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La situacion actual de las zoonosis
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Resumen

La importancia actual de las zoonosis, por su magnitud y su impacto a nivel mundial, no tiene precedentes. La intensa
actividad comercial y la movilizacion de personas, animales, sus productos y subproductos propician una nueva era
de enfermedades emergentes y reemergentes que obliga a los sectores de salud publica y salud animal a trabajar de
manera conjunta. En este articulo se analiza la situacion actual de algunas zoonosis emergentes y reemergentes
importantes, como: antrax, rabia, tuberculosis, brucelosis, cisticercosis, hidatidosis, virus Hanta, virus Hendra y virus
Nipah. Se brinda particular atencidn a la leptospirosis, considerada por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y
la Oficina Internacional de las Epizootias (OIE), como la zoonosis de mayor difusion en el mundo. Entre las zoonosis
de origen alimentario, responsables de la muerte anual de cerca de 2.2 millones de personas en el mundo, se incluye
informacion referente a padecimientos causados por bacterias de los géneros Salmonella y Campylobacter. Se emiten
recomendaciones enfatizando la importancia del concepto «Una salud».
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Abstract

Zoonoses are at the present time more important than ever due to their magnitude and impact. The international trade
in animals, products and sub products, as well as the intense travel of people around the world, represent risks of
dissemination of infectious diseases, and are the reason for a new age of emerging and reemerging zoonotic diseases.
Under these conditions, Public Health and Animal Health authorities are obliged to work together in order to get more
efficient control programs. In this paper, the actual situation of some important emerging and reemerging zoonoses is
analyzed, including: anthrax, rabies, tuberculosis, brucellosis, cysticercosis, echinococcosis, hanta virus, Hendra and
Nipah virus. Particular attention is given to leptospirosis, due to the fact that it is considered by WHO and OIE as the
widest spread zoonotic disease in the world. Zoonoses caused by ingestion of animal food products are discussed.
They are responsible for the death of almost 2.2 million people. Bacteria of genus salmonella and campylobacter are
considered. Some recommendations are given for the control and prevention of zoonoses, emphasizing the “One Health”
concept.

KEY WORDS: Zoonosis. Emerging zoonoses. Reemerging zoonoses.

Correspondencia:

Ricardo Flores Castro

Centro Nacional de Investigacion Disciplinaria

en Microbiologia Animal

Instituto Nacional de Investigaciones Forestales,

Agricolas y Pecuarias (INIFAP)

Km 15.5 Carretera Federal México-Toluca, s/n. Col. Palo Alto,
Delegacion Cuajimalpa

C.P. 05110, México, D.F.

E-mail: flores.ricardo @inifap.gob.mx

Fecha de recepcién en version modificada: 30-09-2010
Fecha de aceptacion: 30-09-2010

423



Gaceta Médica de México. 2010;146

|ntroducci6n

Tanto los animales domésticos como los silvestres y
Su ecosistema representan salud y bienestar para la
poblacién humana, porgque suministran alimentos de alto
contenido proteico, son utilizados como animales de
trabajo, recreacién o de compania. Esta relacion propi-
cia un riesgo para la salud publica, que emerge de la
interfase humano- animal y ecosistema, el cual se puede
describir como la exposicién continua, directa o indirec-
ta de los humanos con los animales, sus productos y
subproductos, asi como el medio ambiente donde se
desenvuelven. Es altamente probable que si los agentes
infecciosos y los microparasitos encuentran un huésped
apropiado entre las numerosas especies de animales y
artropodos, tarde o temprano los seres humanos con-
traeran las enfermedades que éstos ocasionan.

Las zoonosis reunen una serie de caracteristicas
que propician su diseminacion, complican su control
y eventual erradicacién e impactan severamente’. En-
tre las mas importantes se encuentran las siguientes:

- Algunos de los agentes responsables de las
zoonosis pueden infectar a una amplia variedad
de especies animales.

- Enla mayoria de los casos se trata de enfermeda-
des de curso croénico, con tendencia a permanecer
latentes o en fase subclinica.

- Las caracteristicas clinicas y anatomopatolégicas
de la enfermedad en humanos suelen ser similares
a las de la enfermedad en los animales de donde
procede la infeccion.

- Elimpacto de estas enfermedades no solo radica
en el dafio a la salud, sino que ocasiona severas
pérdidas economicas.

— En humanos se conocen méas de 1,415 agentes pa-
tégenos, de los cuales 868 especies son zoonaticas
(61%), y el 80% de estos Ultimos tienen la capacidad
de afectar a diferentes especies de animales?.

- Los animales silvestres representan un riesgo po-
tencial para la salud publica; existen evidencias
de que el 70% de las zoonosis que afectan a los
humanos en la actualidad tienen su origen en
esos animales; ademas, se considera que éstos
son los responsables de la persistencia e incluso
la reemergencia de multiples zoonosis®,

— El control de las zoonosis es un proceso de gran
complejidad y cada caso requiere ser abordado
de manera diferente.

Se acepta que, por lo general, el control de las zo-

onosis tiene como fundamento la eliminacion, en su

huésped animal, del agente patdgeno que la ocasiona.
Es por eso que durante décadas ha prevalecido la
idea de que el estudio y el combate de las zoonosis
es Unicamente responsabilidad de los médicos veteri-
narios™. Actualmente este concepto esta cambiando.
Los esfuerzos mas importantes a nivel mundial, para
propiciar que el analisis de las diferentes zoonosis y
las posibles soluciones al problema que éstas repre-
sentan sea atendido mediante la participacion conjun-
ta de los sectores de la salud publica y la salud animal,
tuvieron lugar a mediados del siglo XX cuando se
realizd la primera reunion conjunta de un comité de
expertos en zoonosis de la OMS/Food and Agriculture
Organization (FAQ). Desde entonces, se han realizado
numerosos eventos de esta naturaleza, muchos de
ellos enfocados al andlisis en particular de una deter-
minada enfermedad, como es el caso de los de comi-
tés mixtos FAO/OMS de expertos en brucelosis, de
expertos en leptospirosis, reuniones sobre zoonosis
de origen parasitario, entre otros®8. Si bien cada caso
requiere ser atendido de manera particular, los exper-
tos coinciden en que hay elementos en comun que
influyen como detonantes en la aparicion, disemina-
cion y permanencia de las zoonosis. Entre los mas
importantes destacan:

- Factores demograficos y socioeconémicos, en
donde la pobreza y el hacinamiento juegan un
papel importante.

- La globalizacion que propicia el comercio de
animales, sus productos y subproductos, entre
paises desarrollados y subdesarrollados.

- La intensa movilizacion de personas entre dife-
rentes paises.

Actualmente, la importancia de las zoonosis, tanto
por su magnitud como por su impacto, no tiene pre-
cedentes. Nos enfrentamos a una nueva era de enfer-
medades emergentes y reemergentes, o que genera
la urgente necesidad de establecer acciones conjun-
tas de vigilancia epidemioldgica y medicina preventi-
va, asi como programas conjuntos para el combate y
potencial erradicacion’. Es indispensable aplicar las
tecnologias modernas para el diagnéstico oportuno,
puesto que de la rapidez con que se logre la deteccion
de una enfermedad emergente o reemergente depen-
dera el éxito o el fracaso de las politicas que se apli-
quen para su combate.

Zoonosis persistentes

Es importante poner énfasis al hecho lamentable de
que ciertas zoonosis, que han sido ampliamente
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estudiadas y sobre las cuales se cuenta con experien-
cias exitosas en o que se refiere a su control en algu-
nos paises o regiones, continan afectando a animales
y personas en otras naciones o zonas geograficas. Es
por ello que se les denomina zoonosis persistentes. A
continuacion se presentan algunos ejemplos:

Antrax

Es una enfermedad muy conocida causada por una
bacteria capaz de formar esporas, el Bacillus anthra-
cis. Los herbivoros son altamente susceptibles vy, al
enfermar, sufren un cuadro de curso agudo y fatal. La
infeccion en humanos ocurre por tres vias: al inhalar
las esporas, al ingerir carne de animales infectados o
a través de lesiones de la piel. Durante el afio 2004,
la enfermedad fue notificada por 60 paises, el 60% de
los cuales se encuentran en etapa de desarrollo. La
enfermedad se manifesté en la forma cutanea en el
95% de los casos. Esta es una enfermedad cuyo im-
pacto en la ganaderia suele ser ignorado.

Rabia

Estd plenamente demostrado que en los paises en
los que se mantienen activos los programas de vacu-
nacion intensiva de perros y la disminucion de canes
callejeros el numero de casos de seres humanos que
fallecen anualmente a causa de este padecimiento se
reduce considerablemente®. Estos programas reflejan
la participacion conjunta y la sinergia de los sectores
de la salud publica y la salud veterinaria. Lamentable-
mente, no en todos los paises se realizan estos ejer-
cicios. Se estima que cada afo mueren poco mas de
55,000 personas en Africa y Asia a causa del virus
rabico®. Se calcula que el costo total mundial de la
rabia es de 583 millones de ddlares. En la mayoria de
los casos es el perro el animal involucrado en trans-
mitir la enfermedad, sin embargo, varios paises de
Europa tienen documentados casos originados por la
mordedura de vampiro.

Tuberculosis

En algunos palises se han logrado importantes avan-
ces en el control de la tuberculosis humana causada
por M. bovis'”, tal es el caso de Francia, en donde el
promedio de casos de tuberculosis de origen bovino
representaba entre el 1y el 5% de los casos de tuber-
culosis humana, con una prevalencia de 0.35 de
cada 100,000 personas. Para el afio 1995 las cifras

se habian reducido a 0.07/100,000 personas y en la
actualidad son raros los casos de este padecimiento
en aquel pais. Es importante destacar que mientras
que en algunas regiones como el sudeste asiatico,
América Latina, el Caribe y en diferentes paises de
Europa, la prevalencia de tuberculosis humana tiende
a disminuir, en Africa y la ex Unién Soviética la enfer-
medad presenta un serio recrudecimiento’!.

Brucelosis (Brucella melitensis)

Se trata de una enfermedad desatendida, no siem-
pre notificada, que continla afectando a humanos y
animales, principalmente en paises subdesarrollados
0 en desarrollo, en donde predominan la produccion
caprina y ovina de subsistencia. Un ejemplo de esto
es la informacion de la enfermedad en el Departamen-
to de Lima (Peru): en un lapso de 10 afios (1993-2002)
se diagnosticaron 20,000 nuevos casos'?. La prevalen-
cia de esta zoonosis en los Estados Unidos es de
0.03 por cada 100,000 personas, mientras que en
Francia es de 0.15; en contraste, en paises como Iran,
Grecia y Portugal la prevalencia es de 30, 20 y 10 por
cada 100,000 personas, respectivamente. Esta zoono-
sis es un claro ejemplo de la falta de interaccion de
los sectores de la salud publica y la veterinaria. El
establecimiento de programas intensivos de vacuna-
cion de los pequefios rumiantes, junto con actividades
de informacion sobre la importancia de hervir la leche
antes de ser ingerida, o evitar el consumo de quesos
elaborados con leche bronca, es un mecanismo que
favorece la disminucién de nuevos casos humanos.

Cisticercosis

Se considera que esta parasitosis es una enferme-
dad reemergente que representa un serio problema
para la salud publica en los paises mas pobres. Es un
padecimiento asociado a la falta de higiene en los
sistemas de produccién porcina, ausencia de control
para la calidad de alimentos de origen animal, defi-
ciencias en lo concerniente a vigilancia epidemiolégi-
ca y aspectos socioculturales'™. Las regiones mas
afectadas son Africa, Asia y América latina'. La OMS
estima que a nivel mundial la cisticercosis afecta a
50 millones de personas y en zonas endémicas es
responsable de la muerte de al menos 50,000 seres
humanos, con problemas de neurocisticercosis'.

En la Unidon Europea se han propuesto esquemas
armonizados para el monitoreo y la notificacion de
cisticercosis en animales y alimentos. Estan revisando
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la situacion actual de la enfermedad vy realizando el
monitoreo en cada uno de los paises miembros, con
el fin de identificar las necesidades en materia de
salud publica y establecer las politicas requeridas
para enfrentar el problema. La propuesta se orienta
principalmente al monitoreo de las especies de mayor
relevancia para la salud publica: Taenia saginata, para
lo cual se investiga la presencia del parasito en ga-
nado vacuno, y Taenia solium en ganado porcino. El
monitoreo se basa en la inspeccion de carnes de
acuerdo a la legislacién europea vigente'®.

Hidatidosis o equinococosis quistica

Causada por el Echinococcus granulosus, es una
Z00Nnosis en cuyo ciclo participan los perros y las ove-
jas. En los primeros el parasito se presenta en forma
de gusanos planos, mientras que en los ovinos el ciclo
es de cardcter cistico. La infeccion en humanos ocurre
al ingerir agua o alimentos contaminados con hueve-
cillos del parésito, o bien por el contacto directo con
mascotas parasitadas. Es una enfermedad de distri-
bucién mundial, especialmente en comunidades con
intensa convivencia con perros y borregos, bajo
condiciones de pobreza. La prevalencia en zonas
endémicas varia entre el 0.22 y el 24%. Es un pade-
cimiento cuyo control se basa en la desparasitacion
periddica de los perros, evitar que éstos ingieran car-
ne y visceras crudas de origen ovino, e intensificar las
actividades de vigilancia epidemiologica y medicina
preventiva'’.

Al igual que en el caso de la cisticercosis, los ex-
pertos han propuesto a la EFSA un programa funda-
mentado en el monitoreo y el reporte de los casos de
equinococosis en animales y alimentos. La propuesta
consiste en el estudio del E. granulosus mediante el
monitoreo de los huéspedes intermediarios (ovinos,
caprinos, porcinos y bovinos) a través de los servicios
de inspeccion sanitaria en los rastros’®.

Zoonosis emergentes y reemergentes

Estos términos se utilizan para describir a aquellas
zoonosis que no habian ocurrido con anterioridad, o
incluso a las que ya se conocian pero cuya inciden-
cia, distribucién geografica, asi como el rango de
huéspedes o vectores se esta incrementando noto-
riamente.

Contrario a lo que ocurre con las zoonosis persisten-
tes, parece haber una mayor conciencia y preocupa-
cion respecto a las emergentes y reemergentes, en

cuanto al riesgo potencial que representan para la
salud publica y el posible impacto econémico que
ellas representan.

Entre las zoonosis emergentes que han generado
enorme preocupacion en la comunidad mundial se
incluyen: la gripe aviar (2007), la pandemia del virus
A(H1NT) 2009, la encefalopatia espongiforme bovina
(vaca loca), el virus de la encefalitis del oeste del Nilo
(VON), asf como las infecciones causadas por los virus
Hendra, Hanta y Nipah'®2',

Virus Hanta

Este virus fue descubierto en 1993 y desde enton-
ces han aparecido reportes de infecciones por ce-
pas similares en casi todo el mundo. Este agente
infeccioso ocasiona en las personas una enferme-
dad caracterizada por dos tipos de cuadro clinico:
cuadro respiratorio a través de un proceso inflama-
torio pulmonar severo, asociado con insuficiencia
respiratoria y colapso cardiovascular; y cuadro de fie-
bre hemorragica con sindrome renal (FHSR)'®. Existen
méas cepas del virus que se asocian mas con FHSR
que cuadro de enfermedad pulmonar. Se estima que
anualmente se registran entre 150,000 y 200,000 ca-
sos severos de FHSR, con rangos de mortalidad que
varfan entre 3y 15%.

Los animales que fungen como huéspedes vy dise-
minan la enfermedad son diversas familias de ratas y
ratones, generalmente portadores asintomaticos, de
distintas regiones. Estos roedores eliminan el virus a
través de las heces vy la orina. Las personas se infec-
tan al inhalar aerosoles que contienen las particulas
virales. La presencia del virus ha quedado demostrada
en Rusia (cepa Dobrava), China y Sudeste asiatico
(cepas Seoul y Hantaan, esta Ultima le dio el nombre
al virus); la parte sur de los Estados Unidos y norte de
México (cepas Black-Creek Canal y Sin Nombre); se
ha detectado, ademas, en los Andes sudamericanos
(cepa Andes), Brasil (cepa Juquitiba) y Paraguay
(cepa Laguna Negra), y se presume que esta presente
en toda Centro y Sudamérica. En los paises escandi-
navos existe una variedad (cepa Plimala) que produce
insuficiencia renal aguda y ocasionalmente enfermedad
pulmonar.

Virus Hendra
Este paramixovirus fue identificado por primera vez

en el Laboratorio Australiano de Salud Animal (CSIRO)
a partir de muestras colectadas de un entrenador de
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caballos de Queensland (Australia), que enfermo6 y
muri6 al igual que sus equinos. El nombre Hendra le
fue conferido al virus por llamarse asi el suburbio de
Brisbane en donde ocurrié el brote. Una vez aislado
el virus se procedié a reproducir la enfermedad vy la
secuenciacion genética del virus'. Durante los ultimos
15 afios, se ha confirmado la enfermedad en siete
personas, de las cuales cuatro fallecieron a causa de
la infeccion.

Una caracteristica del virus Hendra es que puede
infectar a méas de una especie animal. Se considera
que algunos murciélagos frugivoros son huéspedes
naturales del virus, sin que ellos sufran algun proceso
clinico patologico. Los caballos, gatos y cobayas pue-
den excretar el virus en la orina.

Estudios publicados en 2005, identificaron los re-
ceptores de la membrana celular a través de los
cuales los virus Hendra y Nipah ingresan en la célula
para infectarla. Actualmente se investigan vacunas
potenciales para proteger contra la infeccion de am-
bos virus, asi como posibles sitios de accién de
farmacos antivirales®.

Virus Nipah

Al'igual que el Hendra, se trata de un paramixovirus
cuyo huésped natural es un murciélago frugivoro del
género Pteropus. Este virus se detect6 por vez prime-
ra durante un brote de la enfermedad identificada en
Kampung Sungai Nipah (Malasia) en 1998%02"). Se
demostro que el huésped intermediario en esta epide-
mia fue el cerdo, sin embargo, en un brote causado
por este virus en Bangladesh en 200423 no hubo hués-
ped intermediario, sino que la infeccion en humanos
se produjo cuando las personas consumieron savia de
una palma de détiles contaminada por murciélagos
infectados. Se ha documentado también la transmision
entre personas. La enfermedad se caracteriza por cur-
sar con una amplia gama de manifestaciones clinicas,
las cuales pueden variar desde un proceso asintoma-
tico hasta un sindrome respiratorio agudo e incluso
encefalitis mortal®*.

Zoonosis desatendidas

Se conoce un numero importante de zoonosis a las
que no se les brinda la atencién que se necesita para
reducir el dafio que causan a las personas enfermas.
Un ejemplo de éstas es la leptospirosis. A continuacion
se mencionan algunos aspectos relevantes sobre esta
ZOOoNOsis.

Leptospirosis

Es causada por una bacteria clasificada dentro del
género Leptospira, la Leptospira interrogans, de la
cual se conocen mas de 250 serovares registradas
como patdgenas para mas de 160 especies de anima-
les domésticos y silvestres, e incluso algunas de ellas
para el ser humano. La transmision de la leptospiro-
sis no tiene barreras y puede ocurrir tanto entre ani-
males de la misma especie como entre especies
diferentes?®.

Los animales infectados que sobreviven de una
infeccién aguda son portadores del agente y lo trans-
miten a sus crias. Estos animales suelen eliminar las
leptospiras en la orina durante varias semanas o me-
ses, de manera que se contamina el suelo, instalaciones,
asi como el agua y pasturas. El papel de los roedores
infectados es muy importante. Es comun que ratas y
ratones contaminen con su orina el agua de beber
y alimentos almacenados. Las leptospiras se desarrollan
libremente en aguas estancadas en las que hay ma-
teria organica®.

Las personas pueden infectarse por contacto con
alimentos, bebida y utensilios contaminados con orina
de diferentes especies, pero se considera que el hu-
mano es un huésped final en la cadena de disemina-
cion. Solo se tiene registrado un caso de transmision
de humano a humano, ocurrido via contacto sexual.
Las leptospiras entran en el cuerpo de personas o
animales a través de las mucosas conjuntival, oral y
nasal, al inhalar aerosoles de liquidos que contienen
leptospiras. Se ha especulado que en ocasiones pue-
den penetrar incluso a través de la piel intacta cuando
se encuentra reblandecida por la humedad.

Esta considerada por la OMS, la OIE y la ILS (Interna-
tional Leptospirosis Society) como la zoonosis de mayor
difusion en el mundo. Actualmente se considera que
ocurren cada afo entre 300,000 y 500,000 nuevos
casos en el mundo, con un rango de mortalidad que
fluctta entre el 5y el 20% de los casos®. La mayor
prevalencia se registra en paises en vias de desarrollo,
principalmente en trépicos y zonas humedas. Son fre-
cuentes los brotes asociados con inundaciones, debido
a que las aguas estancadas se contaminan con orina
de humanos y animales; ejemplos de esto los tuvimos
en: Nicaragua en 1995% y 1998, Puerto Rico (1996),
Argentina (1998) y Tabasco, México (2007). En estos
casos, la enfermedad se manifiesta con cuadros res-
piratorios hemorragicos, por lo que frecuentemente
la confunden con dengue. Es probable que ocurra la
asociacion de ambas enfermedades.
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La enfermedad se puede prevenir en los animales
mediante programas intensos de vacunacion, aunados
a la aplicacion de medidas de bioseguridad en las
unidades de produccion. Ademaés, experimentos in
vitro y animales demuestran que las leptospiras son
sensibles a numerosos antibidticos. Los casos seve-
ros requieren dosis elevadas de penicilina por via
intravenosa. Los menos graves pueden tratarse con
amoxicilina, ampicilina, doxiciclinas o eritromicina por
via oral. También los antibidticos de tercera generacion,
como las cefalosporinas y las quinolonas, resultan
efectivos®.

Zoonosis de origen alimentario

Las enfermedades diarreicas trasmitidas por agua y
alimentos son causantes de la muerte de aproximada-
mente 2.2 millones de personas anualmente, de los
cuales 1.9 millones son nifios. Entre los agentes res-
ponsables de estos padecimientos se encuentran bac-
terias de los géneros Salmonella y Campylobacter,
considerados por algunos autores como los responsa-
bles de las zoonosis alimentarias mas ampliamente
difundidas en el mundo?’%,

La campilobacteriosis persiste como la zoonosis
mas frecuentemente registrada en humanos en toda la
Unién Europea, con 190,566 casos notificados en
2008. Se estima que el Campylobacter jejuni es el
responsable del mayor nimero de diarreas infecciosas,
muy por arriba de las salmonelosis y las shigelosis. La
fuente de infeccion para los humanos es el consumo
de alimento de origen animal, especialmente los
productos avicolas?®29,

La salmonelosis esta considerada la segunda zoo-
nosis de origen alimentario en cuanto a numero de
personas afectadas. La prevalencia de esta infeccion
se incrementd 20 veces en paises en desarrollo du-
rante la década de 1980-1990. Los serotipos Enteriti-
dis y Typhimurium de Salmonella enterica son los que
presentan el mayor incremento. En los EE.UU. se es-
tima la ocurrencia de 18,000 hospitalizaciones y 500
defunciones cada afio causadas por salmonelosis®”:3°,
En Francia, en el afio 2005, el 70% de los casos de
salmonelosis en humanos fue causado por tres seroti-
pos de Salmonella enterica: Enteritidis (33%), Typhi-
murium (32%) y Hadar (6%)°'. La fuente principal de
infeccion es la carne cruda de pollo, pavo y cerdo. El
problema de salmonelosis causadas por Salmonella
enterica ha venido en aumento en la Ultima década,
hasta lograr duplicarse, por tal motivo se han intensi-
ficado los programas de control®?.

Recomendaciones generales

— Fomentar el establecimiento de medidas de bio-
seguridad en unidades de produccion animal.

- Intensificar los servicios de inspeccion en rastros
y mataderos.

— Mantener programas de vacunacion de anima-
les.

— Campanas de control de mosquitos y otros artré-
podos.

— Programas continuos de capacitacion a personal
de los laboratorios de diagnostico, tanto en salud
publica como veterinaria, para que se tengan las
herramientas que permitan identificar oportuna-
mente la presencia de agentes zoonoticos.

— Fomentar la investigacion sobre el impacto poten-
cial de sistemas no tradicionales, como es el caso
del cambio climatico, el incremento demografico
de poblaciones humanas y animales, el estudio
de poblaciones de insectos, asi como investiga-
ciones de caracter socioecondémico, con el objeto
de predecir futuros eventos zoonéticos de impac-
to para la salud publica.

— Propiciar la integracion de los servicios de salud
publica y salud veterinaria, con el objeto de inter-
cambiar informacion de caracter epidemioldgico
a niveles local, nacional y regional. Esto facilitara
la toma de decisiones respecto al establecimien-
to de planes y programas conjuntos para el com-
bate de las zoonosis.
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