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Actualmente en América Latina, se llevan a cabo campanas a escala masiva para el
control de vectores de la enfermedad de Chagas; sin embargo, poco se sabe sobre la
eficacia de estos esfuerzos a mediano y largo plazo, especialmente en zonas urbanas.
Tras analizar datos entomoldgicos de 56,491 viviendas durante la fase de tratamiento de
una campana de control de Triatoma infestans en Arequipa, Peru durante 2003-2011,
estimamos que un 97.1% de infestaciones residuales se debe a viviendas que no
recibieron tratamiento. Modelos multivariados para la fase de vigilancia de la campana
obtenidos durante 2009-2012 confirman que la falta de participacion en la fase inicial de
tratamiento es un factor de riesgo importante (odds ratio [OR] 21.5, 95% CI 3.35-138). La
infestacion durante la fase de vigilancia también se incremento con el tiempo (OR 1.55,
95% CI 1.15-2.09 por afio). Sin embargo, obtuvimos una interaccién negativa entre falta de
participacion y tiempo (OR 0.73, 95% CI 0.53-0.99), lo cual sugiere que la recolonizacién
por el vector diluye progresivamente el riesgo asociado a la falta de participacion. A pesar
de que la fase de tratamiento resulté efectiva, la recolonizacién de viviendas no tratadas

amenaza el éxito a largo plazo del control del vector.

La enfermedad de Chagas, una enfermedad comin y a menudo mortal en las Américas,
es causada por el parasito protozoo Trypanosoma cruzi (1,2) y transmitido por insectos
triatominos hematéfagos (3). En el sur de Sudamérica, Triatoma infestans es el vector principal

(2). En 1991, los paises de esta region establecieron la Iniciativa del Cono Sur para coordinar



esfuerzos hacia el control de T. infestans. Durante la primera década de esta iniciativa, 2.5
millones de viviendas fueron tratadas con insecticida (4), lo cual caus6 la interrupcion de la
transmision de T. cruzi por T. infestans en varios paises y regiones (2). No obstante, los
esfuerzos para el control de vectores han fallado inesperadamente y en repetidas ocasiones en
algunas areas (5, 6).

En la mayor parte de su distribucion, T. infestans se encuentra predominantemente en
zonas rurales (2). Sin embargo, el vector se ha convertido en un problema urbano en Arequipa,
Perd, una ciudad de 850,000 habitantes (7-9) donde se han observado vectores infectados
desde 1952 (10). Desde 2003, autoridades municipales en colaboracién con la Organizacion
Panamericana de la Salud, han trabajado en la eliminacién del vector de la ciudad. Los
obstaculos para la eliminacién en una zona urbana son potencialmente diferentes a aquellos en
zonas rurales. Las viviendas urbanas poseen una menor area peri-doméstica, menos fuentes de
sangre, y menos lugares de albergue para el vector, lo cual mitiga algunas de las dificultades
observadas en ambientes rurales (7, 11-13).

Sin embargo, mientras que la participacién en campafias de control es tipicamente alta
en zonas rurales (5, 7), poblaciones urbanas mas afluentes (14) pueden ser mas renuentes a
participar (15). Por tanto, el control a nivel de vivienda puede ser mas facil en una vivienda
urbana que en una rural. Por otro lado, es también posible que el control continuo en una
comunidad urbana resulte mas dificil.

Exploramos esta hipdtesis usando datos obtenidos en Arequipa durante la fase de
tratamiento inicial o la fase de ataque de la campafia de control de vectores y durante la
posterior fase de vigilancia después de la aplicacion de insecticida. Evaluamos la eficacia de la
fase de tratamiento de 3 maneras. Primero, estimamos la reduccion en la prevalencia de
infestacion como resultado de las 2 aplicaciones de insecticida de la fase de tratamiento.
Segundo, modelamos la recolonizacion (la colonizacidn de nuevas viviendas después del
tratamiento inicial) como una funcion de factores de la fase de ataque. Tercero, durante la fase
de vigilancia, realizamos pruebas en insectos capturados en viviendas tratadas durante la fase
de tratamiento para medir resistencia al insecticida. Discutimos resultados convergentes de
estos enfoques en términos de sus implicaciones para continuados esfuerzos de la campafa de
control en Arequipa y, mas generalmente, para el disefio de estrategias de control de vectores

de la enfermedad de Chagas en ambientes urbanos.



Materiales y Métodos

Campana

La campana de control de vectores en Arequipa procede a través de la ciudad por
distritos, o subdivisiones administrativas locales de la regién, cada cual comprende 3,000 -
28,000 viviendas. Dentro de cada distrito, el tratamiento se organiza por localidad. Las
localidades varian en tamafio desde 50 hasta 2,000 viviendas. La campafia se realiz6 en 8
distritos de estudio (Jacobo Hunter, José Luis Bustamante y Rivero, La Joya, Paucarpata,
Sachaca, Uchumayo, Tiabaya y Socabaya), abarcando 356 localidades. Estas localidades
corresponden a ambientes urbanos o peri-urbanos descritos por Delgado et al. (16).
Inspecciones preliminares en los meses anteriores a la fase de tratamiento identificaron a las
localidades (o cuadras dentro de la localidad) como suficientemente infestadas para proceder
al tratamiento (Figura 1; Tabla 1). Sin embargo, los resultados de estas inspecciones
preliminares al nivel de la vivienda se encuentran disponibles sélo en las encuestas mas
recientes.

Después de las inspecciones, el tratamiento procede localidad por localidad. Promotoras
de salud y especialistas en control de vectores visitan cada vivienda en las zonas seleccionadas
para aplicar insecticida (Apéndice Técnico, http://wwwnc.cdc.gov/EID/article/20/12 /13-
1820-Techapp1.pdf) a todas las estructuras domésticas y peri-domésticas. Estas visitas
ocurren 2 veces separadas por 6 meses. Todas las viviendas en zonas seleccionadas son
invitadas a participar en esta fase. Mientras que las viviendas son tratadas, personal entrenado
recolecta especimenes de T. infestans purgados de sus refugios por el insecticida. Seis meses
después del segundo tratamiento, las localidades entran en la fase de vigilancia, un esfuerzo
comunitario para identificar poblaciones de vectores residuales y reemergentes. Todas las
viviendas en el distrito son elegibles a participar en la fase de vigilancia, incluso si no fueron
seleccionadas para la fase de tratamiento. La fase de vigilancia consiste de reportes de
infestacion por viviendas, inspecciones conducidas por personal de la campafia y tratamiento
en estas viviendas y alrededor de ellas.

Se pide a los residentes traer cualquier muestra de T. infestans encontrada en sus
viviendas a los trabajadores de salud comunitaria o centros de salud situados a través de la
ciudad. Técnicos entomologos buscan y recolectan T. infestans sistematicamente en el interior,
en areas peri-domeésticas y en viviendas vecinas a aquellas viviendas que reportan infestacion

(busqueda de 1 hora por persona por vivienda). Se utiliza aerosol con tetrametrina (Mata



Moscas 0.15% tetrametrina; Sapolio, Doral, FL, USA), el cual tiene un fuerte efecto repelente en
insectos triatominos, pero no los mata. Todos los insectos capturados son contados,
clasificados por estadio y género, y examinados microscopicamente para presencia de T. cruzi
(7). Viviendas infestadas y sus vecinos inmediatos son tratados con insecticida tal como en la
fase de tratamiento.

Para todas las fases de la campafia, una vivienda con =1 T. infestans observados en
cualquier etapa de desarrollo es considerada infestada (huevos no son recolectados o
reportados; Apéndice Técnico en linea). Para todas las actividades de control se registra un
codigo de identificacion Unico, el estado de participacion (0/1) y el estado de infestacion (0/1).
Trazamos las posiciones exactas de las viviendas y cuadras utilizando imagenes satelitales en
Google Earth (17) y mapas de terreno desarrolladas por el Personal del Ministerio de Salud. Se
almacenan para futuro analisis los c6digos unicos para identificacion geografica de las
viviendas, las coordenadas, el estado de participacion, y el estado de infestacion por T. infestans

(16).

Muestra

Durante el periodo 2004 - 2011, siete distritos urbanos participaron en la fase de
tratamiento de la campafia. Estos distritos comprenden un total de 79,972 viviendas en 5,955
cuadras (Tabla 1; Figura 1). Sin embargo, 2,228 (37.4%) cuadras en estos distritos no fueron
incluidas en la fase de tratamiento porque no se observo presencia de vectores durante
inspecciones preliminares. Las restantes 3,727 cuadras que se incluyeron contienen 56,491
viviendas. Nuestro objetivo fue encontrar una asociacion entre la fase de tratamiento e
infestacion durante la fase de vigilancia, por lo cual restringimos nuestro analisis a estas
cuadras y viviendas. Reportamos resultados de inspecciones durante la fase de vigilancia a lo
largo de un periodo de 4 afios (2009 - 2012) durante el cual nuestro equipo de estudio
colabord con el Ministerio de Salud para monitorear infestaciones. La vigilancia atin continta

en estas zonas.

Analisis estadistico

Eficacia de modelos de la fase de tratamiento e infestacion residual

Incluimos 3 parametros en nuestro modelo de eficacia de la fase de tratamiento. El

primer parametro es ¢, la probabilidad de remover colonias de T. infestans en viviendas



tratadas con 1 tratamiento. El segundo es s, la sensibilidad de deteccion, definido como la
probabilidad de que técnicos entomoélogos entrenados que conducen tratamientos de viviendas
observen infestaciones cuando estan presentes. El tercero es /1, el numero real de viviendas
infestadas inmediatamente anterior a cualquier tratamiento.

Para estimar estos parametros, comparamos la infestacion observada durante el primer
y segundo tratamiento de la fase inicial de tratamientos en las 35,207 viviendas que aceptaron
ambos tratamientos (Tabla 2). Existe poca probabilidad de infestacion en las viviendas entre
los 2 tratamientos: los tratamientos estan separados por sélo 6 meses, la infestacion total es
drasticamente reducida por el primer tratamiento y viviendas tratadas son protegidas por el
efecto residual del insecticida durante varios meses (18). Asumiendo que las viviendas no son
infestadas entre los 2 tratamientos, en conjunto estimamos c, sy /7 con modelos de
infestaciones observadas como un sistema de 3 ecuaciones (infestacion observada, tratamiento
[ y tratamiento II) (Tabla 3) los cuales resolvimos analiticamente. Adicionalmente,
consideramos este modelo desde una perspectiva estocastica para calcular intervalos de
confianza para nuestras estimaciones; detalles adicionales estan disponibles en el Apéndice
Técnico en linea.

Extrapolamos la prevalencia de infestacion antes del tratamiento en viviendas tratadas
solo 1 vez, utilizando la sensibilidad estimada de deteccién de infestacion (s), (Tabla 2). Para
viviendas que nunca fueron tratadas con insecticida, y acorde a otros datos en linea (Apéndice
Técnico), utilizamos la prevalencia encontrada en viviendas que fueron tratadas solamente
durante el segundo tratamiento de insecticida.

Finalmente, estimamos infestacidon residual (nimero de viviendas atun infestadas
después de la fase de tratamiento), asumiendo que los efectos del primer y segundo rociado de
insecticida en la fase de tratamiento son comparables e independientes. Aplicamos la tasa de
desinfestacion estimada durante el primer tratamiento, ¢, a la estimada infestacidn inicial una o
dos veces dependiendo del nimero de tratamientos (Tabla 3). Examinamos la validez de esta

asuncion en la seccion siguiente y en el Apéndice Técnico en linea.

Modelos logisticos de causas mixtas para infestaciones durante vigilancia
Utilizamos regresiones logisticas de causas mixtas univariadas y multivariadas (19)

para describir las correlaciones entre la fase de tratamiento y las observaciones de vigilancia.

Utilizamos un término de efecto aleatorio para controlar potenciales similitudes entre

viviendas en una localidad (20, 21), a menos que se indique lo contrario.



Nuestro primer modelo logistico multivariado describe la probabilidad de que viviendas
seleccionadas durante la fase de tratamiento sean infestadas al menos una vez durante la fase
de vigilancia. Esto es calculado como una funcidén de la infestacion observada en la vivienda
durante la fase de tratamiento, la participacion de la vivienda en la fase de tratamiento, y el
numero de afios que la vivienda estuvo en vigilancia desde Enero 1, 2013. También
consideramos la interaccion entre el tiempo y otros factores de riesgo. El resultado evaluado
en el primer modelo consiste de 2 procesos: seleccion de viviendas inspeccionadas (viviendas
con reportes positivos y sus vecinos) y estado individual de infestacion de viviendas
inspeccionadas. Investigamos estos procesos en separado en el segundo y tercer modelo
logistico.

En nuestro segundo modelo logistico, estimamos la probabilidad de que un reporte de
infestacion sea generado en una cuadra dado el nimero de viviendas infestadas y participantes
en la cuadra durante la fase de tratamiento. En nuestro tercer modelo logistico, estimamos la
probabilidad de infestacion entre viviendas inspeccionadas dado el estado de infestaciéon y
participacion de la vivienda durante la fase de tratamiento; usamos un término de efecto
aleatorio para controlar potenciales similitudes entre viviendas que rodean a una vivienda con
reporte positivo. Un total de 225 reportes fueron generados. Dado que algunas viviendas
fueron inspeccionadas multiples veces durante el estudio, limitamos nuestra muestra a la
primera inspeccién después de la fase de tratamiento. Ya que la sensibilidad y especificidad de
nuestro programa de vigilancia depende de reportes comunitarios, evaluamos su fiabilidad
(Apéndice Técnico en linea). Estimamos la bondad de ajuste para estos modelos utilizando

Nagelkerke pseudo R? (22). Todos los analisis fueron realizados en R (23).

Evaluacién de Susceptibilidad al Insecticida Piretroide en Poblaciones Residuales
Durante la fase de vigilancia, recolectamos insectos triatominos de viviendas infestadas
que fueron tratadas durante la fase de tratamiento para evaluar resistencia a deltametrina.
Seguimos las direcciones para bioensayos de paredes de la Organizacion Mundial de Salud,
Programa Especial para Estudio y Entrenamiento en Enfermedades Tropicales (24). En breve,
aplicamos un concentrado de suspension de 5% deltametrina (K-Othrine SC; Bayer,
Leverkuesen, Germany) con un rociador de compresion X-Pert (Hudson Manufacturing Co.,
Chicago, IL, USA) en la dosis establecida de 25 mg/m? hacia una pared de cemento, la cual se
dejd secar por 24 horas. En cada vivienda, colocamos 10 ninfas quintas en una placa Petri en la

pared por 72 horas. Segun lo indicado (24), evaluamos el estado de los insectos 3 dias después



de ser expuestos. Los insectos utilizados en el bioensayo mudaron 15-20 dias antes del
experimento, y estuvieron en ayunas por 7 dias. A lo largo del experimento, los insectos fueron
mantenidos en condiciones ambientales en nuestro laboratorio de campo (19-28 °C, humedad

24% - 51%).

Resultados

Eficacia de la fase de tratamiento e infestacion residual estimada

Entre las 56,491 viviendas seleccionadas para la fase de tratamiento inicial en Arequipa,
46,897 (83%) participaron en mas de 1 tratamiento. Un total de 35,207 (62%) viviendas
seleccionadas para la fase de tratamiento fueron tratadas dos veces, 11,690 (21%) fueron
tratadas una vez y 9,594 (17%) no fueron tratadas en ninguna etapa de la fase de tratamiento
(Tabla 2). La participacion en los 2 tratamientos mostré una fuerte correlacion (odds ratio
[OR] 1.56,95% CI 1.54-1.57).

Nuestro modelo de comparacion de infestaciones observadas durante el primer y
segundo tratamiento de insecticida sugiere que un sélo tratamiento fue satisfactorio en 98.7%
(95% CI 98.4% - 98.9%) de viviendas infestadas (Tabla 2; Apéndice Técnico en linea). Entre
viviendas tratadas dos veces, la prevalencia de infestacion estimada bajé desde 35.6% antes de
la fase de tratamiento a 0.006% después del segundo tratamiento. Prevalencias de infestacion
iniciales estimadas para viviendas que participaron en un sélo tratamiento (rango 6.9% -
12.2%) fueron mas bajas que aquellas para viviendas que participaron en dos tratamientos
(35.6%), lo cual sugiere una fuerte correlacion entre estado de infestacion y participacion. La
probabilidad de deteccidn de infestacion en una vivienda infestada durante el tratamiento a (s)
fue estimada como 57% (95% CI 0.46 - 0.66) (Tabla 2; Apéndice Técnico en linea), lo cual es
comparable a estimaciones previas obtenidas usando otros métodos (25).

Se obtuvieron resultados similares para el distrito de Mariano Melgar (tratado durante
2011 - 2012) utilizando un enfoque de diferencia-de-la-diferencia (Apéndice Técnico en linea).
Observamos una gran reduccion en infestacion atribuible al tratamiento (OR 0.02, 95% CI
0.006 - 0.09) y un fuerte efecto de la presencia de infestacion en participacion en el tratamiento
(OR 4.4,95% CI 3.5 - 4.5). Estos 2 analisis sugieren que después de la fase de tratamiento
inicial, viviendas que no recibieron tratamiento representan mas del 90% de viviendas

infestadas.



Infestaciones en fase de vigilancia y su relaciéon a fase de tratamiento

Durante 2009-2012, autoridades de vigilancia recibieron 225 reportes de infestaciones
vectoriales dentro del area seleccionada para la fase de tratamiento (Tabla 1). Un total de 613
viviendas (incluyendo viviendas que reportaron y sus vecinos inmediatos) fueron
inspeccionadas durante la fase de vigilancia. De estas 613 viviendas, 116 (19%) estaban
infestadas (Apéndice Técnico en linea). De las 116 viviendas infestadas, 29 (25%) nunca
habian sido tratadas, 18 (16%) habian sido tratadas s6lo una vez, y la mayoria (69, 59%)
habian sido tratadas dos veces, lo cual indica que la recolonizacién puede ocurrir en viviendas
tratadas. Entre las 87 viviendas en que se encontro infestacion después de tratamiento, la
mayoria (49, 56%) no tenia historial de infestacion antes del tratamiento. En ninguna vivienda
se observo infestacion continua durante las 2 etapas de tratamiento y vigilancia (Apéndice
Técnico en linea), lo cual sugiere que los tratamientos fueron altamente efectivos.

Mapas de infestacion observadas durante la fase de vigilancia e historial de tratamiento
de los 2 distritos representativos tratados durante 2003-2005y 2007-2009, respectivamente,
muestran diferentes patrones de presencia vectorial (Figura 2). En el distrito mas
recientemente tratado, la mayoria de viviendas (13/18, 72%) en que se encontro infestacion
durante la fase de vigilancia no habian sido tratadas durante la fase de tratamiento; en el
distrito tratado anteriormente, se encontro infestacion principalmente en viviendas tratadas
(30/32,94%). En la area mas recientemente tratada, la infestacion de una vivienda tratada es
usualmente (3/5, 60%) asociada a mas de 1 vivienda vecina infestada sin tratamiento,
mientras que en la area tratada anteriormente, tales infestaciones no son comunes; s6lo 3 (9%)
de 34 son asociadas a viviendas vecinas no tratadas.

Entre 116 viviendas identificadas como infestadas por el programa de vigilancia en
areas seleccionadas para la fase de tratamiento, encontramos 16 viviendas con T. infestans
infectados por T. cruzi. Estas 16 viviendas estan en 5 distritos y muestran una fuerte
autocorrelacion positiva espacial <50 m (Apéndice Técnico en linea). La mayoria de estas

viviendas (75%) fueron tratadas al menos una vez durante la fase de tratamiento.

Factores de riesgo de infestaciéon durante vigilancia

Nuestro primer modelo logistico (Tabla 4) sugiere que la renuencia a participar y la
existencia de infestacion previa a la fase de tratamiento afecta la observacion de infestacion en
viviendas durante la fase de vigilancia. La renuencia a participar e infestacion inicial fueron

asociados a la probabilidad de inspeccion a través de reportes generados al nivel de la cuadra



(Tabla 5) y a la probabilidad de infestacion entre viviendas inspeccionadas (Tabla 5). El fuerte
efecto del tiempo en la fase de vigilancia en la infestacion (Tablas 4 y 5) sugiere un patrén
dinamico de recolonizacion. La interaccion negativa entre tiempo desde tratamiento y
renuencia a participar en la fase de tratamiento sugiere incidencia de recolonizacion desde
viviendas no participantes a sus vecinos. La recolonizacion diluye progresivamente la
asociacion entre infestacion y viviendas no tratadas. La falta de una fuerte interaccion entre
tiempo y renuencia a participar al nivel de la cuadra sugiere menos dispersion de la infestacion
entre cuadras. Existencia de infestacion antes del tratamiento también es un importante
predictor de infestacion durante vigilancia. La persistencia de esta asociacion a través del
tiempo, combinado con la progresidn de infestacion, sugiere que infestaciones previas son un
factor de riesgo de recolonizacion. Esta interpretacion es también consistente con modelos

alternativos de igual probabilidad (Apéndice Técnico en linea).

Bioensayos de insecticida

Experimentamos con 21 poblaciones de vectores obtenidas de 12 localidades entre 6
distritos de estudio para medir resistencia a deltametrina. Todos los insectos expuestos fueron
encontrados muertos acorde a la definicion de La PAHO (24) tres dias después del término de
la exposicion, lo cual sugiere inexistencia de resistencia completa al insecticida en poblaciones

residuales.

Discusion

Nuestros resultados proveen una imagen consistente del control de T. infestans en
Arequipa. Después de la fase de tratamiento, las infestaciones fueron eliminadas exitosamente
en casi todas las viviendas participantes. Inmediatamente después, la mayoria de las
infestaciones fueron atribuibles a las viviendas que no participaron en la campafia. En los afios
siguientes al tratamiento, estas viviendas no tratadas sirvieron como fuentes de insectos que
recolonizaron a sus vecinos. La recolonizacion afecta desproporcionadamente a viviendas que
estaban ya infestadas antes de las actividades de control, probablemente debido a la continua
presencia de factores de riesgo de infestacion (por ejemplo, construccion de mala calidad) (7,
11,12, 26).

Estudios similares en areas rurales enfatizan el rol de las poblaciones de vectores
residuales en la recolonizacion de comunidades después del control del vector (26-30). La

recolonizacién en zonas urbanas es quizas predecible porque el movimiento de insectos entre



viviendas es rapido (25, 31). Sin embargo, el problema de poblaciones de vectores residuales es
diferente en nuestras areas urbanas de estudio. En la ciudad, la infestacion residual es causada
principalmente por falta de participacidn, mientras que en ambientes rurales, las tasas de
participacion son tipicamente altas y poblaciones de vectores residuales generalmente se
originan desde lugares dificiles de tratar (26-30).

Recientemente, poblaciones de T. infestans con resistencia a insecticida han sido
detectadas en el Gran Chaco de Argentina, Bolivia y Paraguay, y muchos autores han destacado
la posibilidad de que estas poblaciones resistentes puedan contribuir a la falla de los esfuerzos
de control de vectores (32-34). Poblaciones persistentes también se han observado después de
la fase de tratamiento en Cochabamba, Bolivia; sin embargo, 1a razon de esta persistencia no es
clara (35). Nuestro estudio sugiere que la resistencia no es una causa mayor de infestaciéon
residual en Arequipa. Este resultado es alentador, pero resistencia parcial a insecticidas puede
todavia estar presente (36).

Existen varias limitaciones en nuestro estudio. Nuestro analisis de la fase de
tratamiento asume independencia y efectividad similar entre los 2 tratamientos. Si relajamos
esta suposicién, 78% de infestaciones residuales todavia habrian ocurrido en viviendas no
tratadas, lo cual disminuye sélo marginalmente la efectividad total de la fase de tratamiento
(Apéndice Técnico en linea). En la practica, no se observé en ninguna vivienda infestacion en
ambos tratamientos de la fase inicial de tratamiento e inspecciones de vigilancia, lo cual
sugiere efectividad del segundo tratamiento. Debido a la existencia de una fuerte correlacion
entre infestacion y participacion (15, 21), las viviendas que nunca participaron pudieron tener
inicialmente una menor prevalencia de infestacion que aquellas que participaron una vez, en
contraste con la igual prevalencia asumida en nuestro analisis. Asumiendo una prevalencia
conservativa cinco veces menor entre viviendas nunca tratadas relativa a viviendas tratadas
una vez, las viviendas nunca tratadas todavia representan mas de 85% de infestaciones
residuales después de la fase de tratamiento (Apéndice Técnico en linea). Hasta la fecha, no
hemos observado ninguna evidencia de agrupacion de infestacion durante la fase de vigilancia
alrededor de areas no seleccionadas. Sin embargo, la presencia en estas areas, similarmente a
la de viviendas no tratadas en areas seleccionadas, representa un potencial riesgo de
recolonizacidn; consecuentemente, los esfuerzos de vigilancia deben continuar para incluir
estas areas.

A pesar de la eficiencia de tratamiento, observamos un fuerte efecto de infestaciéon

previa. La permanencia de factores conocidos que favorecen infestacion (por ejemplo,



presencia de cobayos y materiales de construccidon) pueden explicar la mayor tasa de
recolonizacién. Sin embargo, no pudimos cuantificar la contribucion de diferentes factores a
este riesgo. Tampoco investigamos el riesgo de transmision del parasito. A simple vista, parece
que areas tratadas de la ciudad no estan bajo un riesgo inminente de transmision, pero una
recolonizacion de la ciudad puede crear terreno fértil para reintroducir T. cruzi. Las
observaciones durante la fase de vigilancia de T. cruzi en varias viviendas que participaron en

la fase inicial de tratamiento destaca este riesgo. Finalmente, a pesar de que este estudio

incluye sélo 1 ciudad, éste abarca una gran parte de una principal area urbana infestada en
América Latina, y es caracterizada por paisajes diversos, desde semi-rurales o peri-urbanos (37)
a urbanos (25).

Para lograr el control de T. infestans a largo plazo, la tasa de deteccién y eliminacién de
poblaciones de vectores en vigilancia debe exceder a la de recolonizacion. El rol predominante
de viviendas no tratadas en la mantencion de infestacion sugiere que cuando una vivienda
reporta la presencia de un vector durante vigilancia, debemos identificar viviendas en la
vecindad que no participaron en la campafia de control y seleccionarlas para inspecciones y
tratamiento. El mayor riesgo de recolonizacion de viviendas previamente infestadas también
sugiere que vigilancia activa de tales viviendas puede ser util.

Después de la confirmada ausencia de transmision vectorial de T cruzi en Chile, Uruguay,
Brazil, Paraguay oriental, y partes de Argentina, el sur de Peru y la region del Gran Chaco
representan los ultimos bastiones de infestacion doméstica por T. infestans (2, 38, 39). Es muy
temprano para concluir si el control a largo plazo se lograra mas facilmente en ciudades que en
zonas rurales. Sin embargo, nuestros resultados confirman nuestra hipétesis central: menos
participacion en ciudades como Arequipa es el principal obstaculo del tratamiento eficaz. La
identificacion de viviendas renuentes a participar como los principales depdsitos de
infestacion residual después de la fase de tratamiento permite nuevas opciones para control

sostenible a largo plazo.
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Tabla 1. Zonas seleccionadas dentro de distritos y localidades seleccionadas. Distribucién de
reportes, inspecciones e infestacion descubierta durante la fase de vigilancia, Arequipa, Peru*

Unidades anidadas Cuadras Viviendas Viviendas Viviendas Viviendas
reportando inspeccionadas inspeccionadas
infestacion durante con infestacién

durante vigilancia durante
vigilancia vigilancia

Distritos _ 5,955 79,972 301 785 145

participantes (n=8)

Localidades

infestadas (n=256) 4,755 67,218 258 714 133

Zonas 3,727 56,491 225+ 613 1161

seleccionadas

* Viviendas inspeccionadas con reportes durante vigilancia se cuentan desde Enero de 2009 hasta fin de
Diciembre de 2012.

T Viviendas en cuadras seleccionadas tienen una tasa de reportes y riesgos de ser positivos durante la fase
de vigilancia similar a otras viviendas en su distrito (odds ratio 1.12, p = 0.45 y 0.94 p = 0.77), controlando
diversidad entre distritos.

T Entre éstas, 77 son viviendas con reportes (35% de las 219 viviendas con reportes inspeccionadas).

Tabla 2. Estimaciones de infestacion inicial y residual para la fase de tratamiento, Arequipa, Peru
(2003 - 2011)*

Prevalencia inicial, % Infestacion residual estimada

No. (%)
Tratamiento No. Observado Estimado Prevalencia, % viviendas
infestadas

lyll 35, 207 20.1 35.6 0.006 2 (0.3)
| 7,521 7.0 12.2 0.16 14 (2.1)
Il 4,169 4.0 6.9 0.09 4 (0.5)
No tratado 9,594 - 6.91 6.9 666 (97.1)
Total 56,491 16.2 25.8 1.2 686 (100)

* Estimaciones son calculadas segun Tabla 1 (Estimada sensibilidad de inspectores p = 57% [46%-66%] y
probabilidad de despejar viviendas de infestacién con un tratamiento ¢ = 98.7% [98.4%-98.9%]).

1 Extrapolaciéon de prevalencia en viviendas participantes sdélo en el segundo tratamiento a viviendas que
nunca fueron tratadas.

Tabla 3. Modelo a nivel de vivienda de observacién, infestacion inicial, tratamiento e infestacion
residual durante la fase de tratamiento de una campafa de control vectorial de la enfermedad de
Chagas, Arequipa, Peru*

Tratamiento

Infestacion observada

Prevalencia inicial

Prevalencia residual

estimada estimada
lyll {OQum+=ny -s-(1-c)-s Pum=num! Ty rm=pwm - (1-c)2
Om-=ny s (c+(1-c) (1-9))
Ouw=ny (1-8) (1-c) s
I Og=n, s pi=n,/T, rn=p;- (1-c)
Il Owgi+=ny - s pu=nll/TH ri=pun (1-c)
Ninguno No observado Pa=pPu rse=pg

* Letras mayusculas refieren a cantidades observadas. Letras minusculas refieren a cantidades estimadas.
Oy, €l numero de viviendas infestadas observadas en la primera (Ix) y segunda (lly) etapas de tratamiento,
donde x, y tienen los siguientes valores: No, no tratamiento e infestacion no fue observada; +, tratado e
infestacion observada; -, tratado e infestacion no observada. Para n,, p,, T,, y 1, el subindice z corresponde a
la participacion en tratamientos; | primero, Il segundo, I/l ambos; n,, niumero estimado de viviendas



infestadas; p,, estimada prevalencia inicial de infestacién; T,, numero total de viviendas; r,, prevalencia de
infestacion residual estimada post tratamiento; s, sensibilidad de técnicos que realizan tratamientos para
viviendas infestadas; ¢, probabilidad de despejar infestacién cuando tratada. Detalles adicionales y el sistema
de ecuaciones resuelto se encuentran en el Apéndice Técnico, http://wwnc.dcd.gov/EID/article/20/12/13-
1820-Techapp1.pdf.

Tabla 4. Predictores de infestacién por Triatoma infestans entre todas las viviendas durante la fase
de vigilancia (2009 - 2012) en areas de Arequipa, Perd, tratadas durante 2003-2011*.

Predictor OR 2.5% 97.5%

Intercepto 2.1x10™°t 3.2x107° 1.4x10™"
Infestado durante fase de

. 3.21¢ 1.96 5.24
tratamiento
No tratad_o durante fase 215¢ 3.35 138
de tratamiento
Tiempo, y 1.55% 1.15 2.09

* Tiempo corresponde al numero de afios después del término de la fase de tratamiento inicial en la localida,
en Enero 1, 2013. Un efecto aleatorio al nivel de localidad es incluido. Intervalos de confianza asumen
normalidad asintética. n = 56,491 (116 infestados), Nagelkerke pseudo R? = 0.16. OR, odds ratio.

1p<0.001.

Fp<0.01.

Tabla 5. Predictores de reportes confirmados al nivel de la cuadra y predictores de infestacion por
Triatoma infestans observada entre viviendas infestadas durante fase de vigilancia de la campafa
de control vectorial en distritos urbanos de Arequipa, Peru, 2009-2012*.

Reportes confirmados al nivel de cuadra Infestacion entre viviendas inspeccionadas
Predictor OR 2.5% 97.5% Predictor Estimacion 2.5% 97.5%
Intercepto 8.2x10°t 4.5x10° 15x10° Intercepto 0.08t 0.05 0.12
Log (infestado + 1) 2.08t 1.42 3.04 Infestado 2.24% 1.28 3.91
Tiempo, y 1.69§ 1.10 2.58 - - - —
Log (no tratado + 1) 4.85§ 1.34 17.49 No tratado 5.88t 3.18 10.88

Tiempo x log (no ~ ] ) i
tratado + 1) 0.82f 0.66 1.02

* Para reportes confirmados al nivel de la cuadra, resultado es existencia de =1 reportes confirmados en la
cuadra: reportes que llevan a la observacién de 21 viviendas infestadas en la cuadra en inspecciones
siguientes. Infestado es el niumero de viviendas observadas infestadas al menos una vez durante la fase de
tratamiento. No tratado es el nimero de viviendas no tratadas en la fase de tratamiento de la cuadra. Tiempo
corresponde al nimero de afos en 2012 desde el término de la fase inicial de tratamiento para la localidad.
Un efecto aleatorio al nivel de localidad es incluido para el analisis al nivel de cuadra. OR odds ratio. N =
3,727 cuadras (80 con reportes confirmados) Nagelkerke pseudo-R® = 0.71. Para infestacién entre viviendas
inspeccionadas, resultado es el estado de infestacion durante la primera inspeccion de la fase de vigilancia.
Infestado es viviendas infestadas en 21 inspecciones de la fase de tratamiento. No tratado es viviendas que
no fueron tratadas durante la fase de tratamiento. Utilizamos un efecto aleatorio en lotes de inspecciones
alrededor de una vivienda reportante. Debido a que todas las viviendas en un lote son inspeccionadas al
mismo tiempo, tiempo no es incluido como un predictor. Los intervalos de confianza asumen normalidad
asintética. N = 613 inspeccionados (102 infestados). Nagelkerke pseudo-R? = 0.91.

1p<0.001.

Fp<0.01.

§p<0.05.

fIp<0.1.




Figura 1. Zonas seleccionadas para control vectorial de enfermedad de Chagas en el
distrito de Paucarpata, Arequipa, Peru. Unidades pequefias son cuadras y unidades
grandes son localidades. Gris oscuro indica localidades no infestadas; gris claro indica
zonas seleccionadas; y gris medio indica cuadras no seleccionadas entre localidades
infestadas.

Figura 2. Infestacion durante la fase de vigilancia mostrada por historia de tratamiento
durante la fase de tratamiento para A) Distrito Jacobo Hunter (fase de tratamiento durante
2003-2005) y B) Distrito Paucarpata (tratamiento durante 2006-2009), Arequipa, Peru.
Estrellas indican viviendas infestadas durante la fase de vigilancia y no tratadas durante la
fase de tratamiento; circulos negros indican viviendas infestadas durante la fase de
vigilancia pero tratadas durante la fase de tratamiento; y puntos gris claro indican otras
viviendas (su alineacion producen el patron de fondo de calles).

Apéndice Técnico. Materiales suplementales para infestacion residual y recolonizacion
durante una campafia de control urbana de Triatoma infestans, Arequipa, Peru.



