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Tabla 1

Comparacién de los resultados de las pruebas bioquimicas entre distintas cepas de Leptotrichia trevisanii

Prueba Nuestro caso Tee et al.! Cooreman et al.° Higurashi et al.2, caso 1 Higurashi et al.2, caso 2
Catalasa - + - NT NT
Oxidasa - - - NT NT
Urea - - NT - -
Indol - - - - -
aGAL + - NT + -
BGAL + NT + NT NT
aGLU + + NT + -
BGLU + + NT + _
BNAG + + NT -
PAL + - NT - -
Esculina NT NT NT + +
+: positivo; —: negativo; NT: no testado.
de los antimicrobianos!267. No hay experiencia suficiente para 4. Eribe ERK, Olsen I. Leptotrichia species in human infections. Anaerobe.

establecer un tratamiento de eleccién. En la bibliografia revi-
sada se implantaron diversos regimenes terapéuticos en funcién
del estudio de sensibilidad, con resolucién del cuadro clinico en
todos los casos. Nuestra paciente fue tratada con piperacilina-
tazobactam, siendo los hemocultivos negativos al décimo dia
postratamiento y con resoluciéon de la mucositis el dia 15. Sin
embargo, Martin-Gutiérrez et al. no observaron mejoria clinica
empleando piperacilina-tazobactam, cambiando el tratamiento a
meropenem?.

El empleo de levofloxacino resulta inadecuado en estos casos,
ya que Leptotrichia trevisanii muestra resistencia in vitro a
fluorquinolonas®S. Schrimsher et al. describieron 3 casos clinicos
en los que levofloxacino se implanté como tratamiento empirico
en neutropenia febril, lo que no evit6 el desarrollo de una bacte-
riemia por Leptotrichia®. Por ello, es importante que en pacientes
con neutropenia febril y mucositis, mas proclives a infecciones por
microorganismos anaerobios, sean tratados con antimicrobianos
anaerobicidas’8.
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Actividad de infusiones de Artemisia annua @
. . . CrossMark
sobre epimastigotes de Trypanosoma cruzi
Activity of Artemisia annua infusions on epimastigotes
of Trypanosoma cruzi

La enfermedad de Chagas es una antropozoonosis causada por
el protozoario flagelado Trypanosoma cruzi (T. cruzi)!. Actualmente
el tratamiento contra la infeccién por T. cruzi esta restringido a
2 farmacos de limitada efectividad y alta toxicidad: benznidazol
y nifurtimox?. Por lo tanto, es necesario encontrar nuevas herra-
mientas terapéuticas. El uso de productos naturales como Artemisia
annua (A. annua) representa una novedosa eleccién, su compuesto
activo es la artemisinina, una lactona sesquiterpenoide que tras-
pasa las membranas biolégicas®. En el presente trabajo se evalué el
efecto de la infusién de A. annua sobre epimastigotes de T. cruzi.

Se utilizaron epimastigotes de T. cruzi(aislados: RHO/Ve/03/RG1
y CHHP). Para la preparacién de las infusiones se utilizaron hojas

secas y trituradas de A. annua de 2 origenes distintos: de plantas
cultivadas en Cumana (Venezuela) y en Luxemburgo. Las infu-
siones se prepararon a concentraciones de 04; 0,6; 0,8; 1,0;
2,0 y 3,04m/v de hojas secas de A. annua en el medio de cul-
tivo Liver Infusion Tryptose (LIT)*. Los experimentos se realizaron
ajustando los cultivos a una densidad celular de 2 x 106 parasi-
tos/ml, en las diferentes concentraciones descritas previamente
de la infusién de A. annua. Los ensayos se realizaron por tripli-
cado y se incluyé un cultivo control. La viabilidad celular de los
epimastigotes de T. cruzi, se determiné por el método de exclu-
sién del colorante azul de tripano®. Para determinar el efecto de
la concentracién de la infusién de A. annua sobre el crecimiento
de epimastigotes de T. cruzi, se aplicé un andlisis de varianza
multifactorial.

Las infusiones de A. annua provenientes de Cumanda y Luxem-
burgo tuvieron, en todas las concentraciones ensayadas, un
efecto antiproliferativo dosis-dependiente sobre ambos aislados
de T. cruzi estudiados, con respecto al cultivo control. Al final del
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Figura 1. Actividad de la infusién de Artemisia annua sobre epimastigotes de Trypanosoma cruzi: A) Tratamiento de planta cultivada en Luxemburgo sobre aislado CHHP.
B) Tratamiento de planta cultivada en Cumand, Venezuela sobre aislado CHHP. C) Tratamiento de planta cultivada en Luxemburgo sobre aislado RG1. D) Tratamiento de

planta cultivada en Cumand, Venezuela sobre aislado RG1.

tratamiento (7.° dia) se constat6 que las concentraciones que pro-
dujeron una mayor inhibicién del crecimiento fueron 2 y 3%, de
igual forma se observé que las infusiones de A. annua proveniente
de Luxemburgo tuvieron un efecto mas potente en la inhibicién
de los parasitos, en comparacién con las infusiones de plantas cul-
tivadas en Cumand, Venezuela (fig. 1). Este hecho se confirmé al
evaluar la concentracién minima inhibitoria (CMI) en los distintos
experimentos, encontrandose que la CMI del tratamiento Luxem-
burgo-RG1 fue 2,6 veces menor que la del tratamiento Cumana-
RG1; mientras que la CMI del tratamiento Luxemburgo-CHHP fue
2 veces menor que la del tratamiento Cumana-CHHP. El analisis de
varianza multifactorial revelé que el efecto de las infusiones sobre
la densidad celular de los epimastigotes de T. cruzi, fue ejercido de
manera altamente significativa (p <0,001) dependiendo del tipo de
infusion, la concentracién y el tiempo de exposicién a las mismas,
y no significativo para los distintos aislados evaluados. En cuanto
al tiempo de incubacién de los cultivos en la infusién de A. annua,
se encontraron diferencias significativas entre los dias 0, 1, 2, 3 y
5 con respecto al dia 7, lo cual indica que los primeros dias del
tratamiento son claves en la inhibicién activa de los epimastigo-
tes de T. cruzi. Durante el curso del tratamiento, los epimastigotes
perdieron gradualmente su movilidad, cambiaron su morfologia
tipica fusiforme a una forma alargada y delgada o redondeada, sin
flagelo.

Este es el primer estudio que demuestra el efecto antiproli-
ferativo de infusiones de A. annua sobre aislados venezolanos de
T. cruzi. Otros autores han ensayado los efectos antiproliferativos
de la artemisinina purificada sobre T. cruzi y T. brucei rhodesiense®.
El mayor efecto antiproliferativo que ejerci6 la infusién preparada
con la planta proveniente de Luxemburgo, pudo deberse a la

distinta produccién de compuestos activos y aceites esenciales
de ambas plantas, la cual varia dependiendo del origen geogra-
fico de la planta y de la temperatura’. Elevadas temperaturas
ambientales, como es el caso de Cumana, Venezuela, producen
una disminucién en las concentraciones de artemisinina®. Asi-
mismo, el hecho que las infusiones de A. annua ejercieron su
efecto antiproliferativo durante los 7 dias de tratamiento sugiere
que los demas compuestos presentes en la infusion pudieron
actuar sinérgicamente como una politerapia para ejercer su acciéon
antiproliferativa®.

Los resultados obtenidos en este trabajo abren nuevas perspec-
tivas de investigacion sobre la accion tripanocida de A. annua sobre
T. cruzi, y ofrecen una alternativa terapéutica a estudiar para el
tratamiento de la infeccién por este parasito.
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