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Durante los últimos 35 años se ha experimentado 
un importante incremento de las publicaciones 
internacionales sobre la Tripanosomiosis 
Americana.  

Una reciente búsqueda en la base de datos 
MEDLINE por internet utilizando las palabras 
claves "Trypanosoma cruzi", reveló 49 
publicaciones en el quinquenio 1964-1968 con un 
incremento gradual hasta alcanzar la cifra de 1197 
artículos internacionales en el quinquenio 1994-
1998 (Figura 1). Sin embargo en cada uno de los 
países situados en las zonas endémicas de T. 
cruzi, existen numerosas publicaciones en revistas 
locales no indexadas cuya reseña queda excluida 
del MEDLINE. Sin embargo, el análisis de las 
publicaciones en el ámbito internacional permite 
identificar los paradigmas, los retos y los nuevos 
enfoques metodológicos que motivan y desafían a 
los diferentes grupos de investigación. Son 
numerosos los avances efectuados en estos 
último 35 años en área tan variadas como la 
biología celular, la inmunología, la 
inmunopatología, la bioquímica, la biología 
molecular y la quimioterapia de T. cruzi, así como 
también en estudio de los vectores de la 
enfermedad de Chagas. 
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Los últimos 20 años se han caracterizado por un 
vigoroso auge de la investigación en bioquímica y 
biología molecular y el desarrollo de nuevas 
metodologías de genética molecular aplicadas 
exitosamente en los diferentes campos de estudio 
de la Tripanosomiosis americana. Se estima que 
más del 90% de los investigadores utilizan 
actualmente enfoques y herramientas moleculares 
en sus proyectos de investigación. El auge de la 
biología molecular en el caso particular de la 
parasitología o de la medicina tropical es la 
consecuencia de la aplicación de métodos 
refinados para estudiar regiones específicas del 
genoma de los organismos con los cuales los 
investigadores identifican la variabilidad genética 
de las poblaciones naturales del parásito y buscan 

las posibles correlaciones con los ciclos 
epidemiológicos, con la sintomatología clínica, la 
potogenicidad, la susceptibilidad o resistencia al 
tratamiento.  

 
El análisis de isonezimas fue el primer abordaje de 
caracterización bioquímica de las cepas de T. 
cruzi llevado a cabo por Miles et al., 1977, 1978, 
1980 que permitió identificar la existencia de tres 
zimodemos (Z1, Z2 y Z3).  

Numerosos estudios realizados posteriormente, 
mostraron la correlación entre los zimodemos Z1 y 
Z3 con los ciclos de transmisión silvestre de T. 
cruzi y Z2 con los ciclos de transmisión doméstica. 
La mayoría de cepas de T. cruzi caracterizadas 
por isoenzimas en Colombia han sido aisladas de 
vectores y reservorios silvestres y algunas pocas 
de humanos. Varios trabajos realizados durante 
los últimos 15 años, revelan el predominio en 
nuestro territorio de los zimodemos Z1 y Z3 
(Widmer et al., 1985; Ebert, 1985; Saravia et al., 
1987; Triana, 1995; Márquez et al., 1997; Montilla, 
1995; Montilla et al., 1997). Recientemente, Devia 
(1999), analizó 25 aislados humanos de T. cruzi 
de diferentes regiones geográficas encontrando 20 
de ellos correspondientes al zimodemo Z1 y cinco 
al zimodemo Z3.  

 
Finalizando la década del 70 surgieron los 
estudios del DNA del cinetoplasto (kDNA) 
utilizando endonucleasas para obtener perfiles de 
restricción denominados esquizodemos con los 
cuales fue posible determinar la variación intra e 
interespecífica de T. cruzi y su aplicación en los 
estudios epidemiológicos (Morel et al., 1980). 
Adicionalmente la heterogenicidad intraespecífica 
de T. cruzi fue también demostrada por análisis de 
cariotipos (Henriksson et al., 1993), análisis de 
impresiones digitales de DNA (Macedo et al., 
1992) y análisis de RAPD (Steidel et al., 1993). 
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Desde finales de la década de los 80 hasta 1999, 
importantes avances se han efectuado en el área 
del diagnóstico y caracterización de T. cruzi 
utilizando técnicas moleculares entre las cuales se 
destacan el uso de antígenos recombiantes para 
el serodiagnóstico (Da Silveira, 1992) y la 
detección por amplificación del DNA del parásito 
utilizando la reacción en cadena de la polimerasa 
(PCR). Hasta el momento se han propuesto al 
menos seis estrategias para la detección de T. 
cruzi por PCR, de las cuales la reacción basada 
en la amplificación de un fragmento de 330 pb 
originado de los minicírculos de kDNA es hasta el 
momento la técnica que ha mostrado mayor 
sensibilidad (Sturm et al., 1989, Avila et al., 1991; 
Britto et al., 1993). Esta técnica ha mostrado 
capacidad aún para detectar el DNA del parásito 
en restos momificados de esta 4.000 años de 
antigüedad (Guhl et al., 1999). 

 Adicionalamente a lo anterior, los iniciadores S35 
y S36 cuando hibridizan con minicírculos de kDNA 
de T. rangeli generan el típico fragmento de 760 
pb, derivados de minicírculos de kDNA con dos 
regiones conservadas y un conjunto de 
fragmentos heterogéneos cuyos tamaños varían 
desde 300 a 470 pb derivados de minicírculos con 
cuatro regiones conservadas (Vallejo et al., 
1999a).)  

 
Carranza et al., (1998), utilizaron 100 Rhodnius 
silvestres capturados en el departamento del 
Tolima y 150 Rhodnius prolixus en los 
departamentos de Cundinamarca y Santander 
para evaluar la detección de T. cruzi y T. rangeli. 
Cada insecto fue procesado para identificar los 
parásitos en láminas coloreadas con Guiemsa y 
para extraer el DNA de las heces almacenadas en 
Guanidina-EDTA. Usando los primers S35 y S36, 
se obtuvieron los perfiles de amplificación de T. 
cruzi y/o T. rangeli. En el caso de los Rhodnius 
silvestres, los parásitos fueron detectados por 
observación microscópica directa en el 85% de las 
muestras y por PCR en el 94%. En el caso de los 
Rhodnius prolixus domiciliados, los parásitos 
fueron detectados en el 10,6% de las muestras 
por observación microscópica directa y por PCR 
fueron detectados en el 56,6%. El examen de 39 
Didelphis marsupialis permitió la detección de T. 
cruzi en 31 individuos por hemocultivo y 
xenodiagnóstico y en 34 por PCR (Sánchez et al., 
1998).  

 
A pesar de la extensa variabilidad genética 

detectada mediante análisis de isoenzimas de 
cientos de cepas y clones de T. cruzi, 
recientemente las poblaciones de este parásito 
han sido caracterizadas en dos linajes (linaje 1 y 
2) sobre la base del dimorfismo observado en las 
secuencias del gen 24rRNA y del espaciador no 
transcrito del gen mini-exon (Souto y Zingales, 
1993; Zingales et al., 1998). Esta última región es 
identificada iniciadores TC, TC1 y TC2 que 
amplifican 300 pb (T. cruzi linaje 1) o 350 pb (T. 
cruzi linaje 2) (Figura 3).  
 
Con los trabajos de investigación adelantados 
durante los últimos tres años en diferentes países 
de latinoamérica se demostró que el linaje 1 era 
equivalente al zimodemo 2 y el linaje 2 
correspondía con el zimodemo 1. Para evitar 
confusión en esta nomenclatura un grupo de 
expertos reunidos en Rio de Janeiro en Abril de 
1999, propuso su normatización.  

 
ZIMODEMOS (Miles et al., 1977, 1978) LINAJES 

 (Souto et al., 1996) GRUPOS (Rio de Janeiro, 
1999)  

 
Z1 Linaje 2 T. cruzi 1 

  
Z2 Linaje 1 T. cruzi 2  

Z3  

 
 
Tabla 1  

 
Recomendaciones para la normatización de la 
nomenclatura de las cepas de Trypanosoma cruzi  
(Rio de janerio, Abril 11-16 de 1999) 

 
 
La mayoría de las cepas deT. cruzi 2 ha sido 
aislado principalmente en pacientes con 
enfermedad de Chagas crónica en los países del 
cono sur de América. En un grupo de 67 cepas 
aisladas en los estados de Amazonas, Paraíba, 
Piauí y Minas Gerais en Brasil, el 91% 
correspondieron a T. cruzi 2 y el 9% a T. cruzi 1 
(Fernandes et al., 1998). T. cruzi 1 se ha asociado 
principalmente al ciclo de transmisión silvestre , 
pues este grupo fue detectado en 22 de 24 cepas 
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aisladas de Didelphis marsupialis en Rio de 
Janeiro (Fernandes et al., 1999), sin embargo, T. 
cruzi 2 fue detectado en la totalidad de 26 cepas 
aisladas del mono león dorado (Leonthopitecus 
rosalia) y en 3 de 7 cepas aisladas de Philander 
opossum indicando que en los ciclos de 
transmisión silvestre de T. cruzi parece existir 
selectividad de las sub-poblaciones por 
hospederos específicos. Una situación similar 
también ha sido observada en las cepas aisladas 
de vectores, por ejemplo 4/4 cepas aisladas de 
Rhodnius brethesi en el amazonas brasilero 
correspondieron al grupo 1; 7/9 cepas aisladas de 
Triatoma brasiliensis en Piauí (Brasil), presentaron 
el tipo 2; 7/7 cepas de Rhodnius prolixus en Rio de 
Janeiro presentaron T. cruzi 1 (Fernandes er al., 
1998,1999).  

 
Los principales estudios realizados en Colombia 
utilizando estas mismas estrategias han arrojado 
los siguientes resultados: Builes et al., (1998) 
analizaron 36 cepas colombianas de T. cruzi 
asiladas de humano (1) Didelphis marsupialis (3), 
ratón silvestre (1), Rhodnius prolixus (7), R. 
pallescens (12), Panstrongylus geniculatus (7), 
Eratyrus cuspidatus (3) y Triatoma dispar (1), 
observando que la totalidad de las cepas 
amplificaron el perfil de T. cruzi 1 (Sánchez et al., 
1998). La totalidad de 31 cepas aisladas por 
hemocultivo de D. Marsupialis del departamento 
del Tolima, correspondieron a T. cruzi 1 (Sánchez 
et al., 1998). Sin embargo, Montaña et al., (1998), 
reportaron la presencia de T. cruzi 2 en una cepa 
aislada de Rhodnius prolixus del departamento de 
Boyacá. Recientemente Devia (1999), demostró la 
presencia de T. cruzi 1 en 20 cepas aisladas de 
humanos en cinco departamentos de Colombia. 
Los resultados anteriores señalan que las cepas 
procedentes de reservorios, vectores y humanos 
aisladas por hemocultivo en nuestro país, 
corresponden en su inmensa mayoría a T. cruzi 1.  

 
Una particular característica de la epidemiología 
de la enfermedad de Chagas en Colombia, 
Venezuela y los países centroamericanos, es que 
además de T. cruzi, los vectores y los vertebrados 
suelen estar infectados con T. rangeli, la segunda 
especie de tripanosoma que en América infecta al 
hombre y es considerado como no patógeno para 
el huésped vertebrado. Previos estudios 
mostraron una marcada divergencia genética 
entre cepas de T. rangeli de Colombia, Venezuela 
y Honduras cuando fueron comparadas con cepas 
aisladas en el sur de Brasil utilizando sondas de 
kDNA (Vallejo et al., 1994), impresiones digitales 

de DNA (Macedo et al., 1993) y análisis de 
isoenzimas y RAPD (Steidel et al., 1994). Estudios 
recientes mediante hibridización con sondas de 
kDNA y PCR mostraron que en Colombia existen 
dos sub-poblaciones de T. rangeli denominadas 
kP1(+) y KP1(-) asociadas a los ciclos de 
transmisión doméstica y silvestre respectivamente 
(Vallejo et al., 1997a; 1997b, 1999b) (Figura 4). La 
divergencia genética entre estas sub-poblaciones 
fue observada mediante análisis de RAPD 
(Gualtero et al., 1998). (Figura 5).  

 
A diferencia de los que ocurre en los países del 
cono sur (Brasil, Argentina y Chile, en países 
como Colombia, los insectos y vertebrados 
pueden albergar diferentes sub-poblaciones de T. 
cruzi y T. rangeli cuyas interacciones pueden ser 
determinantes en la clínica de la enfermedad de 
Chagas. Recientemente Carranza et al., (1999), 
examinaron 777 Rhodnius prolixus, 455 Triatoma 
dimidiata y 190 Triatoma maculata en viviendas 
rurales de Boyacá y Casanare y en el 
departamento del Tolima se capturaron 150 
Rhodnius sp en palmas de vino (Athalea 
butyraceae). El contenido intestinal de los vectores 
con infección positiva fue analizado por PCR para 
estudiar la región intergénica del mini-exon con los 
iniciadores TC, TC1 y TC2. Para T. rangeli se 
amplificó una región de 165 pb derivada del 
minicírculo de kDNA de 1764 para discriminar dos 
grupos de T. rangeli denominados KP1(+) 
asociado a ciclos de transmisión doméstica y 
KP1(-) asociado a ciclos de transmisión silvestre. 
Los resultados aparecen en la tabla 2:  

 
TRIATOMINO T. cruzi 1 T. cruzi 2 T. cruzi 1+2 T.  

rangeli KP1(+) T. rangeli KP1(-) 

  
R. prolixus 29/73 6/73 12/73 25/73 1/73 

  
T. dimidiata 38/39 0/39 0/39 1/39 0/39  

 
T. maculata 4/4 0/4 0/4 0/4 0/4  

 
Rhodnius sp 53/76 1/76 3/76 5/76 14/76 

  
 
Tabla 2  
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Grupos de T. cruzi y T. rangeli en triatominos 
domiciliados y no domiciliados de Colombia  

 
T. cruzi 1 y 2 presentaron prevalencias de 56% y 
38% respectivamente en R. prolixus domiciliado, 
mientras que T. cruzi 1 fue el único grupo 
detectado en T. dimidiata. En los Rhodnius 
silvestres, T. cruzi 1 y 2 presentaron prevalencias 
de 74% y 5% respectivamente. Se detectó mayor 
frecuencia de T. rangeli KP1(+) en los vectores 
domiciliados y de T. rangeli KP1(-) en los vectores 
no domiciliados. También se observó 
superposición de los ciclos domésticos y silvestres 
de T. rangeli. La caracterización directa de los 
tripanosomas del contenido intestinal de vectores 
constituye un método sensible y rápido sin 
necesidad de cultivar el parásito in vitro con el 
subsecuente riesgo de selección de alguna de las 
sub-poblaciones presentes en el momento del 
estudio del parásito. La existencia de estas cuatro 
sub-poblaciones en los ciclos domésticos y 
silvestres de transmisión, podría tener importantes 
implicaciones en la epidemiología de la 
enfermedad de Chagas en Colombia. De lo 
anterior se concluye la necesidad de continuar los 
estudios sobre las interacciones de estas susb-
poblaciones en los vectores y en los vertebrados, 
para contribuir al conocimiento de la 
Tripanosomiosis Americana en nuestro país.  
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