el tiempo disponible: probabilidad de llevar a cabo el proyecto
en el tiempo disponible.
e Fuerza de apoyo: probabilidad que intereses poderosos apoyen el proyecto.
e Fuerza de oposicion: probabilidad que intereses poderosos se opongan al
proyecto.
A estos criterios se asigna un coeficiente con el que se valora su importancia.
El coeficiente se puntida entre O (ninguna importancia) y 5 (maxima importancia).
Se utiliza para multiplicar la puntuacién que se le da a cada una de las alternativas
en cada criterio.

La Matriz de Marco Légico

La légica de la intervencién o légica del proyecto se expresa mediante un
instrumento denominado Matriz de Marco Légico. Esta matriz permite estructurar
el contenido de una intervencién de manera completa y comprensible para todos.
Consta de 4 columnas y 4 filas.

La légica vertical determina lo que el proyecto pretende realizar, aclara las
relaciones de causalidad y especifica las hipétesis y los riesgos importantes que
escapan al control del gestor del proyecto.

La l6gica horizontal se refiere a la medicion de los efectos del proyecto, y de
los recursos movilizados mediante la especificacién de los indicadores clave, y de
las fuentes donde se pueden encontrar los indicadores.

La primera columna de la Matriz de Marco Légico se titula “légica de inter-
vencion”. Indica la estrategia de base subyacente al proyecto. Aqui se recogen los
objetivos generales, el objetivo especifico, las actividades, los medios y costes del
proyecto.

Es importante recordar que en esta metodologia hay SOLO un objetivo espe-
cifico. El objetivo especifico es el punto de referencia central, el verdadero “centro
de gravedad” que permite dirigir la intervencion y calibrar su éxito o su fracaso en
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términos de beneficios duraderos para el grupo destinatario. Sélo se formula un
objetivo especifico por intervencion para evitar que ésta se complique y no pueda
ser correctamente dirigida.

Es mejor efectuar dos intervenciones precisas (paralelas e interrelacionadas) que
una intervencion con dos objetivos especificos. Ante la necesidad de formular dos
objetivos especificos es mejor definir un Programa que integre dos proyectos, cada
uno con un objetivo especifico y una Matriz de Marco Légico propia.

Objetivos generales: el nivel mas elevado de los objetivos es el objetivo general
que define la direccién del proyecto, esto es, los cambios que tendran lugar a largo
plazo, en parte, como resultado del proyecto. Un ejemplo de un objetivo general es la
reduccion de la pobreza. No se puede esperar que los objetivos generales sean alcan-
zados hasta, probablemente unos 5 a 10 afios después de la conclusién del proyecto.

Objetivo especifico: el objetivo especifico debe corresponder con el problema
central que se ha identificado en el Taller de Marco Légico. Debe ser especifico,
medible, aprobado por el propietario y equipo del proyecto, realista y limitado en el
tiempo. Un ejemplo de objetivo especifico es “la reduccion de los riesgos frente al
VIH/sida en un 30% en poblacién adolescente”. El objetivo especifico deberia haberse
alcanzado cuando finalice el proyecto o de uno a tres afios después de la finalizacién.

Resultados: los resultados describen los servicios y productos producidos por
el proyecto. Los resultados, asi como el objetivo especifico del proyecto, deben ser
especificos, medibles, aprobados, realistas y limitados en el tiempo. Un ejemplo
de resultado es: “mayor calidad en la informacién sobre atencién materno-infantil
para los habitantes de la region”.

Actividades: las actividades constituyen el modo de lograr los objetivos. Un
error comun que se comete en los documentos del proyecto, es focalizar la aten-
cién en las actividades y confundirlas con los objetivos. No es posible hacer un
buen plan de actividades relevantes sin haber hecho un analisis de problemas y un
andlisis de objetivos Un ejemplo de actividad es: “un seminario de tres dias sobre
estadisticas hospitalarias para 12 empleados responsables de los registros de acti-
vidad del hospital”. El plan de actividades sera redactado por el grupo de proyecto,
guiandose por el analisis de problema realizado por las partes interesadas y basado
en el andlisis de objetivos. A menudo, el grupo de proyecto ha recibido propuestas
para las actividades por los participantes del Taller de Marco Légico.

Indicadores Objetivamente Verificables (IOV): son descripciones operativas
(cantidad, calidad, grupo destinatario, tiempo vy, localizacion) de los objetivos y
resultados del proyecto, que cubran lo esencial y que puedan medirse de manera
fiable mediante un coste razonable.

Los indicadores son una medida del alcance de los objetivos y los resultados.
Todos los objetivos y resultados deben tener indicadores, que pueden ser cuanti-
tativos, cualitativos, y a la vez directos o indirectos. Por ejemplo: En un proyecto
cuyo objetivo es tener una poblacién mas sana, el nimero de nifios que enferman
(incidencia) sera un indicador cuantitativo, la apertura del centro de salud serd un
indicador cualitativo. En un proyecto cuyo objetivo es que las mujeres sufran me-
nos violencia, el grado de bienestar de las mujeres serd un indicador directo, pero
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al ser dificil de medir se pueden utilizar indicadores indirectos, como el nimero
de mujeres atendidas en los centros de urgencias por violencia en sus domicilios.

Fuentes de Verificacion: se trata de especificar cémo se van medir los indicado-
res propuestos. Si un indicador no tiene fuente de verificacion se debe sustituir por
otro que si la tenga. Se deben utilizar fuentes de informacién fiables. La recopilacién
de datos no debe resultar excesivamente costosa en comparacién con el beneficio
que aporta. Un ejemplo de fuente de verificacion: para el indicador nimero de nifios
enfermos se utiliza como fuente de verificacion el registro del Centro de Salud. Para
los indicadores de una capacitacion se pueden utilizar fuentes como la lista asisten-
cia, los ejercicios escritos y corregidos, o la copia de examen escrito evaluatorio.

Hipdtesis: 1a experiencia demuestra que no basta con realizar las actividades para
conseguir los resultados, ni estos para conseguir el objetivo especifico. Se deben dar
también otras condiciones que estan fuera del control directo del proyecto, y que se
denominan factores externos o hipétesis. Un ejemplo de hipétesis es el siguiente: en un
proyecto se define un resultado como “los técnicos municipales bien formados realizan
capacitaciones”, pero el resultado no se conseguiria si los técnicos abandonan el Ayun-
tamiento. Por eso, la condicion que se tiene que dar (factor externo) para conseguir el
resultado es que “los técnicos formados permanecen trabajando para el Ayuntamiento”.

Los factores externos se deben formular como condiciones positivas, describién-
dolas de manera operativa de modo que se pueda realizar su seguimiento. Una vez
identificados los factores externos o hipétesis, hay que valorarlos en términos de que
tan importantes son para el desarrollo del proyecto y cual es la probabilidad de que
pueda ser resuelto. Es necesario: 1) eliminar los factores que no son importantes;
2) eliminar los factores con alta probabilidad de ocurrir; 3) mantener los factores
probables pero no seguros.

Si hay algtin factor externo necesario para el éxito del proyecto, y es poco pro-
bable que tenga lugar, este factor se considerara un factor letal. En este caso habrd
que redisefar el proyecto para evitar que le afecte este factor, y si no fuera posible
reformularlo, se debe rechazar la propuesta de proyecto.

Medios: antes de comenzar el proyecto, es necesario hacer un plan detallado
de los recursos necesarios para implementar el proyecto. Los recursos provistos para
implementar actividades dentro del marco del proyecto pueden consistir en recursos
materiales (instalaciones, equipamiento, fungibles) y recursos humanos (personal
técnico y personal de apoyo logistico). Los recursos financieros se contemplan
dentro de otro epigrafe denominado Costes.

Costes: una planificacion detallada de los medios es necesaria para calcular
los costes y, por tanto, el presupuesto del proyecto. Todos los proyectos asumen
unos costes denominados “de gestion” o “administrativos”. Son cantidades que se
utilizaran para pagar gastos que no son de una sola actividad sino que se necesitan
para el desarrollo del conjunto de ellas (alquiler de oficinas, teléfono, personal de
oficina, correo, etc.). La mayoria de las entidades financieras ponen el limite a esta
partida en el 7% del presupuesto. También hay que planificar un dinero en concepto
de imprevistos. La cantidad que se puede incluir en este concepto varia segtn el
tipo de proyecto y la entidad financiera.
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Condiciones previas: las hipotesis que se deben dar para que el proyecto pueda
comenzar se denominan “Condiciones previas”.

Una vez disefiada la matriz del proyecto, se deben utilizar dos herramientas
que sirven para planificar el desarrollo del mismo y asignar las tareas y responsabi-
lidades de forma que sirvan para controlar el grado de avance en cada momento: el
cronograma y el gréfico de asignacion de responsabilidades.

Factores de los que depende el éxito del proyecto

La viabilidad de un proyecto es una condicion indispensable para cualquier
proyecto de desarrollo, ya que si no se mantienen los logros no se puede avanzar a
un estadio superior de desarrollo.

La viabilidad de un proyecto dependerd, en gran medida, de si el impacto po-
sitivo justifica las inversiones necesarias y si la comunidad local valora el proyecto
lo suficiente como para desear dedicar sus escasos recursos a continuarlo. También
dependera de factores externos que no se pueden controlar desde el proyecto.

La viabilidad se debe analizar desde la fase de identificacién, en andlisis de las
alternativas, lo que puede dar lugar a modificar la légica de intervencién, afiadiendo
resultados o actividades, a aumentar el nidmero de factores externos o a solicitar
estudios especializados. También se debe analizar en las fases de ejecucién y segui-
miento por si es necesario introducir modificaciones en el disefio.

Muchos proyectos no consiguen producir beneficios sostenibles porque no se
toman suficientemente en cuenta una serie de factores criticos de éxito. La calidad
es un principio que debe estar presente durante todo el ciclo del proyecto desde la
planificacion.

Los factores que dan lugar a la viabilidad de un proyecto son:

Las politicas de apoyo: un proyecto de desarrollo opera siempre en el contexto
de la politica de desarrollo del pafs, de la regién o del municipio donde se va a llevar
a cabo y los compromisos y politicas en apoyo son una condicién previa esencial
para la viabilidad.

La capacidad institucional y de gestion: para que un proyecto tenga éxito de-
berd contar con las relaciones entre instituciones, el desarrollo institucional interno
y la capacidad institucional para realizar acciones en el largo plazo.

Los factores econémicos y financieros: es imprescindible también valorar la
viabilidad financiera del proyecto, tanto como sus resultados previsibles en términos
de coste-eficacia y coste-beneficio.

La tecnologia apropiada: se deberd tener en cuenta si la tecnologia puede satis-
facer las necesidades basicas de la poblacién, si el proyecto potencia el desarrollo
de la produccion local, las relaciones estructurales en la sociedad, la compatibilidad
cultural de la tecnologia propuesta, y el equilibrio ecolégico.

Los aspectos socioculturales: un analisis de las caracteristicas culturales de la
poblacién con la que se planifica el proyecto es un factor critico de éxito.

El medio ambiente: los efectos que el proyecto puede causar sobre el medio
ambiente también son importantes.
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A veces no parece que un proyecto pueda tener impacto ambiental porque se
desarrolla en un sector supuestamente ajeno al medio ambiente, por ejemplo en el
sector salud. Pero no hay que olvidar que los hospitales producen grandes cantida-
des de residuos y consumen mucha energia. Los programas de saneamiento de aguas
tienen mucho que ver con los acuiferos, con las conducciones y canalizaciones, etc.

Impacto de género: La perspectiva de género no sélo cuestiona un paradigma,
sino que instaura una propuesta de cambio. Por un lado visibiliza una situacién clara
de injusta desigualdad, y por otro, da pie al comienzo de un movimiento de trans-
formacidn social. Este movimiento atiende a las necesidades practicas de género,
que en definitiva no es mas que la satisfaccion de las necesidades basicas; y a las
necesidades estratégicas de promocién de la igualdad de géneros, que centran su
atencién en la abolicién de la divisién sexual del trabajo; la distribucién equitativa de
la carga doméstica y la crianza de hijos; la eliminacion de formas institucionalizadas
de discriminacién como las relacionadas con el derecho de propiedad sobre la tierra;
el establecimiento de la igualdad politica entre el hombre y la mujer; entre otras.

El reconocimiento de la subordinacién no solo supondra la satisfaccion de las
necesidades basicas, sino una apuesta por la transformacion social. Y para ello, no
hay nada mejor que comenzar haciendo un estudio de los roles sociales, masculi-
nos y femeninos: en el papel que la sociedad adjudica a hombres y mujeres en la
reproduccion, en el trabajo y en las relaciones sociales.

La perspectiva de género aporta formulas estratégicas para transformar roles
sociales instaurados. En definitiva, la perspectiva de género aporta una nueva forma
de mirar y pensar los procesos sociales, a la vez que contribuye a establecer una
nueva metodologia de trabajo social. Es decir, reconoce a las y los sujetos como
agentes de cambio; reconoce la heterogeneidad de demandas y necesidades; impul-
sa la adquisicion individual y colectiva del poder; y posibilita establecer una nueva
mirada en la gestion del ciclo de los proyectos de desarrollo.

Las diferencias culturales: cada cultura tiene un conjunto de creencias y unos
valores que determinan su forma de vivir. Esto es especialmente relevante cuando
los proyectos se desarrollan e un medio cultural completamente ajeno al de los
donantes, como es el caso de las poblaciones indigenas en América Latina, de las
tribus africanas y asiaticas.

No es infrecuente encontrar a alguien que, tras pasar un mes en un lugar extra-
fio, piensa que ya entiende sus valores y creencias, cuando en realidad no ha con-
seguido mas que ver algunas manifestaciones culturales como la forma de comer,
de vestirse, de saludar, de relacionarse en publico y poco mas.

El andlisis de las alternativas conducird a tres posibles tipos de cambio en la plani-
ficacion del proyecto: 1) la adaptacién de la l6gica de intervencion, afiadiendo resulta-
dos o actividades; 2) el aumento del niimero de hipdtesis/condiciones previas; o, 3) la
solicitud de estudios con el fin de profundizar en las cuestiones planteadas y que deben
dar como resultados propuestas de actividades, resultados y/o hipdtesis suplementarias.

La aplicacion juiciosa del EML no asegura en si misma el éxito del proyecto,
pero si que incrementa sus posibilidades, favoreciendo la participacion de los ac-
tores involucrados y la sostenibilidad de sus beneficios.
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DETECCION DE MUTACIONES EN LOS GENES folp1, rpoB y gyrA
DE M. LEPRAE POR SECUENCIACION DIRECTA PCR —
UNA TECNICA RAPIDA PARA EL CRIBAJE DE RESISTENCIAS
FARMACOLOGICAS EN LA LEPRA

Balaraman Sekar®, Kamalanathan Arunagiri®,
Balan Nirmal Kumar®, Sujatha Narayanan®, Kandhaswami Menaka®
& Puthenparambil Kuruvilla Oommen®

Introduccion: La técnica convencional para evaluar la susceptibilidad antimi-
crobiana de la multiterapia (MDT) recomendado por la OMS frente al Mycobacte-
rium leprae en la almohadilla plantar del ratén (MFP) es laboriosa y larga (aproxi-
madamente entre 6 y 12 meses). Actualmente se han definido dianas moleculares
para distintos medicamentos para tratar la lepra. Se han estandarizado diversas
técnicas moleculares para la rapida detecciéon de estas resistencias. Este estudio
ha comparado dichos métodos moleculares con la técnica MFP para determinar la
susceptibilidad del M. leprae frente a los anti microbianos.

Métodos: Participaron en este estudio 40 pacientes con indice bacteriolégico
(IB) positivo, de entre ellos habia 25 con caracteristica clara de recaida, 11 nuevos
casos y 4 incumplidores del tratamiento. Se obtuvo una biopsia cutdnea de todos
los casos que fue procesado para MFP y métodos moleculares. Se disefia primero
PCR para amplificar fragmentos DNA de 388 bp del gen folP1 para la resistencia a
la dapsona, de 305 bp del gen rpoB para la resistencia a la rifampicina y de 342 bp
del gen gyrA para la resistencia a ofloxacino, seguida por la secuenciacién DNA.

Resultados: Solamente se obtuvo un crecimiento significativo con la técnica MFP
en 28 de las 40 biopsias procesadas (70%). De entre ellas, 10 muestras resultaron ser
dapsona resistentes, una muestra present resistencia frente a la dapsona, rifampicina
y clofazimina. Se obtuvo amplificacién de genes en 40 (100%) de las muestras. De
entre los amplificados folP1 secuenciados, 6 cepas presentan mutaciones en posicién
53 0 55 de los aminodcidos. Las cepas que resultaron muy resistentes con crecimiento
dos log con la técnica MFP y/o crecimiento mediante pasaje presentaban mutaciones
en el gen folP1. No se detectaron mutaciones en los amplificados rpoB'y gyrA. No se
detectaron pues resistencia frente a la rifampicina en el DNA aislado de las biopsias.

Conclusién: Se puede aplicar la técnica PCR- secuenciacion directa por su
sensibilidad y rapidez para sustituir a la mds laboriosa MFP para la deteccién de
resistencia frente a dapsona, rifampicina y ofloxacino.
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INTRODUCCION

La multiterapia (MDT) recomendada por la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) en 1982" para tratar la lepra, esta disenada para prevenir la aparicién y
diseminacion de M. leprae resistente. Sin embargo, desde 1964 se ha detectado
resistencia frente a la dapsona?, en 1976 a la rifampicina® y también a ofloxacino —
alternativa terapéutica desde 1996.* La técnica convencional de almohadilla plantar
en raton (MFP) se emplea para el cribaje de resistencias antimicrobianas frente a la
lepra y resulta ser laboriosa y larga ya que requiere al menos 6 meses y una canti-
dad relativamente elevada de bacterias. Para identificar pacientes que presentan
multiresistencia (MDR) se necesita un método rapido para la deteccién. La resist-
encia frente a los medicamentos contra la lepra es consecuencia de sustitucion del
aminodcido en los puntos activos de la dapsona, rifampicina y ofloxacino. Se han
identificado mutaciones puntuales en el gen folPT que codifica la dihidropteroato
sintétasa (DHPS) en M. leprae resistente.> © La resistencia a la rifampicina se asocia
con mutaciones en el gen rpoB que codifica la subunidad B de RNA polimerasa.’
La resistencia al ofloxacino se asocia con mutaciones en el gen gyrA que codifica
la subunidad A girasa de M. leprae.®° No se ha detectado mejor diana molecular
para la clofazimina. La susceptibilidad frente a estos farmacos frente a cepas de
M. leprae se puede evaluar actualmente por un método DNA basado en una técnica
PCR- secuenciacion directa.

Se ha efectuado un estudio comparativo del ensayo MFP convencional con
métodos moleculares en la deteccion de M. leprae farmaco resistente en las biop-
sias cutaneas obtenidas de pacientes de lepra bacteriol6gicamente positivos, con
recaidas, nuevos casos y/e incumplidores del tratamiento con recaidas. Se analiza la
aparicion de mutaciones en la regién determinante de farmaco resistencia (DRDR)
de los genes folP1, rpoBy gyrA mediante métodos moleculares y se comparen con
el resultado del ensayo MFP in- vivo. La hipdtesis del estudio es que los métodos
moleculares puedan sustituir las limitaciones del ensayo MFP para la deteccién de
farmaco- resistencia.

MATERIAL Y METODOS

Se incluyeron en el estudio 40 pacientes de lepra, bacteriolégicamente posi-
tivos (IB), que acudieron al Instituto Central de Ensefianza e Investigacién en Lepra
(CLT&RI) desde 2005 a 2007. El estado clinico de los pacientes era: 25 recaidas, 11
nuevos casos e incumplidores terapéuticos en recurrencia®. (Tabla 7).

Se define un caso de recaida, como un paciente que ha completado el tratami-
ento pero que desarrolla nuevos signos y sintomas de la enfermedad durante el
periodo de vigilancia (o) posteriormente. Generalmente, presenta un aumento del
IB de 2 0 mas, comparado con su IB cuando cesé la MDT.

Un caso nuevo es un paciente que acude a un centro de salud con signos y
sintomas activos de enfermedad sin tratamiento previo. Los pacientes incluidos
en el estudio presentan un IB de 2 mas o menos. Como ya se han detectado casos
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Tabla 1: Informacion sobre los casos de estudio

Diagnostico Clasificacion 1B IB Duracié ]
clinico R-J en RET presente uracion del tratamiento
Una recaida LL 0.0 5.3 DDS-10 anos
LL 1.5 5.5 DDS-7 ahos
LL Histoide 0.0 3.0 DDS-8 afios
LL 0.5 3.0 DDS-10 ahos
LL NK 4.67 DDS-Duracion-NK
LL 0.0 3.3 DDS-10 anhos
BL NK 5.16 DDS-10 anhos
LL 0.0 2.0 DDS-Duracion-NK
BL 0.0 2.0 DDS-7 anos
Recaida PB-MDT LL 0.0 4.5 PB-MDT-Duracion-NK
Recaida MB-MDT BL 0.0 2.0 MB-MDT-1 aho
LL 0.0 3.0 MB-MDT-1 ano
L 0.0 217 DDS-6 aﬁos,;DDS+CLF-1
ano
LL NK 5.0 MB-MDT-15 meses
BL-LL 0.0 5.5 MB-MDT-6 meses
BL-LL 0.0 2.67 MB-MDT-6 meses
LL 0.0 2.0 MB-MDT-1 ano
LL 0.17 4.67 MB-MDT-1 aho
LL 0.0 3.0 MB-MDT-2 ahos
BL 0.0 2.0 MB-MDT-1 ano
LL 0.83 5.67 MB-MDT-1 aho
LL 0.0 5.67 MB-MDT-1 aho
LL 0.0 4.5 MB-MDT-1 aho
LL 3.5 4.17 MB-MDT-1 ano
LL NK 2.0 MB-MDT-1 aho
Nuevo caso BL-LL NA 2.17 Nil
LL NA 4.5 Nil
LL NA 4.5 Nil
LL NA 3.5 Nil
LL NA 3.5 Nil
LL NA 2.0 Nil
LL NA 3.83 Nil
LL NA 4.83 Nil
LL NA 5.83 Nil
LL NA 5.0 Nil
BL NA 3.0 Nil
Incumplidores LL Histoide NA 4.5 MB-MDT- 3 meses
LL NA 3.5 DDS-2 ahos
LL NA 5.67 MB-MDT-3 meses
BL-LL NA 4.17 MB-MDT-6 meses

NK - Not Knowing (desconocido); NA — No aplicable.
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de resistencia primaria frente a la MDT'?, también se incluyen casos nuevos frotis
positivos. Un “incumplidor con recurrencia” es un paciente que inicia el tratami-
ento pero no lo completa, puede haber tomado al menos tres meses, y se presentan
con lesiones nuevas activas o con activacién de lesiones existentes, que requiere
reiniciar el tratamiento. Como la toma irregular de un tratamiento, es conocido
como causa potencial de resistencia, se incluyen en el estudio los abandonos con
tratamiento incompleto. Se obtuvo el consentimiento escrito para la obtencion de
biopsias de todos los pacientes. La biopsia se utilizé tanto para los ensayos MFP
como las técnicas moleculares. Una parte de la biopsia se procesé para el estudio
histopatolégico para confirmacién del diagnéstico clinico. Las muestras para el
ensayo molecular se conservaron a -20° C hasta su procesamiento. Todas las biop-
sias para MFP se procesaron a las 48-72 horas mediante el Método de Rees'" en el
Schieffelin Institute of Health Research and Leprosy Centre, Karigiri, Tamil Nadu,
India, siguiendo las directrices del CPCSEA (Comité para el control y supervision
de la experimentacion animal).

Las biopsias se suspendieron vy trituraron en homogeneizadores de cristal. Se
preparé un frotis de la suspension para recuento de AFB y poder determinar la con-
centracion por ml del preparado mediante el factor de conversion. La suspension se
diluyé para conseguir una concentracion final de 10* AFB en 0.03 ml y este volu-
men se inocul6 en cada una de las almohadillas plantares de 27 ratones normales
CBA. Los ratones normales inoculados se separaron en grupos control- alimentados
con una dieta normal (tres ratones) y grupos con antimicrobianos-alimentado con
farmacos anti-lepra a distintas concentraciones- viz: dapsona a tres concentraciones
(0.01%, 0.001%, 0.0001%), rifampicina dos concentraciones (0.03%, 0.003%) y
clofazimina tres concentraciones (0.01%, 0.001% y 0.0001%).

Se procesaron las almohadillas plantares a los 6, 9 y 12 meses, y se efectué un
recuento de bacterias en cada almohadilla. Se determinaron como “crecimiento
significativo” un incremento 10x (1 log) en el crecimiento de los ratones del ensayo
frente a un 50x (1.5 log) en el grupo control.

Si el recuento de la biopsia era menor, se inoculaban 3 ratones timectonizados
por irradiacién (ratén Tr). Si se obtenia un crecimiento significativo a los ratones Tr,
los microorganismos se recuperaban para pasar a otro Tr y se inoculaban en ratones
normales para evaluar la susceptibilidad anti- microbiana. Todos los crecimientos
del grupo ensayo se pasaron a ratones normales y se alimentaron con las concen-
traciones respectivas de anti-microbianos para confirmar las caracteristicas de la
resistencia y conseguir propagar las cepas mutantes.

Se procesaron todas las muestras para la extracciéon de ADN por el método
estandar de Herman et al'>. Esquemdticamente, las muestras se homogenizan con
tampdn TE y las células lisan con lisozima seguido de tratamiento con proteinasa K
y sulfato dodecil sodico. Se precipitan las proteinas y macromoléculas en soluciones
de NaCl y hexadecil- trimetilamonio- bromuro de NaCl. Después de la extraccion,
se recupera los acidos nucleicos de la fase acuosa y se extraen con cloroformo y
alcohol- isoamilico. El ADN se vuelve a precipitar toda la noche con isopropanol a
-20°C. El botén se lava con etanol y se reconstituye con tampén TE.
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Las regiones diana de los genes folP1, rpoB'y gyrA se amplifican en un termocicla-
dor (Eppendorf) en 50 ml volumen con ADN genémico, 200 pM dNTPs, 1 TU de Taq
polimerasa y 10 pM de cada primer que se disefiaron de acuerdo con la secuencia del
gen folP1 (N° AL023093), rpoB (Z14314) y gyrA (Z70722) del M. Lepra. Se utilizan los
primeros con la siguiente secuenciacion: folP1 F 5-GCTTCTCGTGCCGAAGCGCTCG-
CTCG- 37y folP1 R 5-CCATCGCGGGATCTGCTCGCCC A-3 7 rpoB F 5”- GACGCT-
GATCAATATCCGT- 3"y rpoB R 5"-ACGGTGTTTC GATGAACCCG-37; gyrAF 5" -
ATGACTGATATCACGCTGCCA-3"y gyrA R 5°- ATAACGCATCGCTG CCGGTGG-3".

La amplificacion de la region objetivo del gen folP1, se llevé a cabo en las
siguientes condiciones 95°C durante 30 segundos, 60°C durante 2 minutos y 72°C
durante 3 minutos durante 35 ciclos con un amplificado final de 388 bp. (Figura 1).

Figura 1: Electroforesis en gel de agarosa del amplificado por PCR del gen
folP1(388bp)-Filas 2,3,4,5 v 7-amplificado gen folP1 (100bp escalera)-Fila 8-
Control negativo.

388 bp

1 2 3 4 5 6 7

Para la amplificacion de los genes rpoB y gyrA se aplica un programa de 30
segundos a 95°C, 2 minutos a 50°C, y 3 minutos a 72°C para 40 ciclos con ampli-
ficador de 305 bp y 342 bp respectivamente. (Figura 2 y 3).

Los simplificados PCR para secuenciacién se recuperaran de los geles de aga-
rosa usando los kits Qiagen MiniElute PCR después de la electroféresis. La secuen-
ciacion DNA se efectu6 en un Bigdye terminator v 3.1 ciclos kit de secuenciacion
(Applied Bio System) en una analizador ABI Prism 310 en el Centro de Investiga-
cion para Tuberculosis de Chennai, India. Las secuencias se analizan en el software
Andlisis Secuenciacién. Las secuencias DNA de los tres amplificados estudiados,
se comparan con la base de datos Gene Sequence Leproma (http://www.genolist.
pasteur.fr/Lepromay/).

El estudio fue aprobado por el comité ético cientifico de la Central Leprosy
Teaching & Research Institute, Chengalpattu, Tamil Nadu, India. Se consigue con-
sentimiento informado antes de la obtencién de las muestras bacterianas.
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Figura 2: Electroforesis en gel de agarasa del amplificado del gen rpoB(305bp)-linea
1-6 amplificado rpoB; linea 7-100bp escalera; linea 8-control negativo.

305 bp

Figura 3: Electroféresis en gel de agarasa del amplificado gen gyrA (354bp)-linea
1-4 —gyrA amplificado; linea 5- control negativo; linea 6-100 pb escalera.

354 bp

RESULTADOS

El diagndstico de recaidas en los 25 casos estudiados se basé en la sospecha cli-
nica y las evidencias histoldgicas de recaidas y fueron 19-LL, 4-BL y 2-BL-LL. Quince
de ellos recayeron después de completar la MDT (PB-MDT-1 y MB-MDT-14), nueve
después de la monoterapia con DDS, y un caso con DDS durante seis aios, seguido
por la combinaciéon DDS+clofazimina, un afio. En 21de los casos recidivados se
tenia resultado de su IB al finalizar el tratamiento (RFT). Dieciséis en el momento
RFT, presentaban IB=0, cinco con IB desde 0.17-3.5. En el momento de la recaida,
su IB variaba entre 2-5.67. Los 11 casos nuevos (9 LL, 1 BL y 1 BL-LL) presentaban
un IB de entre 2 a 5.83. Tres de los cuatro incumplidores del tratamiento habian
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tomado MB-MDT incompleto durante 3-6 meses, dos con lepra LL y uno con BL-LL.
El restante habfa completado monoterapia con DDS durante 2 afios. Todos presenta-
ban lesiones activas recaidas o empeoramiento general de la enfermedad (Tabla 1).

De entre los 40 casos investigados con la técnica MFP, 28 (70%) de las biop-
sias presentaban crecimiento M. leprae distribuido entre 16 (64%) de los 25 casos
de recaidas, 9 (81.8%) de los 11 casos nuevos y 3(75%) de los 4 abandonados. En
12 biopsias (9 recaidas, 2 casos nuevos y uno abandonado) no se detecté multipli-
cacion significativa en el grupo control — sugiriendo que la biopsia no presentaba
o presentaba muy pocos bacilos viables. Esta condicién se observé en una mayor
proporcién en el grupo de casos con recaidas (36% (9/25)) (Tabla 2).

El andlisis de la susceptibilidad de los 28 casos revel6 que 18 cepas de
M. leprae eran dapsona- sensible y 10 resistente. Los 10 resistentes se repartieron
entre 6 casos de recaida, 3 nuevos casos y 1 abandono. Cinco (50%) de los espe-
cimenes resultaron ser muy resistentes R100 (4/6 (66.7%)). Los tres del grupo de
nuevos casos era R10 y un caso de abandono fue R100 (Tabla 2).

Una muestra de un caso de recaida presento resistencia R100 a la dapsona
junto a resistencia combinada frente a rifampicina y clofazimina. Ademds dos mues-
tras presentaron resistencia a la clofazimina solamente. No hubo mas muestras con
resistencia a clofazimina o rifampicina.

Los PCR para los genes folP1, rpoBy gyrA presentaron amplificacion en los
40 (100%) muestras investigadas. La secuenciacién de los amplificados de los tres
genes presentd en todas las muestras (100%) diferencias en cuanto a cepa salvaje
(sensible) o mutada (resistente).

La técnica PCR para el gen folP1 presenté mutacién en 6/10 cepas dapsona
resistente (60%) y en los 34 especimenes restantes no se detectaron resistencias,
incluyendo todas las cepas dapsona sensible y todas las cepas sin crecimiento en el
grupo control de los ratones por MFP (Tabla 3).

La comparacion de los resultados MFP con la deteccién de la mutacién en el
gen folP1 revel6 que las mutaciones se detecten en 4/5 (80%) de cepas R100; 2/4
(50%) de cepas R10 y ninguna en la nueva cepa R1. Todas las mutaciones en el gen
folP1 eran de translocacion en el coddn 53 (2 cepas) (Thr53Arg-1; Thr53Gly-1) o en
el codén 53 (4 cepas); (Pro55Leu-2; Pro55Arg-2) (Tabla 3).

No se detectaron mutaciones en el gen rpoB en las 40 muestras, incluyendo una
cepa con resistencia a la rifampicina mas dapsona y clofacimina en el ensayo MFP.
Tampoco hubo mutaciones en el gen gyrA en las 40 muestras analizadas.

Se pudo efectuar un seguimiento en 23 de los 40 pacientes estudiados, al
completar su tratamiento. Hubo 14 casos de recaidas (6- mono; 8- MDT), 8 nuevos
casos y 1 abandono. De entre ellos, 9 eran sensibles a todos los farmacos mediante
técnica MFP y sensibles a la dapsona y rifampicina para los métodos, 5 no presen-
taron crecimiento por MFP pero si eran sensibles a la dapsona y rifampicina por
el método molecular, 7 eran dapsona resistente mediante MFP y de ellos 5 eran
resistentes por el método molecular y 2 resistentes a clofazimina por MFP. En todos
estos pacientes se instauré inmediatamente la MDT y respondieron tanto clinica
como bacteriolégicamente satisfactoriamente al tratamiento.
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Tabla 2: Susceptibilidad anti-microbiana evolucionada mediante técnica MFP.

- Total DDS DDS RMP
Estatus clinico creciEiiento [;l:nS DDS Res Res R[;D;I RSI:'inP Res | CLF Sen (%L(I; 1'3;5)
Res R100 R10 (0.03%) e
Recaida
25) 9 10 6 4 1 1 15 1 14 2
Casos 2 6 3 0 3 0 9 0 8 1
nuevos (11)
Incumplido
(04) 1 2 1 1 0 0 3 0 3 0
Total (40) 12 18 10 5 4 1 27 1 25 3

Nota: DDS- Dapsona; RMP- Rifampicina; CLF- Clofazimina; Res- Resistente; Sen- Sensible.

Tabla 3: Comparacion de la susceptibilidad de la dapsona por la técnica MFP y
deteccion de muestras en el gen folP1 por métodos moleculares.

Técnica MFP Secuenciacion directa-PCR
» Tipo de Ne° de » . »
Concentracion resistencia cepas Mutacion Aminoacido Mutacion no
farmacolégica hallada sustituto encontrada
Alta Pro55Leu-2
DDS (0.01%) resistencia 05 04 (80%) Pro55Arg-1 01
(R100) Thr53Arg-1
Resistencia
DDS(0.001%) | intermedia | 04 02 (50%) Pro55Arg-1 02
Thr53Arg-1
(R10)
Resistencia
0,
DDS (0.0001%) baja (R1) 01 0 0 01
Total 10 06 06 04

DISCUSION

La limitacion de la técnica MFP para evaluar la susceptibilidad del M. leprae
a los distintos anti-microbianos y el desarrollo de técnicas molecular para la detec-
cion rapida de resistencia resultaron ser el motivo para la comparacién de ambas
metodologicas en este estudio.

De entre los 40 casos estudiados, la técnica MFP present6 resultados conclu-
yentes en 28 (70%) cepas, mientras que los métodos moleculares, en las 40(100%)
muestras. La MFP detectd 10 cepas resistentes a la dapsona (R 100-5, R10-4, R1-1)-
los métodos moleculares detectaron mutaciones en 6/10 cepas dapsona- resistentes
(60%). De los que 4/5(80%) eran R-100 y 2/4(50%) era R-10. Por tanto, la mutacién
en el gen folP1 se asocia con un nivel elevado de resistencia DDS- como han afir-
mado otros grupos.® '3
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Las seis mutaciones del gen folP1 eran de tipo translocacién en el codéon 55(4)-
(Pro55Leu-02; Pro55Arg-02) - la mayor (3/4(75%) eran de tipo resistencia secundaria
a la dapsona o en el codén 53(2)- (Thr53Arg-01; Thr53Gly-01)- 1 cada uno de tipo
resistencia primaria y secundaria. Por tanto, la mutacién 55 era mas frecuente en
las cepas resistentes R 100.°

No se detectaron mutaciones en el gen folP7 entre las 18 cepas dapsona sus-
ceptibles (100% especificidad) y entre 12 de estas cepas que no detectaron creci-
miento en la MFP. Ninguna cepa present6 mutacion en el gen rpoB y gyrA. No se
ha identificado ninglin marcador molecular para la clofazimina, por tanto no se
dispone de método molecular.

Como la posologia diaria de dapsona en la MDT es de 100 mg, sélo la R 100
es clinicamente relevante.’ En nuestro estudio, excepto en un caso de recaida (4/5),
todos con nivel R 100 de resistencia presentan mutaciones en el gen folP1. Dos ca-
sos de recaida (una de tipo IR y el otro LR) y un nuevo caso con IR no presentaron
mutacion. Ademds, a estos tres casos el crecimiento fue menor de 2 log y el pasaje
no revel6 crecimiento (Tabla 4).

El Gnico caso de recaidas de tipo muy resistentes a DDS y RMP no revelé mu-
tacion en los genes folP1 y rpoB, era un caso de recidiva PB- MDT con tratamiento
irregular después de iniciar la MB- MDT. El recuento de MFP revelé un crecimiento
marcado 2 log y el pasaje para confirmar la resistencia no present6 crecimiento frente
a DDS, RMP y CLF. A los dos afios, el paciente presenté regresion de nédulos. El IB no
presentd incremento. En general, se observé que las cepas muy resistentes con creci-
miento adecuado de 2 log en MFP y/o crecimiento en el pasaje presentaron mutaciones
en el gen folP1 (Tabla 4). Se ha repetido casos similares en otros estudios sobre la falta
de concordancia entre el MFP y los métodos moleculares, expresando la debilidad del
protocolo para la administracién de dapsona a ratones.™ Esto parece sugerir que la
definicion de crecimiento significativo (ejm. incremento de 1 log) en el grupo de ensayo
o en el protocolo de administracién de dapsona deberian ser revisados.

El MFP, es laborioso y lento pero ademas requiere un equipamiento caro y
personal experimentado. Con la disminucién de la prevalencia de la lepra han des-
aparecido la mayoria de los laboratorios con experiencia en la inoculacién MFP.'>
Ademads, el éxito de la técnica MFP depende mucho de la correcta obtencién de
la biopsia y el tiempo que pasa hasta su inoculacién- esto obliga a transportar la
biopsia sobre hielo seco e inocula antes de las 72 horas.

El método molecular sélo requiere extraccion DNA, amplificacién PCR vy purifi-
cacion del amplificado, y en unos dias ya se obtiene el resultado. La secuenciacion
del amplificado en un centro de referencia puede tardar unos dias mas. Por tanto,
el resultado se obtiene en una semana o menos y se estd haciendo cada vez mas
asequible en paises en desarrollo como la India. La secuenciacién como que es mds
sofisticado se puede centralizar. Las técnicas moleculares ademds de su rapidez,
elevada sensibilidad, también solucionan mucho de los problemas inherentes de
la MFP. Como la metodologia, s6lo requiere DNA, los problemas de transporte de
la muestra y el retardo hasta su procesamiento no presenta ningtin inconveniente
sobre el resultado final. Terminado en cuanto a todos estos factores, la OMS ha ini-
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ciado recientemente un programa de vigilancia para resistencia en lepra con estas
técnicas moleculares.™

Aunque los resultados de nuestros estudios no son nuevos, constituye el primer
trabajo de su tipo en ésta region y enfatiza el potencial de las técnicas moleculares
para una deteccion rapida de M. leprae resistente. Sin embargo, la deteccién de
resistencia basada en genes presenta alguna limitacién, como que si el mecanismo
de resistencia no esté mediado por mutaciones dianas en los genes no se puede
detectar o el gen puede estar presente pero no transcrito. Se necesita mas estudios
para explorar la aplicacion de este método molecular rapido en las investigaciones
de rutina de la resistencia en lepra multibacilar.

Tabla 4.
Estatus Tratamiento Resultados MFP en el grupo DDS Mutacion
clinico previo Tipo de Recuento | Crecimiento con folp1
resistencia | de cultivos pase
1. Recaida PB-MDT HR 1.4x10° | Sin crecimiento | Ninguna
2. Recaida Mono HR 2x10° Crecimiento (+) | Pro55Leu
3. Recaida MB-MDT HR 2.8 x10° Crecimiento (+) | Pro55Arg
4. Recaida MB-MDT HR 1.1 x10° Crecimiento (+) | Pro55Leu
5. Deflt/recur MB-MDT Irregular HR 1x10° Crecimiento (+) | Thr53Arg
6. Nuevo caso Nil IR 3x10° Crecimiento (+) | Thr53Gly
7. Nuevo caso Nil IR 7.31x10° | Crecimiento (+) | Pro55Arg
8. Recaida MB-MDT IR 1.8x 10° | Sin crecimiento | Ninguna
9. Recaida MB-MDT LR 2x10° Sin crecimiento | Ninguna
10. Nuevo caso Nil IR 5.6 x10° ND Ninguna

Nota: PB-MDT-Multiterapia Paucibacilar; MB-MDT-Multiterapia multibacilar; HR-Alto grado
de resistencia; IR-Grado intermedio de resistencia. LR-Bajo grado de resistencia, Deflt/recur-
Incumplidores con recurrencias. ND-No hecho.
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INFORME DE LA SEXTA REUNION DEL CONSORCIO
(INICIATIVA PARA TECNICAS DIAGNOSTICAS
Y EPIDEMIOLOGICAS PARA LA LEPRA) IDEAL CELEBRADA
EN BEIJING, CHINA, DEL 23-25 AGOSTO DEL 2010.

Hazel M. Dockrell®, Annemieke Geluk®, Patrick Brennan',
Paul R. Saunderson®, Linda Oskam®, Diana N. Lockwood®, Weng Xiaoman®
y Jan Hendrik Richardus®.

INTRODUCCION

Se celebré en Beijing entre el 23 — 25 de Agosto de 2010 el sexto taller del
Consorcio IDEAL. Asistieron 24 miembros del consorcio mas personal invitado del
Instituto de Medicina Tropical de Beijing, del Hospital Friendship Beijing y del Be-
[lingham Research Institute Seattle. Los miembros que asistieron al taller procedian
de China, Brasil, Colombia, Etiopia, India, Japdn, Nepal, Paises Bajos, Pakistan,
Filipinas, Corea del Sur, Tailandia, Reino Unido y Estados Unidos.

En la inauguracién, se homenajeé al Dr. Huan Ying Li, del Instituto para la
Investigacién en Medicina Tropical, que recientemente cumplié 90 afos y que du-
rante 35 afios ha sido un elemento clave para el control de la lepra y los programas
de investigacion sobre la misma en la China.

No obstante, el gran progreso en la reduccién del nimero de casos registrados
en el mundo y que la resistencia frente a los anti- microbianos de la multiterapia
(MDT) sigue siendo bajo, la incidencia de nuevos casos de lepra no disminuye en
muchos paises. Incluso, es todavia mas preocupante que un elevado porcentaje de
nuevos casos son positivos para la deteccion de bacilo acido-alcohol resistentes
(BAAR) y por tanto potencialmente infecciosos, y se puede esperar que siga habien-
do transmisién y nuevos casos durante los préximos 5-20 afos. Existe por tanto, to-
davia la necesidad de desarrollar nuevas técnicas diagndsticas para un control mas
eficaz de esta transmision asi como diagnosticar a los individuos con infecciones
subclinicas, para minimizar la afectacién neural y las subsiguientes deformidades.
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El primer dia se dedic6 a una revision general del estado de la investigacion en la
lepra entre los colaboradores de las distintas instituciones y de los programas de
control en los paises mas relevantes.

EPIDEMIOLOGIA MOLECULAR

El grupo de epidemiologia molecular de IDEAL ha marcado sus objetivos de
desarrollar unos marcadores moleculares para poder comparar la diversidad de
cepas y que sea una herramienta para la investigacion prioritaria para el control
tanto en el campo como en el control clinico de los casos de lepra. El grupo ha
establecido 14 marcadores VNTR ademds de identificar marcadores menos fiables
y consistentes que deben ser excluidos en futuros estudios. Se publicaron recien-
temente los primeros resultados de los estudios de epidemiologia molecular, de la
Dra. Vara Vissa de CSU y el Dr. Tom Gillis del NHDP y que comprende la obtencién
de muestras de Brasil, México, Colombia, China, India, Tailandia y Filipinas, se pu-
blica recientemente en una numero especial de Leprosy Review'. Estos marcadores
constituyen una base fiable y de alta resolucién para la identificacién de cepas de
M. leprae. Para poder completar las bases de datos se necesitan mds resultados con
cepas de M. leprae en otros paises.

Se puede conseguir mas informacién a nivel global sobre la poblacién y las
migraciones en relacion al M. leprae entre distintos paises al comparar los resulta-
dos de los estudios de los SNP del grupo del Dr. Stephen Cole. El Dr. Stephen Cole
y el Dr. Barry Hall del Instituto de Investigacién Bellingham han propuesto otro
sistema para analizar los datos obtenidos del programa Nearest/Neighbors (vecino
mas préximo). Este programa permite determinar el vecino mas cercano de una
nueva cepa entre todos los que estan registrados en el programa. El Dr. Barry Hall
registré todos los variantes de cepas del M. leprae en esta base de datos. Se puede
acceder y descargar la base de datos a través de la web Bellingham Research Insti-
tute: http://web.me.com/barryghall/Leprosy/Database/Database.html. En el futuro se
espera conservar el programa en una Universidad o Institucion de Investigacion, y se
ampliara para incluir una base de datos con acceso directo a la web y la posibilidad
de efectuar una buisqueda y analisis inmediato a través de la interfaz de la web.

Resultara muy Gtil analizar los tipos de cepas de M. leprae de las zonas donde
se llevaran a cabo estudios de este tipo, si todavia no se dispone de dicha informa-
cién. Los participantes identificaron gran cantidad de estudios y casos donde se
podria aplicar este panel VTNR para intentar obtener mds informacion relevante.
Esto incluye si existe algin tipo determinado de cepa M. leprae relacionado con
la afectacién neural o reacciones como la ENL, cuya frecuencia esta confirmado
que es geograficamente variable. Con esta metodologia, se puede estudiar el papel
de posibles reservorios animales o del medio ambiente incluso investigar posibles
relaciones entre algunas cepas particulares y tendencias en la incidencia de la
lepra en zonas que presentan variaciones epidemioldgicas. Se acordé, que dado
los pocos casos de recaidas, no es posible examinar suficientes casos de recaidas
para determinar si trata de una recaida o reinfeccion.
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INMUNODIAGNOSTICOS — TECNICAS CELULARES

El grupo de estudio sobre células T dirigido por el Dr. Annemieke Geluk del
LUMC, esta desarrollando técnicas que puedan ser Utiles para identificar posibles
infecciones de tipo subclinico con M. leprae (Figura 1).

Estudios previos (2005-2008) del grupo IDEAL no consiguieron reproducir los
buenos resultados obtenidos en pacientes infectados y convivientes de Brasil. Un
problema ha sido el elevado niimero de respuestas positivas en grupos de controles
endémicos sanos. Estudios posteriores (2009-2010) han identificado un mayor numero
de antigenos M. leprae (proteinas y péptidos) que pueden inducir células T, M. leprae
especifica, sin reactividad cruzada con tuberculosis. Estos antigenos seran comproba-
dos y evaluados en otras zonas con distintos niveles de endemicidad. Otros trabajos
han apoyado la hipétesis de que dichas respuestas celulares T frente a los antigenos
especificos M. leprae estan asociadas con el nivel de endemia del M. leprae en esa
comunidad y puede indicar que en zonas donde la transmisién de la lepra sea sig-
nificativa, muchos individuos de la comunidad estan siendo expuestos e infectados

1eestudio células T
Grupo Ag # 1 Variabilidad genética
LST y WBA 5 partes

Ag delante/ “no-van” |

Mejorar WBA 24 h con | Nuevo Ag CSU, IDRI, LUMC ‘

péptidos: &
. Anad.|r. citocinas y mAB. '§ |Biomarcad0r CMI adicionales ‘
e Identificar péptidos w O
especificos. 2 s
= g | Marcador serolégico ‘
&3
2° estudio

Retroalimentacion: células T grupo Desarrollo técnica
posibilidad de uso en el Ag # 2 WBA sencilla para campo
campo

Estudio de campo objetivo:

e Ensayo cohorte mejor.

* |dentificar convivientes afectados.

¢ Predecir lepra en convivientes
afectados.

V| Test diagnéstico

Figura 1: Inmunodiagnéstico plan de trabajo del grupo IDEAL 2005-2010.
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subclinicamente en M. leprae. Otra area de investigacion del grupo de células T es
si los cultivos de sangre total antigeno estimulados pueden utilizarse para distinguir
individuos que puedan estar desarrollando la enfermedad clinica de los que han
sido expuestos e infectados pero que probablemente no enfermaran. Se estan consi-
guiendo buenos resultados en el LUMC con nuevos ensayos multiplex que parecen
confirmar que un planteamiento de este tipo podra distinguir distintos grupos mas
predispuestos a enfermar que otros basados en su perfil inmunoldgico.

Otro objetivo es el desarrollo de un test simple de CMI para su uso en el cam-
po. El nuevo formato en estudio, se basa en el QuantiFERON®- TB Gold In Tube
test, es decir una técnica con sangre total e incubacién de una noche y un ELISA a
continuacion, especifico para IFN-y. Ademas, un test inmuno cromatografico esta
siendo desarrollado por la LUMC para determinar las respuestas IFN-y después de
la estimulacién con sangre total®. Es de destacar que esta técnica inmuno cromato-
grafia para el andlisis de IFN-y puede combinarse con otras citocinas, asi como con
anticuerpos especificos frente al PGL-1. También, estd en estudio para su desarro-
llo una técnica similar, en el IDRI de Seattle, Washington que combina PGL-1 y
proteinas recombinantes.

Estas técnicas descritas anteriormente facilitaran el diagnéstico de la lepra en
el campo de una forma mas amplia.

;Y AHORA QUE? PROYECTO PUENTE PARA PREPARAR EL ENSAYO FASE 11/ 111

El protocolo exacto para afrontar las préximas intervenciones no esta totalmen-
te disefiado, pero las posibilidades incluyen una intervencion mediante quimiopro-
filaxis a contactos de lepra, quizds comparando con los vacunados con una vacuna
M. leprae nueva o con el BCG actual. Habra que determinar y prepara una zona
con un ndmero suficiente de nuevos casos de lepra, una infraestructura adecuada
y la experiencia necesaria para llevar a cabo un ensayo de este tipo.

Se ha desarrollado un proyecto puente recientemente por MALTALEP con el
titulo: “El efecto combinado de la quimioprofilaxis con rifampicina e inmunopro-
filaxis con BCG, en la prevencion de la lepra en contactos: un ensayo aleatorio
controlado”. Una dosis tnica de rifampicina previene el 56% de los casos incidentes
de lepra durante los dos primeros aios, cuando se administran a los contactos de los
nuevos casos diagnosticados. La inmunizacién de los contactos con BCG estd menos
documentada, pero parece presentar eficazmente proteccién hasta los nueve afios;
una desventaja es el incremento de casos durante el primer afio de inmunizacién.
Conocemos que estas dos formas de profilaxis pueden complementarse, producien-
do un efecto preventivo mayor cuando se administran juntas. Esta hipotesis serd
evaluada en un ensayo clinico de tipo aleatorio en Bangladesh, para comparar BCG
con BCG maés rifampicina en los contactos de nuevos casos de lepra; al grupo de
ensayo, se le administrard BCG seguido de rifampicina, a los dos meses. En total
se incluirdn 10.000 contactos en cada brazo de intervencién. El seguimiento se
hard al afio siguiente. El resultado para la evaluacion serd la prevencion de lepra
clinica en ese ano.
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Este proyecto proporcionard una plataforma para futuros ensayos clinicos que
los investigadores podran evaluar mas ampliamente en el campo y en que los
instrumentos diagndsticos y moleculares, desarrollado por IDEAL puedan ser apli-
cados y confirmados para su aplicacién en el campo. Estos ensayos clinicos seran
la plataforma en la que se podran evaluar las técnicas mas sencillas desarrolladas
por el grupo de células T de IDEAL para el andlisis de la infeccion por M. leprae 'y
subyacente pronéstico de la enfermedad.

CONCLUSION

La lepra no se considera ya un gran problema de salud publica. Es evidente el
gran progreso en la reduccion de la prevalencia de dicha enfermedad y la ausencia
significativa de casos resistentes a la MDT debe significar que los nuevos casos
diagnosticados son tratados satisfactoriamente. Sin embargo, el desafio que supone
el mantenimiento de los nuevos casos anuales y el problema de las reacciones
y afectacion neural, con discapacidades siga siendo un problema muy serio, y se
espera que las nuevas técnicas desarrolladas por el Consorcio IDEAL contribuyan
a la identificacion de nuevos casos en fase precoz y reduzcan la transmision y de-
sarrollo de discapacidades.
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PROXIMOS CONGRESOS

Del 23 al 26 de noviembre de 2011, tendran lugar el Congreso Brasilefio de
Leprologia y el Congreso Regional de la International Leprosy Association, en
Maceio, Brasil.

Para mas informacién, contactar con el Dr Marcus Virmond,

e-mail: mvirmond@ils|.br

Del 29 de noviembre al 1 de diciembre de 2011, tendra lugar el 2° Congreso
de RBC Asia Pacifico en Manila, Filipinas.
Para contactar: apcbrcongress@ncda.gov.ph y http://www.cbrcongress.com/

TBC 2013, se celebrara el 18° Congreso Internacional de Leprologia en Bru-
selas, Bélgica, thc.
Contacto: Dr Marcus Virmond, e-mail: mvirmond@ils|.br
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NECROLOGICAS

P. LUIS RUIZ, S. ). (1913-2011)

A los 97 afos, y tras una agitada vida a sus espaldas, el pasado 26 de julio
fallecia el Padre jesuita Luis Ruiz.

Gran parte de su existencia la pas6 en China, donde trabajé como profesor de
inglés y atendiendo los centros de la Mision de Anking en tiempos de la ocupacién
japonesa. Afos mas tarde, cuando se creé la Republica Popular China, los comu-
nistas cerraron la Misién, fue encarcelado y enfermé de fiebres tifoideas. Ya curado,
en 1951 es expulsado de China y se instala en Macao. Es alli donde comienza su
trabajo con los refugiados que huian de los comunistas. Con la declaracién en 1969
de que Macao era territorio chino bajo administracién portuguesa, los refugiados
chinos que llegan a Macao son considerados ilegales y ayudados por el P. Ruiz. Es
en esa época que inicia su labor con los ancianos.

También creé asilos para enfermos mentales. Pero no fue hasta 1986, con 70
afos de edad, cuando comenz6 su actividad con los enfermos de Hansen, llegando
a atender a 10.000 afectados. Y en sus Gltimos afios, atin tuvo tiempo de crear un
centro para enfermos de sida.

Por todo ello, el P. Ruiz fue galardonado con la Medalla de la Orden del Mérito
Civil del Gobierno de Macao, entre otros premios. No obstante, su mayor recom-
pensa, sin duda, fue trabajar por los mds necesitados.

Descanse en paz.

Fontilles, Rev. Leprol. 2011; 28(2):145 145






ACTUALIDAD DE LOS PROYECTOS DE COOPERACION FONTILLES

LA ASOCIACION FONTILLES VISITA NICARAGUA Y HONDURAS
José Ramén Gémez Echevarria

Durante el mes de mayo de este ano, el equipo médico—investigador de la
Asociacion Fontilles visité Nicaragua y Honduras. El trabajo esta englobado dentro
del proyecto financiado por la Generalitat Valenciana para cooperacion en paises
en vias de desarrollo, y desarrollado conjuntamente por el Departamento de Parasi-
tologia (Dr. Fernando Bornay) de la Facultad de Medicina de la Universidad Miguel
Hernandez, Elche, Alicante y la Asociacién Fontilles.

Este viaje fue el tercero dentro del marco de dicho proyecto, y consisti6 en el
examen clinico y toma de muestras bioldgicas, sobre todo en poblacién infantil, para
confirmar el diagndstico de lepra y leishmaniasis cutdnea en distintas aldeas de los
departamentos de Chinandega (Nicaragua) y Choluteca (Honduras).

Las aldeas habian sido cribadas anteriormente en Choluteca por la Dra. Lesny
Fuentes Morales, Directora del Programa Nacional de Lucha contra la Lepra en
Honduras, y en Chinandega por el Dr. Nelson Caballero, médico responsable de
la ONG Asociacion para el Desarrollo de los Pueblos (ADP), referencia local de la
Asociacion Fontilles en Nicaragua.

En los Centros de Salud de los municipios que fueron visitados se realizé una
valoracién clinica y dermatoldgica a todas las personas que acudieron, control de
todos los enfermos de lepra diagnosticados, revision de los convivientes de dichos
enfermos, encontrando nuevos casos de la enfermedad. También se tomaron muestras
de piel, sangre, moco nasal, tierra, etc. para poder continuar nuestros Proyectos de
Investigacion que van orientados al diagnéstico, contagio y demas de esta enfermedad.

La dificultad diagndstica exige la aplicacién de técnicas de Biologia Molecular, muy
especificas y sensibles para la confirmacion del diagnéstico, y que en afios anteriores
incluso han confirmado la co-existencia de ambas enfermedades en algunos nifios.

Con la toma de muestras nasales y medioambientales se intenta establecer el
patron de transmisién del bacilo en la comunidad, mediante la existencia de porta-
dores sanos y posibles reservorios naturales como muestras de tierras en zonas muy
frecuentadas por la poblacién de las distintas comunidades.

Siguiendo con nuestro compromiso con Nicaragua hace 4 afios, la Dra. Elvia
Martinez Morales (dermatéloga del Hospital Leprolégico de Managua) pasé unos
meses con una beca en nuestro Sanatorio y actualmente es la responsable del con-
trol de lepra del Hospital Dermatolégico de Managua. Conseguida esta infraestruc-
tura hemos ampliado los objetivos de nuestro Proyecto, que junto a la erradicacién
de la lepra trata actualmente de mejorar las condiciones nutricionales de los nifios y
la salud materna, conseguir un agua mas segura, prevenir y tratar las enfermedades
prevalentes en la infancia y continuar luchando contra la Leishmaniasis cutanea.
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Durante el afio 2011 también han permanecido en el Sanatorio responsables
del Programa de Lepra de El Salvador, la enfermera Margarita Arana de Serrano y la
Dra. Gladys Bonilla, Directora del Programa de dicho pais.

Estamos a la espera de la Dra. Garbifie Riley, Directora del Programa de Lepra
de Guatemala, por lo cual tras un trabajo ya de afios podemos decir que nuestra
Institucion tiene asentada una importante infraestructura en los paises centroame-
ricanos para luchar contra la Lepra, otras patologias dermatolégicas frecuentes e
intentar mejorar las condiciones sanitarias globales de la poblacion de estos paises.
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FORMACION CONTINUADA

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL LEPRA

Montserrat Pérez Lopez*

LEPRA INDETERMINADA
PITIRIASIS VERSICOLOR

Micosis causada por el hongo Malassezia furfur y otras especies que parasitan
la capa cérnea produciendo manchas hipocrémicas, hipercrémicas o eritematosas.
Presentan descamacion. Su tamafio inicial es el de una lenteja tendiendo a crecer y
juntarse pudiendo llegar a invadir grandes zonas del cuerpo, principalmente en el
tronco, brazos, cuello, cara y espalda. La sensibilidad es siempre normal. (Figura 1)

PITIRIAIS ALBA (ECZEMATIDE HIPOCROMIANTE O DARTRO VOLANTE)

Se caracteriza por manchas hipocrémicas, redondeadas, con bordes externos
imprecisos que pueden aparecer en pequefo o gran nimero. Se localizan principal-
mente en la cara, tronco y miembros superiores. El aspecto de las manchas es aspero
con micropapulas. La causa es desconocida coexistiendo con frecuencia con casos
de alergia familiar, principalmente asma, rinitis o eczema atépico. La sensibilidad
de las manchas esta conservada. (Figura 2)

DERMATITIS SEBORREICA O ECZEMA SEBORREICO

Clinicamente se caracteriza por lesiones de tipo “caspa” en el cuero cabelludo
y por lesiones eritematohipercrémicas localizadas en la cara y en el tronco. Pueden
ocurrir lesiones eritematohipercrémicas, ovales, aisladas o confluentes que pueden
confundirse con Hansen.

DERMATITIS SOLAR HIPOCROMIANTE

La mayorfa de las veces transitoria, de observaciéon comtn en personas more-
nas o de piel clara que se exponen demasiado al sol. Después de algunos dias sin

*Editora Fontilles Revista de Leprologia.
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Figura 1: Pitiriasis versicolor. Figura 2: Pitiriasis alba.

exposicion al mismo la piel vuelve a ser normal. Las lesiones tienen formas irregu-
lares mds claras y un poco dsperas de tamafo variable. Se localizan en miembros
superiores, cara y tronco.

HIPOCROMIAS Y ACROMIAS RESIDUALES

Similares a las dermatitis ya descritas son siempre secundarias a patologias
preexistentes.

NEVUS

Se manifiesta por manchas claras u oscuras la mayoria de las veces presentes
desde el nacimiento que surgen en los primeros meses de vida, por lo general pre-
sentan contornos geograficos recordando a un mapa. La informacién de los familia-
res sobre esta lesién es muy importante. La sensibilidad esta conservada. (Figura 3)

VITILIGO

Enfermedad caracterizada por maculas acrémicas localizadas principalmente
en la cara, dorso de las manos, codos, rodillas, dorso de los pies, genitales, areolas
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mamarias,... y en casos cronicos llegando a comprometer a todo el tegumento. Son
lesiones asintomaticas. (Figura 4)

LEPRA TUBERCULOIDE
DERMATOFITOSIS

Ocasionada por hongos y adquirida por contacto con personas, animales o
suelo contaminado. Tiene tendencia a la curacién central y progresa por los bordes.
La presencia de escoriaciones, cicatrices superficiales y prurito en las lesiones es
importante para el diagnéstico de las dermatofitosis. Tienden a unirse y formar placas
extensas pudiendo ocupar grandes areas de la piel. (Figura 5)

Figura 3: Nevus.

Figura 4: Vitiligo.

Figura 5: Dermatofitosis.
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DERMATITIS SEBORREICA

Igual que en la lepra indeterminada
LUPUS ERITEMATOSO DISCOIDE

Enfermedad de causa desconocida, se manifiesta fundamentalmente en la cara
y otras dreas expuestas del cuerpo como brazos, dorso y parte anterosuperior del
torax, también son afectados el cuero cabelludo y los pabellones auriculares. Tiene
tendencia a la cicatrizacién espontanea dejando hipercromias, acromias o atrofias.
Empeora con el sol y el frio intenso y la sensibilidad es normal.

ESCLERODERMIA EN PLACAS

Enfermedad de causa desconocida se manifiesta por lesiones en placas, Gni-
cas o multiples, aisladas o confluentes. De coloracién eritematosa al comienzo,
posteriormente evoluciona a la hipercromia con areas brillantes. La consistencia
es dura y no conseguimos plegar la piel en la zona de la lesion. Posteriormente las
placas pierden la consistencia dura y se vuelven atréficas, puede haber pérdida de
la sensibilidad y de la sudoracion.

GRANULOMA ANULAR

Enfermedad de causa desconocida, a veces asociada a diabetes que se caracte-
riza por lesiones en placa, anulares u ovales muy parecidas a la lepra tuberculoide.
La sensibilidad es normal. (Figura 6)

SIFILIS

Algunas lesiones del periodo secundario pueden recordar a la lepra tubercu-
loide. Los exdmenes de laboratorio, la no existencia de pérdida de sensibilidad nos
llevan al diagnéstico.

SARCOIDOSIS

Puede presentar cuadros cutaneos e histopatoldgicos parecidos a la lepra tu-
berculoide. De causa desconocida ademds de lesiones cutaneas puede danar a los
pulmones y a los huesos.

SARCOMA DE KAPOSI

Algunas lesiones en placa pueden recordar a la lepra tuberculoide, no existe
alteracion de la sensibilidad.
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Figura 6:
Granuloma
anular.

Figura 7:
Cromomicosis.

TUBERCULOSIS CUTANEA, CROMOMICOSIS (figura 7), LEISHMANIOSIS,
PARACOCCIDIOMICOSIS, JORGE LOBO

Enfermedades producidas por bacterias, protozoos y hongos producen lesiones
en placa que se confunden con lepra tuberculoide. La exploracion de la sensibilidad,
los exdmenes micoldgicos, bacterioldgicos e histopatolégicos son fundamentales
para el diagnéstico.

PITIRIASIS ROSA DE GIBERT

Enfermedad posiblemente de origen virico que se manifiesta por una lesién ini-
cial eritematosa, redondeada, descamacion en collarete que se localiza en el tronco
o en los miembros. Después de dos semanas aparecen lesiones nuevas semejantes
y de menor tamafio generalmente asintomdticas. Cura espontdneamente en el plazo
de uno a dos meses. (Figura 8)
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Figura 8:
Pitiriasis Rosa de
Gibert.

NECROBIOSIS LIPIDICA

Enfermedad de causa desconocida asociada con frecuencia a diabetes. Se mani-
fiesta por placas violaceas con centro amarillento, de bordes discretamente elevados
y centro deprimido. En ndmero variable y que pueden llegar a confluir. Se localizan
fundamentalmente en las piernas.

LEPRA LEPROMATOSA
FARMACODERMIAS

Son numerosos los farmacos capaces de producir lesiones cutaneas tales como
maculas eritematosas, placas, nédulos, papulas, ulceraciones y otras. Siempre de-

beremos investigar la historia del paciente principalmente en cuanto al uso de
medicamentos. (Figura 9)

Figura 9:
Farmacodermas.
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ERITEMA NUDOSO

Enfermedades bacterianas (tuberculosis, infecciones de garganta, linfogranulo-
ma inguinal), sarcoidosis y otros cuadros clinicos pueden dar lugar a la aparicién de
nédulos eritematosos similares a los de las leprorreacciones de tipo 2. En todas estas
patologias los nddulos tienden a ser duraderos, evolucionan a brotes y se localizan
en las piernas principalmente.

LEISHMANIOSIS ANERGICA

Es una variedad rara que se manifiesta por mdltiples papulas, tubérculos, pla-
cas aisladas o confluentes sobre la piel. El aspecto clinico es muy similar a la lepra
lepromatosa y el diagndstico se realiza por los examenes de laboratorio.

ENFERMEDAD DE JORGE LOBO

Micosis profunda encontrada en la regiéon amazénica y paises de América del
sur y central. Se manifiesta por papulas, tubérculos, nédulos y placas de color
marrén oscuro que semejan a los queloides. Se localizan sobretodo en pabellones
auriculares y miembros superiores e inferiores. La lesién en el pabell6n auricular es
unilateral en la lobomicosis y simétrica en la lepra lepromatosa. El diagnéstico se
realiza por los exdmenes de laboratorio. (Figura 10)

Figura 10:
Enfermedad de Jorge Lobo.

155



LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

Enfermedad del grupo de las colagenosis que se manifiesta por lesiones cuta-
neas varias y afectacion del estado general. Los exdmenes de laboratorio nos daran
el diagnéstico.

XANTOMATOSIS

Enfermedades secundarias al aumento de determinadas fracciones de lipidos
del organismo. Se manifiestan por papulas o nédulos de coloracién amarillenta. Los
examenes de lipidos nos dan el diagnéstico. (Figura 11)

NEUROFIBROMATOSIS
Enfermedad de tipo familiar que se manifiesta por mdaculas oscuras en color café

con leche, difusas y asintomaticas junto a tumoraciones de consistencia blanda o
elastica. Muchas de ellas se deprimen por la presién digital. (Figura 12)

Figura 11: Xantomatosis.

Figura 12: Neurofibromatosis.
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LIPOMATOSIS

Tumores benignos formados por tejido graso, de tamafios variables, consistencia
elastica, generalmente asintomaticos y multiples. Pueden tener cardcter familiar.

LINFOMAS LEUCEMIA

Pueden manifestarse a nivel cutaneo como la lepra lepromatosa. El diagnéstico
se realiza por los exdmenes de laboratorio adecuados.

LEPRA DIMORFA

El diagnéstico diferencial se realizara con todas las enfermedades antes rese-
fiadas.
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CARTAS AL EDITOR

LEPRORREACCIONES EN PACIENTES FROTIS POSITIVOS Y EN
TRATAMIENTO CON COMBINACIONES FARMACOLOGICAS
QUE CONTIENEN MOXIFLOXACINO

V. Halwai®, R. Ganapati®, V.V. Pai® y V. Rathod®

RESUMEN

Se describen los primeros casos de leprorreacciones en 22 pacientes con ba-
ciloscopias positivas después de administrar la dosis mensual supervisada de moxi-
floxacino, rifampicina, minociclina (MRM). Otro grupo de 25 pacientes recibi6
MRM mas una dosis de 300 mg de clofazimina supervisada y 50 mg de clofazimina
diaria. La mayoria de las leprorreacciones (13 de 15) se detect6 durante los prime-
ros 6 meses de tratamiento. La administracién de clofazimina no increment6 las
leprorreacciones, hecho que nos convencio para su inclusién en el tratamiento. Una
muestra de ambos grupos con IB>3 presenté un declive constante durante 12 meses.
Actualmente se prosigue con el programa de supervision y vigilancia a largo plazo.

PALABRAS CLAVE: Reacciones, moxifloxacino, pacientes frotis positivo.
INTRODUCCION

La fluoroquinolona moxifloxacino, una 8-metoxi-fluoroquinolona, es el princi-
pio activo mds bactericida frente a la lepra. Su mecanismo de accién es la inhibi-
cién de la DNA-girasa, esencial para la replicacién del DNA bacteriano.

La Tabla 1 refleja el poder bactericida frente al M. leprae de distintos principios
activos, basado en las recomendaciones de la OMS (Grupo Técnico-Asesor de la
OMS 2008).6

Se recomendé una combinacién de moxifloxacino con rifampicina y mino-
ciclina para ensayos clinicos en humanos (Baojing Ji y ] Grosset)." Sin embargo,
actualmente no se dispone de informacién sobre esta combinacién en humanos. En
un ensayo clinico (Fe Eleanor, F. Pardillo et al. 2008)?, el moxifloxacino solo se reveld
muy efectivo en 8 pacientes multibacilares. En otro ensayo (Fe Eleanor, F. Pardillo et
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al. 2008)*, informaron sobre una rapida mejoria clinica e inactividad significativa
de la carga bacilar en dos pacientes con monoterapia a base de moxifloxacino en
tratamiento con pautas arbitrarias.

Tabla 1: Comparativa de la accion bactericida de los distintos principios activos

Principio activo Clase Actividad bactericida | Actividad bactericida
en ratones* en humanos
Pefloxacino ++ ++
Ofloxacino Fluroquinolonas ++ ++
Moxifloxacino +++ +++
Claritromicina Macrolido ++ ++
Minociclina Tetraciclina ++ ++
Rifapentina Rifampicina +++ No constatada

*Basado en la actividad (+) para dapsona y (+++) para rifampicina.

En el taller pre-Congreso (Restimenes del 17° Congreso Internacional de Lepro-
logia, Hyderabad 2008)* sobre quimioterapia se recomend6 la administracién de
rifapentina 900 mg o (rifampicina 600 mg) —moxifloxacino 400 mg- claritromicina
1000 mg (o minociclina 200 mg), siendo todas a base de una dosis mensual super-
visada (las posologias son para adultos).

La Novena Reunién (Grupo Técnico-Asesor de la OMS 2008)° para el control
de la lepra también recomendé una pauta para simplificar el tratamiento MB en
base a un ensayo clinico.

Los ensayos clinicos en lepra con moxifloxacino 400 mg, rifampicina 600 mg
y minociclina 200 mg (MRM) se reportaron por primera vez en 2009 (Ganapati et
al. 2009). Los estudios hechos a 54 pacientes MB y PB revelaron que la respuesta
clinica a todas las pautas era bastante significativa en un periodo corto de segui-
miento. Sin embargo, si que habia algiin caso de leprorreaccion.

La conclusién final fue que se requiere un periodo mucho més largo de segui-
miento para poder sacar mds conclusiones.

OBJETIVOS

El objetivo era el seguimiento de un grupo de 47 pacientes MB con bacilosco-
pias positivas (38 hombres y 9 mujeres entre los 15 y los 60 afos) en tratamiento con
MRM. Se seleccionaron pacientes disponibles para analisis entre 6 y 12 meses. Se
excluyeron los que habian recibido algin tratamiento anteriormente y los pacientes
con signos de reaccion.

Se evalud el intervalo en el cual se presenta la primera leprorreaccion después
de la administracién de MRM, sobre todo en el grupo frotis positivo (BL, LL) que
son los que estan en mayor riesgo de desarrollar leprorreacciones. El patrén de
recurrencia de las reacciones no fue objetivo del estudio.
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En el ensayo clinico, un grupo recibié clofazimina para evaluar sus propiedades
antiinflamatorias en la prevencion de leprorreacciones. Este grupo recibié 300 mg
de clofazimina supervisada con la MRM seguida de dosis no supervisadas de 50
mg diarios (MRMC).

Aunque la muestra de pacientes muy baciliferos (IB>3) en los grupos MRM y
MRMC es reducida como se observa en la Tabla 2, se evalu6 su estatus a los 6 y a
los 12 meses.

OBSERVACIONES SOBRE LAS LEPRORREACCIONES

Tabla 2: Total de pacientes baciloscopia positiva en MRM y MRMC

MRM 25
MRMC 22
Total 47

Tabla 3: MRM

Duracion del

Primer episodio de

Niamero de casos

% de reacciones

seguimiento reaccion
0 a 6 meses 8 10 80
6 a 12 meses 1 15 6.6

Pocos pacientes positivos reaccionaron después de 12 meses. Pero el nimero de pacientes

en seguimiento fue menor.

Tabla 4: MRMC

Duracién del Primer episodio de a o .
.. ., Nimero de casos % de reacciones
seguimiento reaccion
0 a 6 meses 6 12 50
6 a 12 meses 2 10 20

1. Un elevado porcentaje de pacientes (similar a la MDT-OMS) presentaron leprorreacciones,
aunque no resultaron graves y fueron controlables por tratamiento convencional. El rdpido
y potente efecto bactericida del moxifloxacino es quizas el motivo.

2. Casi todas las reacciones resultaron ser del tipo 1y se presentaron durante los primeros
meses de iniciar el tratamiento, como se observa en las Tablas 3 y 4.

3. ARadir clofazimina no tuvo ninguna influencia sobre la presentacién de leprorreacciones,
y no justifica su inclusién como se observa en la Figura 1. Esta afirmacién tiene que con-
firmarse con una muestra mayor de MRMC.

4. Habra un seguimiento a largo plazo para aportar conclusiones mds firmes.
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Figura 1: Paciente bajo pauta MRMC con reaccion después de 4 meses de tratamiento

Paciente: RM Lepra BL con IB 2.1 (Inicial) Reaccion tipo 1 después de 4 meses

DISMINUCION DEL INDICE BACTERIOLOGICO (IB)

Es aconsejable el seguimiento de pacientes frotis positivos para estudiar la caida
del IB durante periodos largos de tiempo, incluso después de eliminar el tratamiento
en cualquier forma de “Tratamiento de Duracién Predeterminada”.

En este estudio, la muestra de pacientes con elevado IB para seguimiento duran-
te un tiempo prolongado es pequefia. Sin embargo, durante el periodo de estudio,
el IB promedio de todos los pacientes disponibles con IB inicial >3.0 a los 6y 12
meses presentd un declive continuo como se refleja en el gréfico de la Figura 2.

Figura 2
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Los ensayos estan todavia en marcha y se requiere un nimero mayor de pacien-
tes y mas tiempo al finalizar el tratamiento, asi como de recidivas si se presentase
algln caso durante el transcurso del periodo de estudio.
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RECIDIVA POSTERIOR AL TRATAMIENTO CON RIFAMPICINA'Y
OFLOXACINO DURANTE 28 DIAS

V. Halwai®@, R. Ganapati®, V. V. Pai® y M. Shinde®

Las recidivas en la lepra después de haber completado la quimioterapia todavia
estan presentes. Se reciben informes de recidivas después de haber completado la
MDT OMS durante 12 o 24 meses, asi como de algunos casos tratados por mas
tiempo (Ganapati et al. 2001).2

Se estan llevando a cabo ensayos clinicos multicéntricos a doble ciego en 15
centros de ocho paises para evaluar la efectividad de la rifampicina y el ofloxacino
(RO), y los resultados todavia no han sido publicados.

Describimos el caso de un paciente tratado con RO en un ensayo abierto que
recidivé a los 7 afios de haber completado el tratamiento (Ganapati et al. 1998).!

Se administré RO a un varén de 21 anos diagnosticado de lepra lepromatosa
difusa (IB: 3.5) durante 28 dias en 1992. Nuestras observaciones sobre leprorreac-
ciones y recidivas a lo largo de 20 afios se resumen en la siguiente grafica (Fig. 1).
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COMENTARIOS

Ya antes de que se haya publicado el informe final sobre los ensayos multicéntricos
con RO-28, algunos datos provisionales publicados (Maria de Cunha, 2008)* indican
que las recidivas son mas frecuentes en el grupo RO que en el de MDT. Nuestra
propia experiencia es parecida. Sin embargo, lo mas interesante de este caso es
que el paciente ha padecido dos recidivas durante los Gltimos 20 afos y en ambos
casos pudieron ser diagnosticados precozmente (Fig. 2) debido a los exdmenes
clinicos periédicos. Un sintoma clinico destacado ocurrié durante la segunda re-
cidiva, cuando el paciente se presentd con lesiones con prurito e infiltrados que
no remitieron con antihistaminicos (Pai VV — Comunicacién personal LML S. Noto,
fechado 25/04/09).* Las baciloscopias tomadas en estas lesiones resultaron positivas.
Ademéds, la primera recidiva (IB-3.5) respondi6 a la RO, y en la segunda (IB-1.3) se
administr6 MDT. Hubo una rapida mejoria clinica y bacteriolégica. El paciente es
actualmente negativo. Creemos que las recidivas no son por resistencia del M. leprae
a cualquiera de los principios activos administrados, sino por bacilos persistentes.

El paciente presenté neuropatia sensorial motora en las extremidades superiores
con engrosamiento moderado del cubital derecho desde el dia mismo del diagnédstico.
La neuritis aguda que presenté en ambos episodios de la reaccion (Fig. 1) se controlé

Figura 2
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con esteroides y fisioterapia. La Unica secuela neurolégica fue una moderada debilidad
de los musculos de las manos.
El paciente continda bajo supervision.
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RESUMENES SELECCIONADOS

Clinica y Diagnostico

Mclver LJ, Parish ST, Jones SP, Kippin AN, Furlong TJ. Glomerulonefritis aguda en un nifio
con tuberculosis multi-resistente y lepra multibacilar. [Acute glomerulonephri-
tis in a child with multidrug-resistant tuberculosis and multibacillary leprosy]
Med. J. Aust. [en linea] 2011; 195(3): 150-2. [Citado el 30 de agosto de 2011].
Disponible en Internet: <http:/www.mja.com.au/public/issues/195_03_010811/
mci10105_fm.html>.

Resumen:

Un nifio de 10 afnos de Papta Nueva Guinea con tuberculosis multi-resistente
y lepra multibacilar desarrollé una glomerulonefritis aguda mientras estaba in-
gresado en el Hospital Thursday Island, en Torres Strait, Queensland. Se trata del
primer caso detectado en Australia donde estas enfermedades no son frecuentes
y la combinacién es extremadamente poco comun, y sefala puntos muy im-
portantes referentes a la etiologia de la enfermedad renal entre pacientes con
tuberculosis y lepra.

Porichha D, Rao AK, Nehemaiah E, Mishra MC. Respuesta de los troncos nerviosos engro-
sados y lesiones cutaneas de los pacientes de lepra a la MDT. [Response of
thickened nerve trunks and skin lesions of leprosy patients to MDT]. Indian )
Lepr 2011, 83: 31-35.

Resumen:

Este trabajo evalia la respuesta de los troncos nerviosos engrosados en los
pacientes de lepra a la MDT. De los 1625 casos, 557 (34,2%) presentaron troncos
nerviosos engrosados en el momento del diagndstico. De entre estos casos, 175
(31,4%) se seleccionaron al azar y fueron examinados a los 5 anos de haber finali-
zado el tratamiento farmacolégico (RFT). El seguimiento revela un engrosamiento
persistente en el 96 (54,8%) de los casos. Esta persistencia era mayor en los casos
MD. 8 casos (4,6%) presentaron por primera vez desde el inicio del estudio en-
grosamiento. Se detectaron nuevas discapacidades en 6 (3,4%) de los casos, pero
estos casos no se habfan presentado voluntariamente para su chequeo. Seis casos
presentaron reacciones. Considerado en conjunto los casos MD y PB, el engrosami-
ento fue de 96 (54,8%) casos comparado con la persistencia de lesion cutanea en
24 (13,7%) de los casos. Las personas con el engrosamiento de los troncos nervi-
0s0s requieren mas asesoramiento para su autocontrol diario y deteccion precoz
de posibles alteraciones.
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Sampaio L, Silva L, Terroso G, Pimenta S, Branddo F, Pinto J, Prisca A, Brito J, Ventura F. Enferme-
dad de Hansen imitando una vasculitis sistémica. [Hansen’s disease mimicking
a systemic vasculitis]. Acta Reumatol Port [en linea] 2011; 1(61-64). [Citado
en Enero-Marzo 2011].Disponible en Internet: <http://www.ncbi.nIm.nih.gov/
pubmed/21483282>.

Resumen:

La enfermedad de Hansen, causada por M. leprae, se presenta con manifesta-
ciones cutaneas y neuroldgicas. Las manifestaciones reumatolégicas presentes en
1-5 % de los pacientes incluyen artritis, artralgias, artropatia de Charcot, eritema
nodoso y vasculitis. Se informa de un caso de una mujer de 86 afios con poliartritis,
nédulos subcutdneos y dlceras en extremidades inferiores con diagnéstico diferen-
cial que incluye vasculitis primaria y afectacion difusa de tejido conectivo y que
resulté ser un caso de lepra en un pais no endémico.

Epidemiologia y Prevencion

Montenegro RM, Molina MD, Moreira M, Zandonade E. Perfil nutricional y dietético de los pa-
cientes diagnosticados de lepra y tratados en las unidades de atencién primaria
de Gran Victoria, Estado de Espiritu Santo, Brasil. [The nutritional and dieting
profiles of patients diagnosed with leprosy treated in the primary healthcare
units of Greater Vitéria, State of Espirito Santo, Brazil.]. Rev Soc Bras Med Trop
[en linea] 2011; 44(2):228-31. [Citado en Marzo-Abril 2011]. Disponible en
Internet: <http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21503549>.

Resumen:

Introduccion: El estudio actual analizé la lepra en relacion a los perfiles clinic-
os, socio-demograficos y nutricionales de los pacientes diagnosticados en unidades
de atencion primaria en los suburbios de la Gran Victoria, Estado de Espiritu Santo,
Brasil, entre Enero a Diciembre de 2009.

Métodos: En el estudio participaron 152 pacientes de ambos sexos que
empezaban la poliquimioterapia. Se obtuvo informacién sobre las condiciones so-
ciodemogréficas, antropométricas, bioquimicas y nutricionales mediante un cues-
tionario sobre la frecuencia de la alimentacion (QEF), validado y adaptado a la
cultura brasilena. El indice de masa corporal (IMC) se calculé para evaluar el estado
nutricional del paciente.

Resultados: El estudio revel6 que 79 (52%) de los participantes eran mujeres,
con edad media de 40,4 afios (+ 16,9), 81 (53,3%) de ellas estaban empleadas y el
promedio de afios de escolarizacion era de 7,1 (+ 4,5). Relativo a la enfermedad, 79
casos (52%) eran multibacilares y 73 (48%) paucibacilares. El indice bacteriolégico
resulté negativo en 125 (82,2%) pacientes. Se hallé sobrepeso en el 11,8% vy el 5,3%
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tenia bajo peso. El arroz y los garbanzos eran los alimentos mas frecuentes, en el
87,3% y 88,7% de los casos respectivamente.

Conclusiones: El estudio revelé que medidas sencillas, iniciadas en los centros
de atencién primaria pueden ayudar para mejorar el tratamiento de los pacientes
con lepra.

General e Historia

Handog EB, Gabriel MTG, Co CC. Lepra en las Filipinas: una revision. [Leprosy in the
Philippines: a review.].Inter Jour of Dermatology [en linea] 2011; (5):576-
581. [Citado en Mayo 2011]. Disponible en Internet: <DOI: 10.1111/j.1365-
4632.2011.05044.x>.

Resumen:

La lepra es una enfermedad dermatolégica que causa deformidades y discapa-
cidades, que conllevan estigmatizacién y padecimientos psicolégicos y esta incluido
en las “Enfermedades Desatendidas”. Su control se realiza en los Departamentos de
Dermatologia, con una orientacion hacia la comunidad. El diagnéstico precoz es
esencial para el control de la enfermedad. Se requiere un equipo multidisciplinario
para su control con médicos experimentados, personal de laboratorio y equipo de
enfermeria. Todos los miembros del equipo deben percibir la existencia y proximi-
dad de esta enfermedad.

Patro BK, Madhanraj K, Singh A. ;Es la “Eliminacion” de la lepra una ilusién conceptual?
[Is leprosy “Elimination” a conceptual illusion?]. Indian ) Dermatol Venereol
Leprol [en linea] 2011; 77(5): 549-551. [Citado el 26 de agosto de 2011]. Dis-
ponible en Internet: <http://www.ijdvl.com/text.asp?2011/77/5/549/84043>.
DOI: 10.4103/0378-6323.84043.

Resumen:

El 30 de enero de 2006, la India anuncié la eliminacion de la lepra como pro-
blema de salud publica a nivel nacional, bajo el control del Programa Nacional de
Erradicacién de la Lepra (NLEP). Han pasado cinco afios desde dicha declaracién
y los profesionales sanitarios estan preocupados sobre la confusion en el contexto
del uso de distintas terminologias. Aunque en el pasado se ha afrontado el tema
por epidemidlogos, leprélogos y directores de programas, se ha intentado revisar
los tecnicismos comprometidos en el uso de distintas terminologias referentes a la
lepra en India, de manera que sean (tiles para los dermatélogos.

En cuanto a la salud pudblica, desde el inicio todos los esfuerzos se han di-
rigido a reducir la carga de la enfermedad y de ese modo el sufrimiento humano.
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De acuerdo con esto, las definiciones/parametros/sistemas de certificacion se per-
feccionan para facilitar la cuantificacién y la documentacién sobre la reduccién de
dicha carga.

En este contexto, la entender el significado de una serie de definiciones opera-
cionales que han conseguido aceptacion internacional resulta muy Gtil.

Inmunopatologia

Ribeiro SL, Pereira HL, Silva NP, Souza AW, Sato El. Los anticuerpos anti-B2-glicoproteina |
son prevalentes en muchos pacientes de lepra brasilefios. [Anti-32-glycoprotein
I antibodies are highly prevalent in a large number of Brazilian leprosy pa-
tients.]. Acta Reumatol Port [en linea] 2011; (1):30-7. [Citado el 30 de ago-
sto de 2011]. Disponible en Internet: <http://www.ncbi.nIm.nih.gov/pub-
med/21483278>.

Resumen:

Objetivos: Determinar la prevalencia de la anticardiolipina (aCL) y anti-p2-
glicoproteina | (anti-B2GPI) en los pacientes de lepra, durante y después de la mul-
titerapia (MDT) y evaluar si hay una correlacion entre estos anticuerpos y algunas
caracteristicas clinicas de la lepra, incluyendo las formas clinicas, episodios reac-
cionales y el tratamiento.

Métodos: El estudio se llevé a cabo en 158 pacientes de lepra, 129 individuos
sanos emparejados en edad y sexo, y 38 mujeres con sindrome antifosfolipidico
primario (APS). Se obtuvieron caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes
de lepra, y las muestras de sueros se congelaron a - 20 ° C. Se analizan los anticuer-
pos mediante un ELISA casero (aCL) o un ELISA comercial (anti-B2GPI).

Conclusién: Se detectan niveles incrementados de aCL y anti-B2GPI en los
pacientes con lepra y en el grupo de APS, sin embargo a diferencia del grupo APS,
el inmunoglobulina predominante en lepra fue la IgM. La frecuencia de niveles mas
elevados de aCL y anti-B2GPI era significativamente mayor en los pacientes de lepra
que en los individuos sanos (15,8% vs 3,1%, p> 0,01; 46,2% vs 9,4%, p> 0,01),
respectivamente. La forma lepromatosa predominé entre los pacientes de lepra aCL
positiva (p> 0,01). No hubo diferencias en positividad aCL y anti-B2GPI entre los
pacientes en tratamiento con MDT y los que lo habian completado. Ademas, el
periodo entre el alta de la MDT vy el inicio del estudio no tuvo ningtn efecto sobre
la positividad anti-B2GPIl y si un ligero incremento en la positividad aCL de los
pacientes pero en un periodo mas largo de seguimiento (p = 0,04) sugiriendo que
la presencia de anticuerpos antifosfolipidos (aPL) no es un fenémeno transitorio.
Aunque la aPL en la lepra es frecuentes y B2GPI dependiente como el hallado en
APS, la IgM no era el isotipo predominante y no habia asociacion con trombosis u
otras manifestaciones de la APS.
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Scollard DM, Chaduvula MV, Martinez A, Fowlkes N, Nath I, Stryjewska BM, Kearney MT, Williams
DL. Niveles incrementados del ligado CXC y expresion genética en las lepro-
rreacciones de Tipo 1. [Increased CXC Ligand 10 Levels and Gene Expres-
sion in Type 1 Leprosy Reactions]. Clinical and Vaccine Inmunology [en linea]
2011; 18(6): 947-953. [Citado en Junio de 2011]. Disponible en Internet: <DOI:
10.1128/CV1.00042-11>.

Resumen:

La reaccion de Tipo 1(TTR) es un sindrome inflamatorio sistémico que es causa
de una significativa morbilidad en la lepra. Los TR es consecuencia del incremento
de la inmunidad celular en los tipos borderline de la lepra pero no hay marcadores de
laboratorio para esta reaccién. Ensayos preliminares han identificado niveles aumenta-
dos de la expresién genética del ligado CXC 10 (CXCL10) durante la T1R. Se evalud en
series de muestras de suero la conducta entre CXCL10 y la T1R clinica antes, durante
y después de la misma. La expresion genética del CXCL10 se evalué en muestras de
biopsias tomadas antes y después de laT1R y se tifieron las secciones para determinar
las citocinas en anticuerpos mononucleares. El analisis secuencial de las muestras de
suero, detectd niveles elevados circulantes de CXCL10 asociados con episodios de TTR
(P=0,0001) pero sin evidenciar un valor predictivo preliminar en el nivel de la quimio-
cina. La transcriptasa inversa (RT)-PCR revel6 una expresion elevada de transcripciones
CXCL10 durante la T1R, pero no en pacientes sin TIR. No se observé correlacién
significativa entre la CXCL10 y los niveles de mMRNA gama interfer6n (IFN-y). La tincién
inmunohistoquimica de la biopsia cutdnea revel6 un aumento total de la CXCL10
pero no identificé una mayor poblacién de leucocitos mas intensamente tefiidos. El
incremento de CXCL10 en muestras de suero y en las lesiones es caracteristica de T1R.
El andlisis de CXCL10 abre nuevas posibilidades para el diagnéstico del laboratorio y
el control de T1R. Los estudios sobre la regulacién del CXCL10 pueden proporcionar
informacién sobre los mecanismos de la T1R e identificar posibles nuevos tratamientos.

Veena S, Kumar P, Shashikala P, Gurvbasavaraj H, Chandrasekhar HR, Murugesh. Significado de la
histopatologia en los pacientes de lepra con 1-5 lesiones cutdneas con relacién
a la terapia. [Significance of histopathology in leprosy patients with 1-5 skin
lesions with relevance to therapy.] . ) Lab Physicians [en linea] 2011; 3(1):21-4.
[Citado el 30 de agosto de 2011]. Disponible en Internet: <http://www.ncbi.
nim.nih.gov/pubmed/21701658>.

Resumen:

Antecedentes: Los pacientes con 1-5 lesiones cutdneas son clasificado clinica-
mente como paucibacilar a efecto de tratamiento. Para un mejor control y tratami-
ento, esta clasificacion tiene que ser revisada.

Objetivo: Estudiar un grupo de pacientes de lepra con 1-5 lesiones cutaneas y
comparar los hallazgos clinicos con los histopatoldgicos y el estado bacteriolégico
de la piel para evaluar la relevancia y fiabilidad de esta clasificacion.
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Materiales y métodos: Estudio de 2 anos con 31 pacientes con 1-5 lesiones cu-
taneas. Se clasificaron las biopsias segtn el tipo de patologia y presencia de bacilos
acido alcohol resistentes (BAAR).

Resultados: De los 31 pacientes, 19(61.2%) present6 una lesién Gnica, 7(22.5%)
dos lesiones, 4(12.9%) tres lesiones y s6lo uno (3.22%) present6 cuatro lesiones, no
hubo ningtn paciente con cinco lesiones. De los 31 pacientes, (96.7%) se diagnosti-
caron clinicamente como borderline tuberculoide y un paciente (3.22%) como lepra
tuberculoide. Las baciloscopias eran negativas para BAAR en todos los pacientes.
El diagnéstico histologico fue: TT 1 (3.22%), BT 24 (77.41%) e BL 6 (19.2%). Se
detectaron BAAR en 2(6.45%) de las 31 biopsias. La correlacién clinico-patolégica
fue 76.6% en el grupo BT.

Conclusién: Los hallazgos en el grupo de 1-5 lesiones, que actualmente no se
consideraban relevantes para criterios de tratamiento, deberfan categorizarse mejor
para la clasificacion y gravedad de la enfermedad. El significado de hallar BAAR
y la histopatologia del tipo lepra multibacilar (MB) en las biopsias de pacientes
considerados PB es fundamental para el tratamiento y que su duracién puedan
confirmarse.

Molecular y Genética

Salipante SJ, Hall BG. EI camino hacia la epidemiologia molecular del Mycobacterium
leprae: Estrategias, éxitos y deficiencias. [Towards the molecular epidemiol-
ogy of Mycobacterium leprae: Strategies, successes, and shortcomings.]. Infect
Genet Evol [en linea] 2011; [Citado el 24 de Junio de 2011]. Disponible en
Internet: <http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21708290>.

Resumen:

El Mycobacterium leprae, el agente casual de la lepra, es un organismo que
presenta desafios para los que investigan la enfermedad a través de la epidemi-
ologia molecular. Como consecuencia, permanecen sin aclarar muchos aspectos
sobre la transmisién de la enfermedad y su biologia. En esta revisién, se exploran
los principios generales de la epidemiologia molecular y las dificultades que ro-
dean los estudios sobre epidemiologia molecular. Se revisan los adelantos de la
dltima década en la tipificacién de moléculas de las cepas a través de planteami-
entos como VNTR y SNP con sus ventajas y limitaciones. Se revisa todo lo cono-
cido sobre la transmisién y origenes histéricos de la lepra a través de la epidemi-
ologia molecular y genética de la poblacién bacteriana. Por Gltimo, se evalGan los
puntos fuertes y débiles de la investigacién en lepra, y posibles recomendaciones
para el trabajo-futuro que podrian contribuir a aportar mas informacién sobre esta
enfermedad.
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Tratamientos

Girdhar A, Kumar A, Girdhar BK. Ensayo aleatorio controlado para evaluar el efecto de
anadir claritromicina a la rifampicina, ofloxacino y minociclina en el trata-
miento de la lesién Gnica en la lepra paucibacilar del Distrito de Agra, India.
[A randomised controlled trial assessing the effect of adding clarithromycin to
rifampicin, ofloxacin and minocycline in the treatment of single lesion pauci-
bacillary leprosy in Agra District, India.]. Lepr Rev 2011 Mar; 82(1): 46-54.

Resumen:

Se evalta aqui el potencial efecto a corto y largo plazo de anadir claritromicina
a la rifampicina, ofloxacino y minociclina, la combinacién llamada ROM para tratar
a los pacientes paucibacilares con lesion Gnica detectados en el campo. Se distri-
buyen aleatoriamente (mediante tabla enumerada al azar) 300 pacientes detectados
durante una busqueda activa en el distrito de Agra, con lepra paucibacilar de lesién
Gnica sin engrosamiento neural en dos grupos de tratamiento, 151 a ROM y 149
C-ROM. A todos los pacientes se les administr6 ROM o C-ROM vy se les controlé
cada seis meses para evaluar el estado de la enfermedad, indices de curacién, reac-
ciény posible recaida. Para comparar el indice de recaidas se empleé el indice de
supervivencia. El indice de curacion a los dos anos era del 93,1% en ROM y 91,4%
en C-ROM. Durante este tiempo se habian detectado tres recaidas en el grupo ROM
mientras que en el C-ROM se habian detectado dos. Por tanto, no hubo diferencia
estadistica entre los indices de recaida (2,1% frente al 1.41%, P =0,287) en los dos
grupos. La observacién a largo plazo de mas de 3-5 afios revel6 nueve recaidas (5
en ROM, 4 en C-ROM) con un indice de recaida de 1.05/100 personas/ aho en
ROM y 0.90/100 personas/ afio en C-ROM sin significacion estadistica (P = 0,87).
El estudio revela que anadir claritromicina a ROM no mejora significativamente la
eficacia medida en términos de indices de curacion e indices de recaida en pacien-
tes de lepra con lesién Unica.

Maghanoy A, Mallari I, Balagon M, Saunderson P. Estudio de recaidas en pacientes multi-
bacilares (MB) después de un ano de multiterapia OMS (MDT) en Cebu, Fili-
pinas. [Relapse study in smear positive multibacillary (MB) leprosy alter 1 year
WHO-multi-drug therapy (MDT) in Cebu, Philippines]. Lepr Rev 2011 Mar;
82(1): 65-9.

Resumen:

Se pretende determinar la frecuencia, periodo de tiempo hasta la recaida y
posibles factores de riesgo para recaidas en pacientes de lepra multibacilar (MB)
después de un afio de tratamiento con la multiterapia estandard (MDT). Se dieron
de alta pacientes MB frotis positivos tratados con MDT durante un afo, en un
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estudio retrospectivos sobre recaidas entre 1999 y 2005 en el Leonard Wood Me-
morial Centro de Investigacion de la Lepra (LWM). Al finalizar el tratamiento y en
intervalos anuales a los pacientes se les efectud un frotis cutdneo y control clinico
para detectar posibles recaidas. Se registraron mas de 300 pacientes en el estudio
y en el 2009, el seguimiento fue de 1,913 pacientes afio, con un promedio de 6,4
afnos por paciente. Se detect6 un solo caso de recaida, con un indice absoluto de
recaidas de 0,3% (0,52 por 1.000 pacientes-afios en riesgo (PYAR)), de entre un
subgrupo con indices bacterioldgicos pre-tratamiento de > 0 = 4 con un indice del
0,6%. Las recaidas se presentaron a los siete afios después de la MDT. Estos datos
revelan la eficiencia a largo plazo de la MDT de un afio de la OMS para pacientes
MB, incluso en los que presentan un IB elevado.

Singh P, Busso P, Paniz-Mondolfi A, Aranzazu N, Monot M, Honore N, de Belone AF, Virmond M,
Villarreal Olaya ME, Rivas C, Cole ST. Evaluacion de la susceptibilidad sistematica
de los farmacos y genotipos de M. leprae en Sudamérica. [Molecular drug
susceptibility testing and genotyping of Mycobacterium leprae from South
America]. Antimicrob Agents Chemother [en linea] 2011; 55(6):2971-3. [Cita-
do en Junio de 2011]. Disponible en Internet: <http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
pubmed/21444694>.

Resumen:

Se evaltian las potenciales resistencias a la multiterapia frente al Mycobacterium
leprae en muestras de Venezuela y otros tres paises de Sudamérica por métodos mo-
leculares. Ninguna de las 230 cepas analizadas presenté resistencia por mutaciones
puntuales. Sin embargo, dos de las tres cepas de casos recidivantes contenian muta-
ciones dapsona resistente, y una cepa también albergaba una mutacién de resisten-
cia a la rifampicina. El andlisis de polimorfismo de nucleétido Gnico de estas cepas
revel6 cinco subtipos: 31 (73,8%), 4P (11,6%), 1D (6,9%), 4N (6%), y 4O (1,7%).

Walker SL, Nicholls PG, Dhakal S, Hawksworth RA, Macdonald M, Mahat K, Ruchal S, Hamal S,
Hagge DA, Neupane KD, Lockwood DNJ. Un ensayo aleatorio a doble ciego y en fase Il
de Metilprednisolona IV a dosis elevadas y prednisolona oral frente a suero sa-
lino normal IV, y prednisolona oral en individuos con leprorreaccién tipo 1y la
afectacion de la funcidn neural. [A Phase Two Randomised Controlled Double
Blind Trial of High Dose Intravenous Methylprednisolone and Oral Prednisolone
versus Intravenous Normal Saline and Oral Prednisolone in Individuals with
Leprosy Type 1 Reactions and/or Nerve Function Impairment]. PLoS Negl Trop
Dis 5(4):e1041. Disponible en Internet: <DOI: 10.1371/journal.pntd.0001041>.

Resumen:

La lepra estd causada por una bacteria y se cura con una combinacién de an-
tibidticos, la poliquimioterapia, que los pacientes toman entre 6-12 meses. Sin em-
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bargo, una proporcién significativa de pacientes experimenta inflamacion cutanea
y/o neural, que puede persistir incluso después de haber completado la multiterapia.
Estos episodios de inflamacién se denominan reacciones de tipo 1 (TR1). Este TR1
constituye una importante complicacién en la lepra, ya que puede originar deterioro
neural que conlleva discapacidad y deformidad. El tratamiento de la TR1 requiere
medicacién de inmunosupresora como los corticosteroides. Todavia no esta bien
determinada la dosis 6ptima y la duracién del tratamiento. Se ha llevado a cabo un
estudio para evaluar el seguimiento de una elevada dosis de corticoide Ilamado
metilprednisolona durante tres dfas, al inicio de un tratamiento de 16 semanas con
prednisolona en pacientes con leprorreaccion tipo 1y los pacientes de lepra con
afectacion neural de menos de 6 meses. Se efectué comparando a los que se les
administré metilprednisolona seguido por prednisolona y los que recibieron sélo
prednisolona. En este estudio no observaron diferencias significativas en la frecuen-
cia de efectos adversos con corticosteroides en los dos grupos. No se demostré una
mejora significativa en el grupo con metilprednisolona (que recibieron una dosis
mayor de corticosteroides) que los del grupo tratados con prednisolona. En total,
mas del 50% de los individuos requieren méas prednisolona que las 16 semanas
programadas en los protocolos para evitar mas afectacién neural o leprorreaccion.
Esto sugiere que hay que seguir investigando tratamientos mas largos con corticoides
y otro tipo de medicacién inmunosupresora.

Otras Enfermedades

Bretzel G, Huber KL, Kobara B, Beissner M, Piten E, Herbinger KH, Wiedemann FX, Amekuse K, Banla
Kere A, Helfrich K, Fleischmann E, Loscher T, Diefenhardt A, Nitschke J. Confirmacion por el
laboratorio de la enfermedad Ulcera de Buruli en Togo entre 2007-2010. [Labo-
ratory confirmation of Buruli ulcer disease in Togo, 2007-2010]. PLoS Negl Trop
Dis [en linea] 5(7): e1228. [Citado el 30 de agosto de 2011]. Disponible en
Internet: <http://www.plosntds.org/article/info%3Adoi%2F10.1371%2Fjournal.
pntd.0001228>. DOI: 10.1371/journal.pntd.0001228.

Resumen:

Antecedentes: Desde el principio del afio 1990, en Togo mas de 1800 personas
han sido examinadas clinicamente de lesiones sospechosas de tlcera de Buruli
(BUD). Sin embargo, menos del 5% de estos casos fueron confirmados en el labo-
ratorio. Desde el afio 2007, el Programa Nacional para el Control de la Ulcera de
Buruli ha sido apoyado por la Asociacion Alemana de Ayuda para la Lepra y Tu-
berculosis (DAHW), en colaboracién con el Departamento de Enfermedades Infec-
ciosas y Tropicales (DITM), Hospital Universitario de Munich (Alemania), que han
analizado mediante PCR el 1S2404 para el diagnéstico de muestras de pacientes
sospechosos durante el periodo de estudio de 3 afos.

177



Metodologia: La DAHW integré la deteccion activa de casos de BUD en el pro-
grama de TB/Lepra y organizé unas actividades de formacién orientadas a identificar
casos de BUD a nivel comunitario. Los casos clinicos sospechosos se derivaron a
instalaciones sanitarias para su diagnostico y tratamiento. La microscopia se llevo
a cabo localmente con control externo (EQA) en el DITM. Se mandaron muestras
de 202 pacientes con sospechas de BUD al centro DITM, se confirmaron 109 pa-
cientes BUD (54%) mediante PCR, 43 (29.9%) por microscopia. Todos los pacientes
procedentes de la Region Maritima. La EQA se correlacion6 en un 62% con los
resultados de la microscopia.

Conclusién: Este estudio representa un andlisis retrospectivo del primer cohorte
de casos clinicos sospechosos de BUD de Togo mediante un andlisis de laboratorio
durante un periodo de 3 afos, y confirma la prevalencia de la BUD en la Regién
Maritima. El incremento e intensificacién de la bisqueda de casos y la obtencion
de muestras incrementa la confirmacién de los casos por PCR desde un 50% inicial
hasta un 70% final. El  indice de confirmacién por microscopia fue del 54% para
todo el periodo de estudio, segtin los protocolos OMS. La EQA para la microscopia
sugiere la necesidad de una supervisién continuada para mantener la capacitacion
del personal. En enero de 2011, el Instituto Nacional de Higiene de Lomé asumié
el papel de Laboratorio Nacional de Referencia para la confirmacién por PCR y
microscopia.

Castellano LR, Llaguno M, Silva MV, Reis Machado J, Correia D, Silva-Vergara ML, Rodrigues V.
Inmunofenotipaje de células T circulantes en un paciente con leishmaniasis
mucocutanea co-infectado con HIV. [Immunophenotyping of circulating T cells
in a mucosal leishmaniasis patient coinfected with HIV]. Rev Soc Bras Med Trop
2011; 44(4): 520-521.

Resumen:

La infeccion por HIV modifica la evolucion de la leishmaniasis al incrementar
el modelo de produccién de citocinas Th2. Sin embargo, se dispone de muy poca
informacion referente a la respuesta de linfocitos en pacientes co-infectados no
tratados. Este trabajo presenta el perfil del inmunofenotipaje de células T de un
paciente HIV sin tratamiento con antigenos Leishmania braziliensis, tipo expresion
CD69 en las células CD3*, CD4* y CD3*CD8. También, incrementa la tincién in-
tracelular IL-4 en la poblacién CD3*CD4*GATA3" y disminuye el porcentaje de
células CD3*CD4*IL-17*. Esto sugiere que las modificaciones en la via IL-4R/STAT6
y la produccién Th17 pueden servir como mecanismo de evasion parasitaria en HIV/
LM. Se requieren mds estudios para su confirmacion.

Henao-Tamayo M, Irwin SM, Shang S, Ordway D, Orme IM. Expresion de marcadores de ago-
tamiento en la superficie de linfocitos T como biomarcadores de la eficacia de
la quimioterapia en la tuberculosis. [T lymphocyte surface expresion of exhaus-
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tion markers as biomarkers of the efficacy of chemotherapy for tuberculosis].
Tuberculosis 2011; 91(4): 308-313.

Resumen:

Todavia no se han podido determinar biomarcadores predictivos de la efecti-
vidad de la quimioterapia en la tuberculosis. Hasta la fecha, se utilizan técnicas
empleando esputo o suero y si no son predictivas, el fracaso terapéutico en los
pacientes puede retrasarse ya que se retrasa su deteccién. Se describen los resul-
tados de un trabajo sencillo de cribaje en que los marcadores de superficie de los
linfocitos T se examinaron en ratones infectados con Mycobacterium tuberculosis
y después tratados farmacolégicamente. Estos estudios identificaron marcadores de
agotamiento PD-1 y TIM-3, asi como el marcador KLRG-1, particularmente en las
células T CD8, que cambian con la disminucién de la carga bacteriana en los pul-
mones. Aunque no hay evidencias de que estos cambios se puedan analizar en cé-
lulas T sanguineas, este planteamiento debe continuar siendo estudiado en el futuro.
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