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Tuberculosis: ;juna zoonosis re-emergente?

P Abalos & P. Retamal

Facultad de Ciencias Veterinarias y Pecuarias, Departamento de Medicina Preventiva Animal, Universidad de
Chile, Casilla 2, Correo 15, Santiago, Chile

Resumen

La tuberculosis es una enfermedad infectocontagiosa de distribucién mundial,
que reviste gran importancia econémica y sanitaria en los paises afectados. En
el ser humano Ila infeccion es causada principalmente por
Mycobacterium tuberculosis, pero el patdgeno propio de los animales, M. bovis,
ha sido probablemente el agente zoonético mas importante en la historia de la
humanidad. A pesar del control de la infeccion por M. bovis en animales, logrado
en muchos paises con la consecuente disminucién de la infeccion humana, en
los Gltimos afios se ha establecido como un problema re-emergente en vista de
la aparicion de cepas multirresistentes a los antibiéticos de eleccion para el
tratamiento de la infeccion en el ser humano, de la diseminacion del virus de la
inmunodeficiencia humana, del establecimiento de reservorios silvestres y de la
persistencia en el ganado doméstico, especialmente en las regiones en
desarrollo. El esfuerzo conjunto de los sistemas de salud plblica y sanidad
animal, el mejoramiento del diagndstico y el desarrollo de vacunas més efectivas
para la prevencion de la infeccion son las principales estrategias que se

vislumbran para el control de esta enfermedad.

Palabras clave

Control — Mycobacterium bovis — Mycobacterium tuberculosis — Re-emergencia —
Tuberculosis — Zoonosis.

Introduccion

La emergencia de enfermedades ha sido un tema relevante
durante los ultimos quince afos en medicina humana,
existiendo también gran interés por aquellas infecciones
emergentes que afectan a los animales, pues limitan la
produccién de alimentos para la poblacion, y por las
nuevas zoonosis que amenazan la salud de las personas.
Los factores que generan la emergencia de enfermedades
son consecuencia del aumento de la poblacion mundial y
aquellos de mayor influencia corresponden al movimiento
de personas y animales, a disturbios ambientales, al cruce
de la barrera inter-especies por parte de algunos patogenos
y a cambios de manejo en los sistemas productivos (12).

Algunas enfermedades tradicionalmente endémicas,
incluso con programas de control, pueden en
determinadas circunstancias aumentar su incidencia. Asi
ha sucedido con la tuberculosis, de gran importancia en
los ambitos de la salud publica y de la sanidad animal. Al
respecto, se estima que entre los afos 2002 y 2020
aproximadamente 1.000 millones de personas se

infectaran, mas de 150 millones desarrollaran la
enfermedad y 36 millones moriran de tuberculosis. Esta
enfermedad, producida por Mycobacterium tuberculosis,
afecta principalmente al ser humano probablemente desde
sus origenes, pero hace 40 anos se tuvo la esperanza de que
la poblacion pronto estarfa libre de ella. Ahora que su
incidencia aumenta, podemos considerarla una
enfermedad re-emergente (16, 52).

Por otro lado, Mycobacterium bovis, que produce la
enfermedad en el bovino, puede también infectar a una
amplia variedad de especies y ello nos hace reconocerla
como una zoonosis clasica, al considerarla como una
infeccion que es transmisible naturalmente entre los
animales y el ser humano (1, 23, 63).

El término tuberculosis se utiliza para las enfermedades
que son causadas exclusivamente por agentes del complejo
M. tuberculosis (M. tuberculosis; M. bovis; M. africanum;
M. microti). Con el fin de evitar confusiones respecto a
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nomenclatura, en este trabajo nos referiremos a
“tuberculosis zoonotica” o “tuberculosis bovina” para
designar a la enfermedad causada por M. bovis en el ser
humano y el ganado, respectivamente, mientras que la
denominacion general de tuberculosis designara a la
enfermedad que afecta al ser humano y cuyo agente
principal es M. tuberculosis.

La importancia relativa de la infeccion por M. bovis en las
personas ha disminuido desde principios del siglo XX,
debido a los procesos de industrializacion de la leche y a
los éxitos de paises desarrollados en el control de la
enfermedad en el ganado. Sin embargo hay hechos que
hacen temer una re-emergencia de la tuberculosis animal,
lo que podria incidir en el aumento de la infeccion de
personas en algunas areas (4, 16, 67).

Relacion entre Mycobacterium
tuberculosis y Mycobacterium
bovis en la infeccion humana

Se ha determinado la existencia de infecciones por
micobacterias desde hace miles de afios, encontrandose el
agente incluso en momias egipcias; se estima que el flagelo
de la tuberculosis se establecio con el desarrollo urbano en
la Edad Media en Europa, para luego diseminarse al Nuevo
Mundo con los viajes de los descubridores, aunque la
enfermedad ya existia en personas, en América por lo
menos 700 afios antes de nuestra era (46, 54).

El inicio de la produccién industrial de leche con
establecimiento de grandes rebanos durante el siglo XX,
preparo el terreno para el aumento de la infeccion por
M. bovis en el ganado, lo que se reflejaria luego en la
transmision del agente a las personas, principalmente a
través del consumo de leche, influyendo inicialmente en la
epidemia de tuberculosis humana. Posteriormente la
pasteurizacion de la leche redujo drasticamente la
incidencia de infeccion por M. bovis, pero en regiones en
desarrollo o donde ha existido una produccién de
subsistencia con consumo de leche cruda, persiste el riesgo
de zoonosis mientras no se controle la tuberculosis en el
ganado o en otras poblaciones animales que compartan su
hébitat y mantengan la infeccion (16, 18, 23). En algunos
paises desarrollados donde atn existe cierto consumo de
leche no pasteurizada, como en el Reino Unido, se teme
que la infeccion en el bovino pueda reflejarse en casos
humanos (37). Esto se ha visto agravado por la aparicion
de cepas de M. bovis multirresistentes a los antibioticos de
eleccion en el tratamiento de la infeccion y por la epidemia
mundial del sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA), que favorece el desarrollo de la tuberculosis en
seres humanos, sea debida a M. tuberculosis 0 a M. bovis.

Rev. sci. tech. Off. int. Epiz., 23 (2)

Esta situacién es especialmente preocupante en Africa
donde el 94% de la poblacion vive en paises en los cuales
el control de tuberculosis bovina no se lleva a cabo o se
hace parcialmente (16, 18, 23, 43).

Mycobacterium tuberculosis 'y M. bovis son especies
estrechamente relacionadas, que a pesar de algunas
diferencias  bioquimicas, tienen una homologia
nucleotidica que alcanza a un 99,95%. Las diferencias
entre ambas especies corresponden a deleciones ocurridas
en el genoma de M. bovis y a polimorfismos nucleotidicos
unicos (single-nucleotide polymorphism) en genes que
codifican para proteinas secretadas y de la pared celular.
Todo ello sugiere que M. bovis evolucioné como especie a
partir de M. tuberculosis, adquiriendo en el proceso la
capacidad de infectar a un mayor rango de hospederos y
también de transmitirse entre ellos (10, 11, 27, 31).

No existen mayores diferencias en la patogenia de la
infeccion por M. bovis entre humanos y bovinos (19, 66).
Una vez que infecta al hospedero, la micobacteria genera
una pequena lesion granulomatosa en el sitio de ingreso y
en el linfonodulo regional, lo que en conjunto se conoce
como complejo primario de la infeccion. En el individuo
inmunocompetente se genera una respuesta inmune
protectora que elimina o encapsula al patogeno, siendo
éste el curso habitual de la infeccion. La vulnerabilidad a la
bacteria constituye un evento raro que depende de una
combinacion de factores microbianos, ambientales y del
propio hospedero. Cualquiera sea la contribucion relativa
de esos factores, la enfermedad implica el fracaso de los
mecanismos inmunologicos defensivos del individuo (14)
y esto determina la incapacidad de contener a la
micobacteria que ahora puede multiplicarse, generalizarse
al resto del organismo, producir la enfermedad y
diseminarse al medio ambiente para continuar su ciclo en
otros individuos susceptibles (19, 32, 58, 59).

Debido a que en el ser humano la tuberculosis provocada
por M. bovis es clinica y radiologicamente indistinguible de
la que causa M. tuberculosis, el tratamiento es similar en la
mayoria de los casos (18, 46, 66). Sin embargo, como
M. bovis es naturalmente resistente a la droga pirazinamida,
ésta debe ser omitida del tratamiento cuando se identifica
a este agente en la etiologia de la enfermedad (16).

Las lesiones que producen estas dos especies
micobacterianas en seres humanos y animales no pueden
ser diferenciadas mediante la observacion morfologica
o histologica, por lo que el diagnostico diferencial debe
recurrir al cultivo o a métodos moleculares (16, 35,
46, 61).

La diseminacién de la bacteria al resto del organismo
puede generar granulomas en practicamente cualquier
tejido, estableciendo diversos cuadros patologicos como la
tuberculosis cavitaria, miliar y perlada (17, 32, 41). Una
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vez infectado, el individuo puede permanecer como
portador durante meses, afos e incluso por el resto de su
vida (19, 20, 28).

La vacuna utilizada extensivamente para proteger a las
personas contra la tuberculosis, conocida como
BCG (bacilo de Calmet y Guérin), proviene de una cepa
atenuada de M. bovis y hoy en dia, ante la falta de mejores
expectativas, se considera junto con el uso de la biologia
molecular, como modo de proteccién del ganado y
especies silvestres para desarrollar inmunidad protectora y
diferenciar simultaneamente la respuesta vacunal de la
infeccion natural. Sin embargo, se estima que los primeros
avances en lograr un producto eficiente estaran disponibles
alrededor de 2010 (4, 9, 29, 60).

Situacion mundial de la
tuberculosis humana
y zoonotica

Cuando se analiza la informacion de la
Organizacion Mundial de la Salud sobre tuberculosis
humana en todas sus formas para el ano 2002, se constata
que el mayor numero de casos nuevos ocurrié en el
Sudeste de Asia, pero las tasas de incidencia y mortalidad
son mucho mas importantes en Africa. En cambio, Europa
y las Américas son las regiones menos golpeadas por la
enfermedad (Cuadro I y Fig. 1). Especialmente en los
paises desarrollados, se ha detectado que una importante
proporcion de los casos corresponden a emigrantes que se
infectaron en sus paises de origen, siendo éstos
generalmente paises de las regiones mas afectadas por el
flagelo (52).

Cuadro |
Casos nuevos, incidencia y mortalidad de tuberculosis humana
estimados para el aiio 2002

(52)
Casos Muertes

i Por cada Por cada

Regiones™  Nimero ,  1oogpp ~ Nimero 100.000
(miles) personas  (miles) % personas

Africa 2.354 26 350 556 30 83
Américas 370 4 43 53 3 6
Mediterraneo Este 622 7 124 143 8 28
Europa 472 5 54 73 4 8
Sudeste asigtico 2890 33 182 625 34 39
Pacifico Oeste 2090 24 122 373 20 22
Total 8.797 100 4 1.823 100 29

* regiones de la Organizacién Mundial de la Salud
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La incidencia de tuberculosis humana en las Américas ha
ido bajando consistentemente en los ultimos afios y es asi
como el namero de casos entre 2000 y 2001 disminuy6 en
2,3%, aunque la coinfeccion con el virus del SIDA esta
constituyendo un problema significativo que preocupa a
las autoridades en algunos paises (53).

Existen datos incompletos y dispersos respecto
de la importancia relativa de la infeccion por M. bovis en la
tuberculosis humana. Esto es debido a que en la mayoria
de los paises, especialmente aquellos en desarrollo,
el diagnostico de la tuberculosis en las personas se hace a
través de baciloscopia, para iniciar pronto un tratamiento
y muchas veces no se llega a definir la especie de
micobacteria involucrada en la infeccion. En una
revision anterior, se indica que la infeccion por
M. bovis podria llegar a un 3,1%, con una mayor
frecuencia de casos extrapulmonares, aunque en paises
desarrollados, donde las prevalencias de tuberculosis
bovina son bajas y el consumo de leche
pasteurizada es generalizado, los casos pulmonares son los
mayoritarios (18). Estudios especificos entregan cifras de
infeccion por M. bovis en personas desde 0,4% a 6,2% en
Argentina  (57), menos de 0,5% en Espana
(36) y aproximadamente en el 1% de los casos de
tuberculosis humana en el Reino Unido (61). En Australia
se informa de una media de 9,6 casos anuales de
tuberculosis humana, debida a infecciones por M. bovis,
durante un perfodo de 25 anos (21). Existe
consenso de que un crecimiento de la incidencia de
tuberculosis bovina aumentaria el riesgo de la tuberculosis
zoonotica, siendo mayores los factores de riesgo
asociados al contacto directo con animales enfermos en
paises desarrollados, y al consumo de leche no
pasteurizada en paises en desarrollo (33).

. Pacifico‘]?este Africa
udeste 14% 9
asidtico o
21%
Europa tarra
6% Medgstrganeo Américas
14% 5%
Fig. 1

Tasas de incidencia de tuberculosis humana estimadas para el
afio 2002 (52)
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Infeccion por Mycobacterium
tuberculosis en animales

Mycobacterium tuberculosis es primariamente un patogeno
del ser humano, aunque se han descrito infecciones en
animales domésticos y silvestres que estan en estrecho
contacto con personas, especialmente primates no
humanos, elefantes y aves psitacidas mantenidas en
colecciones zoologicas o presentadas en exhibiciones. Esta
bacteria puede ser transmitida entre los animales y desde
éstos al ser humano nuevamente, lo que implica un
importante potencial zoondtico para veterinarios, personal
de zoologicos o circos y publico visitante (46).

Se han descrito varias especies domésticas capaces de
infectarse con M. tuberculosis, como gatos y perros,
consecuencia del estrecho contacto con sus propietarios.
Sin embargo, aquellos que tienen un mayor riesgo
poblacional son los bovinos lecheros, debido
principalmente al manejo intensivo a que son sometidos y
a la presencia de encargados de su cuidado que sufren de
tuberculosis abierta. En los animales se desarrolla una
enfermedad no progresiva, con lesiones pequenas de los
nodulos linfaticos retrofaringeos y mediastinales, pero que
sin embargo les hace reaccionar frente a las pruebas de
diagnostico de hipersensibilidad cutanea. Los ovinos o
caprinos presentan una mayor resistencia a la infeccion por
M. tuberculosis (38, 46).

En la actualidad hay informes de la infeccion en animales
silvestres de vida libre, en los cuales se ha aislado
M. tuberculosis. Este es el caso de individuos enfermos de dos
especies de pequefios carnivoros africanos (Mungos mungo
y Suricata suricata) que viven en colonias cercanas a
asentamientos humanos. Por este motivo, el desarrollo de
actividades deportivas y ecoturisticas puede constituir un
factor de riesgo para la fauna silvestre, asi como también
para las personas que las practican y que pudiesen
exponerse a estas fuentes animales de la infeccion (3). La
practica de visitar dreas remotas para observar y estudiar
especies en peligro, puede amenazar tales poblaciones,
especialmente a aquellas de primates (12), que son
particularmente vulnerables al bacilo de la tuberculosis (46).

Infeccion por Mycobacterium
bovis en los animales

Mycobacterium bovis tiene un rango excepcionalmente
amplio de hospederos y aunque tradicionalmente la
preocupacion ha estado centrada en la infeccion del ganado
y el ser humano, hoy en dia la diversificacion y cambios de
manejo de las explotaciones ganaderas y la certeza de
la importancia de otras especies en la manutencion de la
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enfermedad, ponen de manifiesto las limitaciones que
puede tener el control de la infeccion, especialmente
cuando los animales silvestres estan involucrados en la
persistencia de la bacteria (23, 30, 47, 67).

En la epidemiologia de la infeccion por M. bovis se
describen dos tipos de hospederos: los de manutencion y
los incidentales. Los primeros son capaces de infectarse,
enfermar y diseminar la bacteria a otros individuos
susceptibles, permitiendo el establecimiento de la
infeccion en sus poblaciones. Los hospederos incidentales
en cambio (conocidos como “spillover hosts”), son capaces
de infectarse y cursar con la enfermedad, pero la
diseminacién a otros individuos es infrecuente,
requiriendo una fuente externa de infeccion para mantener
la enfermedad en la poblacion. El ser humano se encuentra
en este grupo (7, 47, 67).

Del total de especies susceptibles a M. bovis, unas pocas
corresponden a hospederos de manutencion y la gran
mayoria se clasifican mejor como hospederos incidentales
(67). No se ha demostrado predisposicion genética de
determinados hospederos a la infeccion por M. bovis, ni
mayor susceptibilidad debido a edad, sexo o estado
reproductivo (47).

La ocurrencia de la enfermedad en ovinos y caprinos es
limitada por los sistemas productivos generalmente
extensivos a que son sometidas estas especies y a sus
diferencias de comportamiento, que impiden que se den
las condiciones favorables para una transmision (47). Sin
embargo, en Espafia se han identificado cepas de M. bovis
aisladas desde caprinos que tienen caracteristicas
genotipicas particulares y que predominan en esta especie
animal, representando un nuevo enfoque en la
epidemiologia de la enfermedad en pequetios rumiantes y
otra fuente de amenaza para la salud publica. Esto ha
llevado a postular a los aislados caprinos, como
pertenecientes a una nueva especie del complejo
M. tuberculosis denominada recientemente M. bovis subsp.
caprae (6, 36, 50). Esta especie ha sido posteriormente
encontrada en un tigre siberiano cautivo en Hungria, que
presentaba un cuadro respiratorio de tuberculosis (42).

La infeccion en cerdos ocurre principalmente por via
digestiva al consumir productos lacteos o desechos de
matadero contaminados con M. bovis, pero su importancia
epidemiolégica es limitada pues la transmision entre
cerdos es insignificante, sus lesiones son localizadas y sus
sistemas productivos hacen que sean sacrificados a edad
temprana. El caballo también puede infectarse pero ello
tiene escasa significancia epidemiologica (47).

Perros y gatos, como hospederos potenciales de M. bovis,
deben ser considerados en la vigilancia de la enfermedad,
especialmente cuando viven en la proximidad de rebanos
bovinos (47). Se ha demostrado que el gato puede
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infectarse por consumo de leche bovina contaminada con
el bacilo (38) y recientemente en el Reino Unido, se ha
descrito la infeccion en un grupo de gatos, asociada a la de
tejones muertos por tuberculosis. Un hallazgo interesante
de este mismo estudio, es que el desarrollo de tuberculosis
en los felinos pudo estar favorecido por la coinfeccion con
el virus de la inmunodeficiencia felina y su presencia
eventualmente podria representar una amenaza zoonotica
para las personas en contacto con estas mascotas (45).

La infeccion en especies de hospederos incidentales es
probablemente una consecuencia de los sistemas de
manejo y de la oportunidad que ofrecen éstos para una
transmision mas eficiente del patogeno y el desarrollo de la
enfermedad. Los factores de riesgo estan mas asociados a
las explotaciones lecheras que a los rebanos de carne,
debido a las condiciones intensivas de manejo y a las
mayores exigencias productivas sobre los animales (47).

Tuberculosis bovina:
caracteristicas, estado
y proyecciones de control

La enfermedad en el ganado genera una disminucion de la
productividad y por ello las pérdidas tendran una relacion
directa con la prevalencia. La diseminacion de la infeccion
se produce por lo general sin que inicialmente se adviertan
los signos clinicos de la enfermedad, que muchas veces se
manifiestan tardiamente (20).

La principal via de ingreso de la infeccion en los rebanos es
mediante la introduccion de bovinos enfermos o
portadores de M. bovis. Debido a que el sistema respiratorio
es la principal ruta por la cual ocurre y se disemina la
infeccion, el contacto directo de nariz con nariz (lo que
puede ser causa también de infeccion entre planteles
vecinos) y el uso compartido de bebederos y comederos,
son factores de gran riesgo que aumentan
proporcionalmente con el tamano del rebafio y la
concentracion de los animales. Todos los bovinos
infectados son una fuente potencial de diseminacion y una
alta proporcion de ellos excretaran M. bovis en algin
momento de su vida. La importancia de la via aérea en la
transmision se explica por la baja dosis infectiva que
requiere M. bovis en el tejido pulmonar, con la posibilidad
incluso de que una sola bacteria establezca una infeccion
efectiva en el bovino a través de esta ruta (20, 44). La
excrecion de M. bovis desde animales infectados por via
aérea es mas eficiente en las primeras etapas de la infeccion
y la dosis infectiva tendra una gran influencia en la cinética
y gravedad de la enfermedad en el ganado (48).

Estudios epidemiologicos sugieren que los factores de
riesgo mas importantes en la ocurrencia y diseminacion de
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la tuberculosis bovina dentro de un rebano son el namero
de animales infectados, la cantidad de animales
susceptibles y las medidas tendientes a prevenir la
diseminacion. A pesar de que no todos los animales
infectados transmiten la enfermedad, aquellos con cuadros
respiratorios o con mastitis tuberculosa son los mas
infecciosos, y en muchos de éstos las micobacterias pueden
estar presentes en orina, secreciones genitales, semen o
deposiciones, lo que facilita su transmision (20).

La investigacion respecto de la supervivencia de M. bovis en
el medio ambiente natural es variada pero no concluyente.
Algunos datos estan basados en la contaminacion
experimental de los sustratos (24), pero se estima que se
debe considerar no solo el tiempo de supervivencia sino
también la capacidad infectante, que disminuye
considerablemente en condiciones adversas (51). Diversos
factores ambientales, como la temperatura, humedad, luz
solar y pH entre otros, determinan la supervivencia de las
bacterias y por consiguiente, su capacidad de mantenerse
en el ambiente y transmitirse a los animales susceptibles.
Microgotas y particulas de polvo en suspension son
elementos que favorecen la via aérea en la transmision de
la infeccion, ya que constituyen los fomites ideales para el
transporte del bacilo y su posterior llegada al espacio
alveolar (44, 47). Sin embargo, también ha resultado de
importancia la penetracién a través de las tonsilas con la
consecuente infeccion de nodulos linfaticos retrofaringeos
y por ende una reaccion a las pruebas de diagnostico en
algunos rebaios, sin mayores manifastaciones de
enfermedad (15). En otras especies, como el ciervo, la via
aerogena y la digestiva son igualmente importantes en la
infeccion, como se comprueba al verificar la distribucion
de las lesiones, en especial en los nodulos linfaticos
retrofaringeos, lo cual sugiere exposiciones frecuentes de
las vias respiratorias y digestivas superiores (67).

La infeccion en el bovino se ha detectado en practicamente
todos los paises del mundo, aunque con importantes
variaciones en su control segun el nivel de desarrollo de los
mismos. De esta manera, en paises en desarrollo la
tuberculosis bovina se caracteriza por ser una enfermedad
de patron endémico, cuya prevalencia es variable segin
areas geograficas y tipos de produccion. Entre los pafses
desarrollados los programas de control han tenido
resultados variables y en algunos casos, las incidencias
vuelven a elevarse debido a la presencia de reservorios
silvestres de la infeccion y movimientos de ganado
portador no detectado oportunamente (30, 34, 44).

En América Latina la mayoria de los paises emprenden
iniciativas de control de la tuberculosis, pero aun asi se
estima que un 24% de la poblacién bovina no esta bajo
ningun sistema de control de la enfermedad (33). Los datos
de ocurrencia de tuberculosis en los paises de la region son
limitados y no pueden ser comparados, debido a que se
refieren a poblaciones heterogéneas, o especificamente a
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cuencas lecheras y no a todo el pais, a veces presentados
como incidencia y a veces como prevalencia, u obtenidos
mediante encuestas sanitarias realizadas sobre rebarios en
los que no se aplica ninguna medida oficial de control,
existiendo en el pais ademas otra categoria de rebanos en
programas voluntarios de certificacion. Informaciones
recogidas por los autores (encargados nacionales de
programas de control y erradicacion de tuberculosis
bovina, comunicaciones personales) indican prevalencias
menores del 1% en algunos paises de Centroamérica
(Nicaragua y Honduras), junto a Republica Dominicana
que mantiene un programa nacional de control desde hace
muchos afios con resultados promisorios. Colombia
también mantiene un programa de erradicacion que ha
logrado circunscribir la enfermedad a sectores muy
definidos, llegando a niveles de prevalencia nacional de
1%. Argentina y Chile con diferentes modalidades de
accion frente al control, mantienen niveles nacionales de
prevalencia de 2,2% y 4%, respectivamente. Otros autores
mencionan prevalencias de menos de 1% para algunas
regiones de Brasil y México (33). En general, se debe
considerar en el analisis de los datos que las prevalencias
mas altas se encuentran en los rebafos lecheros, siendo
este tipo de ganado el mas importante en la transmision de
M. bovis al ser humano. El riesgo representado por el
ganado de carne, por sus sistemas productivos
particulares, es mucho menor, tanto para la manutencion
de la infeccion como para su transmision a las personas.

o . Vi
El interés de luchar contra la tuberculosis bovina se
justifica tradicionalmente por su riesgo para la salud
publica, las posibles limitaciones al comercio internacional
de productos pecuarios y la disminucion de la
productividad de los animales afectados (21), pero
también adquieren creciente importancia consideraciones
de bienestar animal y el estigma social para los productores
que mantienen la enfermedad en sus rebanos, quienes
pueden ver limitados sus movimientos de animales y
depreciados sus productos.

El control de la tuberculosis bovina estda basado en un
diagnostico oportuno y la eliminacion de los animales
infectados, junto con la prevencion de la diseminacion de
la infeccion tanto dentro como hacia fuera de los rebanos
(48). Aligual que el control de la tuberculosis humana, las
acciones deben complementarse con un seguimiento,
contencién y vigilancia de los animales contactos
expuestos en el rebanio (20). Son interesantes y novedosas
algunas acciones complementarias a los programas
establecidos como la investigaciéon de todo granuloma
bovino detectado en animales de matadero (21) y de
animales silvestres (tejones) muertos por atropello en las
carreteras con el fin de establecer prevalencias de la
enfermedad y desarrollar estudios epidemiologicos (9).

Entre las principales herramientas que se proyectan como
desafios para los programas de control, se encuentra el
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desarrollo de nuevas técnicas para el diagnostico de la
infeccion en las poblaciones y la aplicacion de técnicas de
genotipificacion para la investigacion epidemiologica de
los aislados (40, 66). En cuanto al diagnostico, las técnicas
tradicionales deben ser complementadas con alternativas
de mayor eficiencia, especialmente cuando la prevalencia
de la enfermedad ha llegado a niveles minimos. En este
sentido, se han desarrollado pruebas para la deteccion de
respuesta  inmune  contra  diversos  antigenos
micobacteriales (ESAT-6, CFP-10, MPB70, entre otros),
para la deteccion de interferon-y bovino y para la
deteccion directa del acido desoxirribonucleico (ADN)
bacteriano (13, 22, 39, 65, 66), que deben ser evaluadas
para las condiciones epidemiologicas de las areas de
control y utilizadas como complemento al esquema
tradicional de control de la infeccion.

Respecto a la genotipificacion, en los ultimos anos se han
desarrollado diversas técnicas que en paises desarrollados
estan dando un gran impulso a los estudios de
epidemiologia molecular de la infeccion en distintas
especies animales y a distintos niveles poblacionales (2, 40,
64). Este tipo de analisis es particularmente util en:

— la investigacion de brotes epidémicos, ya que permite
determinar la expansion clonal de un patégeno en el
ambiente e identificar la fuente primaria de infeccion (caso
indice);

— la accion de vigilancia epidemioldgica para conocer y
monitorear la dispersion de un clon y la prevalencia de
distintas cepas al interior de una poblacion susceptible,
como ayuda en la evaluacion periodica de las estrategias de
prevencion y control (40, 55, 62).

Gracias a trabajos de epidemiologia molecular, se ha
logrado identificar reservorios silvestres de la bacteria, vias
de transmision de M. bovis en distintos escenarios
poblacionales, asociar genotipos a zonas geograficas
(“geotipos”) y descubrir fuentes de contagio en casos de
zoonosis (25, 36, 40).

En los ultimos anos se han desarrollado un gran numero de
métodos de tipificacion sobre la base del ADN
(fingerprinting). Dentro de éstas, los analisis de
polimorfismo en fragmentos de restriccion de longitud
polimoérfica (RFLP) y la tipificacion de espaciadores de
oligonucleotidos (ST) se han instaurado como los métodos
mas utiles para la identificacion y tipificacion de bacterias
del complejo M. tuberculosis (2, 21, 39, 64).

Otra herramienta epidemiologica para el control de
M. bovis en los animales es la vacunacion, para lo cual se
han estado desarrollando y estudiando distintos productos
inmunogénicos en diversas especies susceptibles (60, 66).
De obtenerse una vacuna efectiva, es probable que su
aplicacion constituya un complemento 6ptimo para el
control de la enfermedad, especialmente en aquellos paises
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que tienen casos de tuberculosis en el ganado como
consecuencia de la infeccién en reservorios silvestres, o
bien en pafses en desarrollo donde otras medidas de
control han fracasado (66).

Las estrategias actualmente reconocidas para el control de
la enfermedad tendran éxito siempre que exista el
compromiso politico de los gobiernos, dando la prioridad
a un enfoque integral de la enfermedad, con coordinacion
estrecha de los servicios de salud publica y sanidad animal
(7,20, 26), y se facilite la integracion entre los organismos
publicos de salud y las instituciones de educacion e
investigacion y de la industria ganadera como una
oportunidad de ampliar las coaliciones nacionales contra la
enfermedad y promover esfuerzos sostenibles (5, 56).
Ademas, se requiere una evolucion dinamica de las
estrategias utilizadas, donde se vaya complementando el
diagnostico tradicional con otras técnicas de mejor
eficiencia, aplicadas en el contexto de normas rigurosas,
sistemas de identificacion y registro de animales, vigilancia
e investigacion epidemiologica, indemnizaciones, etc. (9,
21). Todos los paises y especialmente aquellos en
desarrollo, necesitan de politicas de salud con objetivos
sanitarios claros y sostenibles en el tiempo, que no
dependan de recursos temporales ni tampoco de las
decisiones de la autoridad de turno.

Los fracasos en el control de la enfermedad se explican
principalmente por falencias en la eficiencia diagnostica de
las pruebas aplicadas, por la existencia de fuentes
incontrolables de la infeccion, o por problemas
relacionados con el manejo de los animales infectados,
quienes permanecen en los predios o bien son
comercializados en otros planteles productivos (47).

Tuberculosis zoonotica y
re-emergencia

Cualquier accion, alteracion o cambio en un programa de
control, puede llevar a una re-emergencia de enfermedades
como la tuberculosis. Existen diversos factores que vienen
frenando el control de la tuberculosis bovina; uno de los
mas conocidos es la presencia de la infeccion en especies
silvestres. Tejones (Meles meles) en el Reino Unido,
zarigtieyas (Trichosurus vulpeca) en Nueva Zelanda y ciervos
(Cervus axis axis; Odocoileus virginianus) en los Estados
Unidos son algunas de las especies reconocidas como
hospederos que mantienen la infecciéon, lo cual ha
generado grandes cambios de disefio en los programas de
control en las regiones donde se encuentran (9, 23, 30,
67). En Latinoamérica no existen antecedentes que
sugieran un escenario parecido, probablemente debido a
las mayores tasas de infeccion que atn prevalecen en el
ganado doméstico y que pueden enmascarar focos de
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tuberculosis asociados a la trasmision desde la fauna
silvestre. Esta situacion constituye un vacio en la
investigacion epidemiologica que debera abordarse en los
proximos anos conforme progresen los esfuerzos por
controlar la enfermedad.

En los Estados Unidos de América se ha declarado la re-
emergencia de la tuberculosis bovina debido a la
importacion de animales infectados desde México, la
persistencia de bajos niveles de infeccion por M. bovis en
grandes rebanos en Texas y Nuevo México, la presencia de
tuberculosis en ciervos y renos criados con fines
productivos y la presencia de tuberculosis en fauna
silvestre cautiva y de vida libre, especialmente el ciervo y el
bisonte (67).

En aquellas areas donde M. bovis se encuentra en
reservorios silvestres, las metas de control y erradicacion
de la enfermedad en el ganado son muy dificiles de
alcanzar. En estos casos es necesario estudiar la
importancia relativa y el papel de las especies afectadas en
la epidemiologia de la infeccion dentro del area, de manera
que la intervencion se enfoque en eliminar los puntos
criticos que determinan la transmision del patogeno entre
los animales y su potencial llegada al ser humano (47, 23).

La posibilidad de que la tuberculosis transferida a la
poblacion silvestre pueda retornar al ganado y de éste al ser
humano, es cada vez mas factible cuando se comparten
praderas o cuando el ganado comienza a invadir territorios
silvestres, como ocurre comunmente en dreas con sistemas
productivos de subsistencia en Africa y en las que ademas
es habitual el consumo de leche cruda (23).

La costumbre de alimentar a ciervos y bisontes para evitar
muertes y desnutricién en inviernos duros, favorece la
superpoblacion por cortos periodos y el contacto directo
entre estos animales en los comederos (67). Esto mismo es
extrapolable a la transmision entre bovinos sometidos a
estabulacion, que comparten comederos y bebederos en
los cuales un animal con tuberculosis abierta tendra la
posibilidad de infectar a un mayor ntimero de congéneres
en corto tiempo, con el agravante del estrés productivo y la
superpoblacion como factores que predisponen a esta
enfermedad.

Se estima que otras enfermedades que afectan a las
poblaciones animales podrian tener efectos sobre la
incidencia de tuberculosis bovina. Por ejemplo, la
emergencia de fiebre aftosa en el Reino Unido se ha
traducido por una gran absorcion de recursos financieros y
humanos, que ha debilitado las estrategias dirigidas a otras
enfermedades. Ademas, el movimiento de animales para
repoblar areas afectadas ha producido la diseminacion de
tuberculosis bovina desde los lugares donde la enzootia
estaba limitada, detectandose casos en areas
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tradicionalmente libres de la enfermedad (4). En este
contexto se describio recientemente en el Reino Unido la
transmision de M. bovis desde el ganado a dos personas, en
una granja con historial de tuberculosis bovina, luego de
reconocerse la enfermedad en los animales. Los afectados
habian sido vacunados con BCG y no tenian recuerdo de
haber bebido leche no pasteurizada. Uno de los enfermos
tenia contacto esporadico con secreciones nasales y saliva
de vacas de las granja. Este hecho alerta nuevamente del
riesgo de transmision a las personas, por lo cual se debe
mantener una vigilancia permanente sobre la enfermedad
en los animales (61).

Ningtn estudio ha relacionado directamente la
tuberculosis bovina con la infeccion por el virus de la
diarrea viral bovina, de amplia distribucion mundial y alta
prevalencia, que tiene la capacidad de suprimir funciones
del sistema inmune y de aumentar la patogenicidad de
agentes co-infectantes. Tampoco hay informacion respecto
de la infeccion con el virus de la inmunodeficiencia bovina,
pero se estima que no podria excluirse un efecto sobre las
enfermedades cronicas del bovino (8, 49).

Se debe tener cuidado antes de pensar que se esta frente a
la re-emergencia de alguna enfermedad, cuando la
autoridad sanitaria interviene con mayor énfasis en el
control de ésta y debido a una mayor eficiencia y mejor
cobertura diagnostica se encuentra con una realidad mas
grave de lo previsto (63). Por lo tanto, antes de declarar la
re-emergencia de una enfermedad se deben considerar
datos provenientes de estudios equivalentes en el
diagnostico de la situacion.

Entonces, ;podemos considerar a la tuberculosis como una
zoonosis re-emergente? Probablemente la respuesta a esta
interrogante dependera de las condiciones epidemiologicas
de cada pais; las regiones mas pobres y donde se mantiene
un contacto estrecho con animales de consumo son las que
estan en mayor riesgo de experimentar una re-emergencia.

Rev. sci. tech. Off. int. Epiz., 23 (2)

La incidencia de la enfermedad en la fauna domeéstica y
silvestre esta lejos de ser controlada en la mayor parte del
mundo, por lo que debe ser un tema prioritario para las
autoridades sanitarias nacionales e internacionales. Con las
herramientas actuales para el diagnostico y control de la
infeccion en los animales y de su transmision al ser
humano, es dificil concebir un retroceso en la historia de la
zoonosis por M. bovis. Sin embargo, la ausencia de nuevos
recursos economicos y técnicos en los programas de
control se puede traducir en la perpetuacion del problema,
ya que el patdégeno aun se transmite y sobrevive
indefinidamente en sus hospederos, genera enfermedad en
determinadas circunstancias y esta aprendiendo a resistir a
las escasas drogas que se utilizan habitualmente para su
control en el ser humano.

Por este motivo, los programas de control de tuberculosis
bovina deben actualizarse y comenzar a incluir instancias
de coordinacion entre todas las autoridades sanitarias de
los paises, con el fin de abordar integralmente la
epidemiologia de la infeccion y atenuar la incidencia de
M. bovis en los animales y en el ser humano.
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Tuberculosis: a re-emerging zoonosis?

P Abalos & P. Retamal

Summary

Tuberculosis is an infectious disease that is found throughout the world and
which can have a dramatic impact on the economy and on human
and animal health. In humans, the principal cause of infection is
Mycobacterium  tuberculosis, but the animal-specific pathogen,
M. bovis, is arguably the most important zoonotic agentin human history. Despite
the fact that several countries have implemented control programmes for
M. bovis infection in animals, which has resulted in a reduction in the number of
human cases as well, recent years have witnessed a re-emergence of
tuberculosis. This is due to the appearance of strains that are resistant to the
main antibiotics used to treat the infection in humans, the spread of the human
immunodeficiency virus, the maintenance of wild reservoirs and the persistence
of the infection in livestock, particularly in developing regions. Coordinated
efforts by human and animal health services, the improvement of diagnostic
techniques and the development of more effective vaccines to prevent the
infection are the main strategies for controlling this disease.

Keywords

Control — Mycobacterium bovis — Mycobacterium tuberculosis — Re-emergence —
Tuberculosis — Zoonosis.
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La tuberculose : une zoonose réémergente ?

P Abalos & P. Retamal

Résumé

La tuberculose est une maladie infectieuse de distribution mondiale dont les
effets peuvent s'avérer désastreux pour I'économie ainsi que pour la santé
humaine et animale. Alors que la maladie est principalement causée par
Mycobacterium tuberculosis chez I'homme, la tuberculose animale est
imputable a un agent pathogene spécifique, M. bovis, qui est probablement
I'agent zoonotique le plus important dans [I'histoire de I'humanité. Or, ces
dernieres années ont été marquées par une réémergence de la maladie, malgré
la mise en place dans plusieurs pays de programmes de lutte contre les
infections a M. bovis chez les animaux, qui ont entrainé par ailleurs une
diminution du nombre de cas de tuberculose chez I'homme. Cette évolution
trouve son origine dans l'apparition de souches résistantes aux principaux
antibiotiques employés dans le traitement des tuberculeux, la propagation du
virus de I'immunodéficience humaine et la persistance des réservoirs sauvages
et de I'infection chez les bovins, notamment dans les pays en développement. La
coordination des efforts déployés par les services de santé publique et de santé
animale, I'amélioration des techniques de diagnostic et la mise au point de
vaccins plus efficaces contre l'infection constituent les principaux axes
stratégiques de la lutte contre cette maladie.

Mots-clés

Lutte — Mycobacterium bovis — Mycobacterium tuberculosis — Réémergence —
Tuberculose — Zoonose.
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