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Prefacio

Aprovechando mi experiencia de 34 afios como maestra de Microbiologia y Parasitologia
Meédica en la Facultad de Medicina de la Universidad Auténoma de Nuevo Leén, 17 en la
Facultad de Odontologia de la misma institucion, 6 afios en la Universidad de Monterrey
(UDEM) y de 20 afios en la Escuela de Medicina “Ignacio A. Santos”, elaboré este libro
dedicandoselo a las casi 70 generaciones de estudiantes que han pasado y que espero en
Dios sigan pasando, por “las manos” de de su maestra conocida con carifio como “la mi-
cro”. Este manual constituye una herramienta versatil de Aprendizaje en Resolucién de
Problemas (ABP), y cuya novedad es que va de la mano con las nuevas formas del proyec-
to educativo de la UANL, est4 basado en el desarrollo de conocimientos, habilidades y
actitudes. La obra es el resultado de una laboriosa tarea de investigacién que he ido reali-
zando durante toda mi vida de docente, y de la experiencia como autora de Manuales de
Parasitologia para Medicina y QCB, asi como de Procedimientos diagnésticos en Parasito-
logia Médica, elaborado exclusivamente para el Hospital Universitario, asi como de un
Atlas de Parasitologia Médica, entre otros. Pero en este libro de Parasitologia Médica,
vierto todo mi conocimiento no sélo de la materia, sino también mi saber en Psicologia
cognitiva y educacién, que me permitié poner énfasis especial entre la integraciéon del
contenido con la evaluacién formativa, que sirve de evidencia para el maestro y el alumno.

Dra. Elba G. Rodriguez Pérez
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Prélogo

Resulta dificil lograr escapar de la complejidad de una materia como la Parasitologia, so-
bre todo, cuando se estudia bajo un enfoque cien por ciento biolégico. No obstante, esta
disciplina se transforma en objeto de estudio de gran interés e importancia, cuando se
contextualiza desde el punto de vista médico-clinico. Visién que fue justamente uno de
los desafios a los que se enfrenté la autora al elaborar el libro que hoy nos ocupa, supera-
do por su vasta experiencia, adquirida en 34 afios de docencia en Microbiologia y Parasi-
tologia Médica en la Facultad de Medicina de la Universidad Auténoma de Nuevo Leon.

Una de las metas fundamentales que la Dra. Rodriguez tuvo en mente al elaborar el

disefio de este texto, fue llevar siempre un orden sobre los procesos de la ensefianza y el
aprendizaje de la Parasitologia, iniciando cada uno de los capitulos con:

v W

. Antecedentes del parasito-enfermedad, su descubridor y la aparicién de los primeros

casos en la historia de la medicina.

La morfologia del parasito, para conocer el agente etiolégico y diferenciarlo de aque-
llos que actian como comensales.

Los diferentes mecanismos de transmision.

Los datos epidemioldgicos mas relevantes de la parasitosis.

Los factores de patogenicidad de los parasitos. Aspecto que introducira a los alumnos
a comprender la relacién hospedero-agente causal y como este proceso esta relaciona-
do con la enfermedad. Asimismo, a reconocer qué estructuras antigénicas del parasito
pueden ser utilizadas en la preparacién de inmundgenos.

La ruta o ciclo biolégico que sigue el parasito en el interior del hospedero humana, asi
como los 6rganos y /o tejidos afectados para poder comprender las manifestaciones

X



clinicas que se presentarian en el ser humano a causa del agente infeccioso. Conoci-
miento decisivo para el médico con el fin de concluir qué muestra biolégica del pa-
ciente debe ser obtenida y estudiada para llegar a un diagnoéstico certero.

7. La integraciéon de un cuadro clinico con el cual el alumno pueda fundamentar todos
los signos y sintomas que se presentan en el hospedero.

8. Métodos de diagnéstico ad hoc para cada parasitosis.

9. Medidas de prevencién de la parasitosis.

10.Determinacién de los antiparasitarios mas ttiles y adecuados para el tratamiento de la
enfermedad parasitaria. Este proceso de aprendizaje ordenado sisteméiticamente, per-
mite al educando, ir creando una red neural de conocimientos parasitolégicos que ja-
mis olvidara especialmente a la hora del ejercicio clinico.

Otro objetivo prioritario de la autora fue ofrecer un libro donde los estudiantes pudieran
encontrar una herramienta versatil de Aprendizaje para la Resolucién de Problemas
(ABP) y el desarrollo pleno de sus capacidades y potencialidades. Brindar un enfoque que
incorporara la forma contextualizada de los nuevos esquemas de contenido, con la eva-
luacién formativa, el desarrollo de conocimientos, habilidades y actitudes, que proporcio-
nard evidencias —tanto al propio alumno como al maestro-, del logro obtenido.

En los nuevos proyectos educativos, agregar casos clinicos al final de cada capitulo,
representa enfrentar al estudiante a su proceso de adquisicién de la competencia y capa-
cidad de resoluciéon de problemas médicos. Contestar las preguntas relacionadas con cada
una de las parasitosis que se desarrollan a lo largo del libro, les permitird comprobar su
propio conocimiento y la destreza mental adquirida al tomar decisiones para lograr un
diagnostico certero, a favor de la salud del paciente y su éxito profesional, preocupacion
constante de quienes estamos insertos en el campo educativo y de la salud.

Numerosos son los maestros que profundizan en su tarea educativa y que integran de
manera original sus practicas docentes en beneficio de nuestros estudiantes. Sin embargo,
no es tan frecuente, que se haga el esfuerzo de sistematizacién que la Dra. Elba G. Rodri-
guez logra en este libro, integrando el analisis con la prictica de una manera innovadora,
potenciando el trabajo de diagnoéstico y facilitando que el alumno se sienta protagonista
de su propio proceso de aprendizaje.

La Universidad Auténoma de Nuevo Leén, la Facultad de Medicina, y el Manual Mo-
derno han establecido una alianza estratégica para elevar la calidad de la educaciéon a
través de propuestas didacticas como ésta, que hace suyo el compromiso de superacion,
respondiendo a las necesidades educativas especificas del campo de la salud y a las exigen-
cias de una educacion de calidad que favorezca el pleno desarrollo de competencias del
estudiante para hacerse cargo, individual y socialmente de enfrentar exitosamente su fu-
turo profesional y colectivo.

Dr. Jests Ancer Rodriguez
Rector de la Universidad Auténoma de Nuevo Leén.
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Introduccion

Elba G. Rodriguez Pérez

En 1681, Anton Van Leeuwenhoek observé en la materia fecal probablemente de alguna
persona con diarrea -a través de un microscopio de su invencién- un parasito conocido
como Giardia spp. Con este descubrimiento se inicia el estudio de la parasitologia.

Sin embargo, muchos siglos antes, los chinos, griegos, egipcios y persas dejaron manuscri-
tos donde se hablaba ya de los parasitos y las enfermedades parasitarias. En Persia, Avicena
elaboré un tratado completo sobre los nematodos y como eliminarlos. En 384 a. de C,
Aristoteles describio algunos helmintos intestinales, lo mismo que Galeno. En 2700 a. de
C., los médicos chinos podian distinguir las variantes de la fiebre paladica: terciana, cuar-
tana, estivo otonal. Entre los egipcios, en el papiro de Ebers se describe al gusano Taenia
saginata y se prescribe tratamiento para eliminarlo. En la Biblia se escribe que Moisés,
después de haber recibido instruccién médica con los sacerdotes, dict6 leyes sanitarias
para impedir que los judios ingirieran carne de puerco infectada con “piedras”, la forma
larvaria de Tenia solium, hoy denominada Cysticercus cellulosae.



La paleoparasitologia, que estudia sedimentos, tejidos momificados, huesos y coprolitos
-restos fecales deshidratados y mineralizados-, ha contribuido al estudio de los antecedentes
histéricos de la apariciéon de parasitos. Estas investigaciones arqueobiolégicas han demos-
trado la presencia de protozoarios (Entamoeba histolytica, Eimeria spp. y Sacocystis hominis)
y helmintos.

Se sabe que las enfermedades parasitarias repercuten en la salud del hombre, en su
esperanza de vida al nacer y en su productividad; han causado a lo largo de los afios mas
muertes y dafio econémico a la humanidad que todas las guerras juntas. Las enfermedades
parasitarias y la parasitosis se favorecen de las diferencias climaticas, de los fenomenos
demograficos y del desarrollo socioeconémico de las diferentes zonas del planeta.

Ahora se sabe que, de acuerdo con los relatos de la época, Wolfgang Amadeus Mozart
(1756-1791) padecia de fiebre, dolores en las extremidades e hinchazoén, y que quiza
murié de triquinosis por haber ingerido carne de puerco poco cocida infestada de larvas
de Trichinella spiralis. También sabemos que el paludismo afecté a personalidades de la
historia: Cristobal Colén, Alejandro Magno, Dante Alighieri y Abraham Lincoln.

Al aparecer, mediante técnicas moleculares aplicadas a los coprolitos encontrados en
zonas arqueologicas de Chile y Pert se inici6 la basqueda de DNA y se hall6 el nematodo
Enterobius vermicularis, uno de los parasitos mas antiguos encontrados en el hombre. Asi-
mismo, a partir de un fragmento de costilla de una momia hallada en un sitio arqueoldgico
en Brasil se aislé el Trypanosoma cruzi.

Los protozoarios son organismos unicelulares cuya unidad es una célula eucariota. Se re-
producen fundamentalmente por fisién binaria o endodiogenia y cumplen todas las fun-
ciones requeridas para asegurar la persistencia de la especie. La célula eucariota tiene un
ntcleo verdadero cuyas caracteristicas pueden ser de utilidad taxonémica.

Parasitos |
Protozoarios Helmintos
Clases Clases
Rhizopodea Platelmintos
Zoomastigophora Céstodos
Cilatea Tremé&todos
Esporozoa o
apicomplexa Nematelmintos

Nemétodos

Clasificacion de los parasitos.
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Los metazoarios entre los que se encuentran los helmintos son mucho mas complejos
que los protozoos, pues sus células se agrupan formando érganos y tejidos. Se reproducen
sexualmente y pueden presentar dimorfismo sexual o ser hermafroditas. Son oviparos,
con excepcion de algunas filarias y de la Trichinella spiralis, que pare larvas (figura 1-1).

El parasitismo es una asociacion antagonica de dos seres de distinta especie. El mas peque-
fio, el parasito, vive de modo temporal o permanente en otro ser mas organizado, se ali-
menta de él -ya que depende metabolicamente del hospedero o de sus células- y le causa
dafio, modificando el equilibrio homeostatico y la respuesta del sistema inmunitario. El
comensalismo es la asociacion bioldgica en la que el comensal obtiene un beneficio sin
perjudicar al hospedero (figura 1-2).

Un ciclo biolégico es una ruta de desarrollo de un parasito, desde su entrada al hospedero
hasta que es eliminado en algin producto biolégico, o termina viviendo durante largo
tiempo en él en un estado de “latencia”. En la parasitologia médica es importante conocer
los ciclos de los parasitos para reconocer su forma infectiva, la manera en la que entra a su
hospedero y las formas en las que cambia de morfologia y de estructura antigénica. Asi-
mismo, estos ciclos ayudan a conocer la migracion del parasito dentro de la economia del
hospedero los 6rganos que se ven afectados por la forma invasora, los tejidos donde habi-
ta durante toda la enfermedad y, por ende, los productos bioldgicos que se deben obtener
para efectuar un diagnoéstico correcto.

La epidemiologia de las infecciones causadas por protozoarios y helmintos se relaciona
con factores geograficos (especialmente las que se transmiten por un vector artrépodo) y con
situaciones socioeconomicas. Los paises mas afectados por infecciones parasitarias son los

Parasitos | Comensales |
Entamoeba histolytica Entamoeba coli
Giardia lamblia Dientamoeba fragilis
Blastocystis hominis lodamoeba butschlii
Trypanosoma cruzii Entamoeba dispar
Enterobius vermicularis Dientamoeba dispar

Ascaris lumbricoides

Tipos de asociacion o relacién biolégica parasito-hospedero.
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que se encuentran en vias de desarrollo. Los cambios en las condiciones del medio am-
biente, el aumento de la densidad poblacional en zonas rurales, las condiciones sanitarias
deficientes, la escasa disponibilidad de agua y la deficiente eliminacién de excretas favore-
cen el desarrollo de infecciones parasitarias. Estos factores, aunados a las malas condicio-
nes socioeconémicas y nutricionales del hospedero humano, provocan un aumento de la
incidencia, de la prevalencia y de la gravedad de las parasitosis.

En América Latina, el problema causado por enfermedades parasitarias es muy impor-
tante, en especial aquellas que se transmiten por fecalismo, como lo sefialan varios traba-
jos de investigacion relacionados con las infecciones intestinales. Los grupos etarios mas
afectados son los preescolares y escolares, quienes se encuentran poliparasitados. Cuando
se habla de la Reptblica Mexicana, la situacion epidemioldgica se agrava, pues llega a
causar la muerte de los pacientes afectados; se sabe que la amibiasis ocupa el cuarto lugar
como causa de muerte en el Hospital General de la Secretaria de Salubridad y Asistencia.
La cisticercosis ocupa un lugar preponderante no por su frecuencia, sino por las secuelas
neurolégicas que causa en los sujetos afectados.

Segtn la Organizacion Mundial de la Salud, mas de la quinta parte de la poblacion
mundial est4 infectada con algtn protozoario o helminto, y en muchos paises de América
Central y Sudamérica el promedio de infecciones parasitarias es de 45% de la poblacion
general. Se estima en 1 000 millones las personas infectadas por Ascaris lumbricoides, 500
millones con Trichuris trichiura, 480 millones con Entamoeba histolytica y 200 millones
con Giardia lamblia.

La falta de educacién sanitaria y la ausencia de servicios médicos en las poblaciones
rurales de México provocan grandes pérdidas econoémicas, debido a los gastos causados
por atencién médica, hospitalizacion, ausentismo en el trabajo, farmacos, pérdida de sala-
rio, defuncion, entre otros, lo que, expresado en dinero, da una idea aproximada de la
gravedad del problema.

La patogenicidad es la capacidad que tienen los parasitos de producir dafio o enfermedad
al hospedero. Cada protozoario, y algunos helmintos, posee proteinas o estructuras diver-
sas que le ayudan a penetrar y a vivir dentro del hombre. La virulencia es una medida
cuantitativa del grado de patogenicidad, la cual se expresa a menudo como LD, (dosis
letal media) o como el niimero de microorganismos que producen la muerte a 50% de los
animales de experimentacion inoculados en condiciones de laboratorio.

Una vez que el parasito patégeno se contacta con el hospedero humano, necesitara
“adherirse” al tejido “objetivo” mediante las lectinas, como en el caso de la Entamoeba his-
tolytica. Este componente se une a los residuos de carbohidratos de la membrana N-Acetil-
D-Galactosamina de la célula parasitada, factor importante de patogenicidad debido a que
es antigénico, pero puede ser neutralizado por anticuerpos especificos y asi el trofozoito
pierde su capacidad invasora. También este parasito secreta glucosidasa, manosidasa, galac-
tosidasa, fucocidasa, xilosidasa, glucuronidasa y N-acetil-D-galactosaminidasa, los cuales se
asocian a las proteasas de cisteina; asi se abre paso a través de la capa mucosa (figura 1-3).

Un ejemplo es el Toxoplasma gondii, que posee un complejo apical conformado por
una estructura espiral de microttbulos, roptias o toxonemas, cuya funcién se relaciona
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Organos y
tejidos afectados
por el parésito

R
Estadios del
Cambio a parésito que quedan
forma invasora guardados
(patdgena) intracelularmente en
> los tejidos del
hospedero
*
Entrada
del parasito al Puede ser un quiste, un trofozoito,
hospedero final un pseudoquiste, un esporozoito, un
por la forma promastigote, un huevo, una larva
infectiva filariforme
Al

El parasito
puede ser evacuado
en heces y contaminar el
ambiente. También puede
transmitirse por un vector, por
transplante o transfusion, iren g
forma larvaria en la carne de un
hospedero intermediario,
o bien atravesar
la placenta

Estadios donde el
parasito abandona al
hospedero mismos
que sirven para
efectuar el
diagndstico

Ejemplo de un ciclo bioldgico.

con sus movimientos y con la invasién y adhesion a las células del hospedero, que consti-
tuyen su sistema de penetracion y de patogenicidad, ademas de ser la manera de sobrevivir
y diseminarse en el hospedero. Algo parecido sucede con los esporozoitos de Cryptospori-
dium parvum. Este también posee roptias, micronemas y granulos densos, que le permiten
adherirse a las células originando una “vacuola parasitéfora”. Esta estructura provee de
alimento al parasito y lo protege de ser destruido por el sistema inmune. La intracelulari-
dad en macréfagos también es un mecanismo de patogenicidad que permite al parasito
poseer un mecanismo de protecciéon denominado “evasion de la respuesta inmune”.
Ciertos parésitos tienen la capacidad de producir enzimas proteoliticas, las cuales tien-
den a destruir los anticuerpos y los mucopolisacaridos que eliminan el moco que se forma
en el intestino, como mecanismo de proteccién del hospedero. Otro factor importante en
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algunos parésitos es su gran variabilidad biolégica, genética, inmunolégica y bioquimica
(zimodemos).

El dafio que causa la G. lamblia se debe sobre todo a los efectos de la acciéon mecanica
de adherirse y fijarse al epitelio intestinal. Esto provoca en el hospedero alteracion de las
microvellosidades intestinales, que conlleva la aparicion de diversas alteraciones fisiol6gi-
cas como el deterioro del proceso de absorcién.

En el caso de los helmintos, el dafio se debe fundamentalmente a la longitud de los
gusanos y a su variabilidad antigénica al cambiar la cuticula de los estadios larvarios. En el
caso de la Onchocerca vovulus, las microfilarias estdn constituidas por moléculas alergeni-
zantes, que originan respuestas inflamatorias de hipersensibilidad inmediata.

No hay antigenos que no despierten en el hospedero una respuesta inmune; de tal manera
que tanto los protozoarios como lo helmintos pueden ser destruidos y eliminados del
cuerpo humano para protegerlo (figura 1-4).

En el caso de las helmintiasis, la inmunidad efecttia una lucha tipo “David contra Goliat”;
sin embargo, a la larga es efectiva.

Los mecanismos de transmisién de los protozoarios y helmintos varian, pues dependen
del habitat del parasito y de la manera en que se elimina del hospedero. Los que habitan
en el intestino se transmiten por medio de la materia fecal, ya sea del hombre o de los
animales. Otros necesitan de un vector como un artrépodo -mosquito o chinche- para
transmitirse a otra persona. Algunos mas se transmiten por gotas de saliva; atravesar la
placenta o adquirirse por medio de la ingestion de carne cruda o mal cocida, o mediante
contacto sexual.

Transmision indirecta. Uno de los mas importantes mecanismos de transmision se rela-
ciona con el fecalismo al aire libre. La materia fecal es uno de los contaminantes que transmite
enfermedades parasitarias: las heces contaminan el agua (fluid), los alimentos (food), las
manos (fingers) y los objetos (fomites). En ocasiones, los alimentos contaminados transfie-
ren alguna enfermedad parasitaria (EPTA, Enfermedades Parasitarias Transmitidas por
Alimentos), como la “diarrea de los viajeros”,que se transmite por agua contaminada.

Transmision directa. La transmision directa puede ocurrir por medio de gotas de sali-
va provenientes de un beso, como sucede con los trofozoitos de Toxoplasma gondii. Esta
enfermedad origina en el hospedero humano una toxoplasmosis ganglionar, la cual afec-
tada la faringe y las amigdalas. En el caso de la trichomoniasis, la parasitosis se transmite
por medio de contacto sexual. En otros casos, como la cisticercosis, la giardiasis y la crip-
tosporidiasis, se transmite por contactos sodomiticos o sexuales anales..

Transmision por vectores. Se denomina vector a todo animal invertebrado capaz de
transmitir un agente desde la fuente de infeccion hasta el hospedero susceptible. Esta trans-
misiéon puede ocurrir de manera mecénica: cuando el agente es transportado por el artro-
podo en el cuerpo o en partes bucales sin que haya multiplicacién interna del agente
infeccioso (el ejemplo clasico son las cucarachas, las hormigas y las moscas), y biolégica:

6 . Parasitologia médica

© Editorial El Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.



© Editorial Ef Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.

Extracelulares |

Inmunidad humoral |

Linfocitos LTh,
Interleucina 4

Activacién de linfocitos
B / Produccién de anticuerpos

Opsonizacion y fagocitosis.
Activacién de complemento
por via clasica

Protozoarios

T —

Intracelulares |

Inmunidad celular |

Linfocitos LTh,
Interferén gamma

Activacién de macréfagos,
linfocitos citétdxicos
Natural Killer

Fagocitosis
Apoptosis
Citotoxicidad directa

Infecciones crénicas por Helmintos I

Inmunidad celular I

Linfocitos LTh,
Interleucina 4

Activacion de linfocitos B /
Produccién de anticuerpos

Opsonizacion y fagocitosis.
Activacién de complemento
por via clasica

Inmunidad humoral

Linfocitos LTh,
Citocinas 4, 10y 13

Activacion de linfocitos B,
produccién de anticuerpos IgM, IgG, IgA

Neutralizacién de enzimas larvarias
Bloqueo de poro bucal y anal
Inhibicién del desarrollo larvario
Activacion de la via clasica del complemento

IgE
Fijacién a células cebadas
Degranulacién
Liberacién de histamina

Fijacion de anticuerpos al gusano
y eosindfilos a la fraccién Fc

Produccidn de radicales de oxigeno
(explosion respiratoria)

Mecanismos de inmunidad en las infecciones por protozoarios y helmintos.
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cuando el parésito se multiplica dentro del artrépodo vector o cumple un ciclo vital, u
ocurre una combinacion de los dos procesos.

Transmision por aire o polvo. Este mecanismo quizé ocurra con muchas protozoosis,
sobre todo con aquellas cuyos quistes son muy resistentes al ambiente, y con los helmin-
tos; sin embargo, cuando se trata de estos tltimos, el mas comun es en la oxiuriasis, donde
el huevecillo se desarrolla en cuatro horas y se vuelve altamente infectivo al inhalarse.

Las medidas de prevencién mas importantes para evitar las protozoosis y helmintiasis son:
correctos habitos de higiene y de alimentacién; provisiéon de agua potable para comida,
bebida y riego; control de vectores mecanicos y control de la basura, hébitat favorito de cu-
carachas y moscas; disposicién adecuada de las excretas; educacion sanitaria; elaboracion,
distribucién y comercializaciéon de alimentos; control de manipuladores de alimentos;
educacién para la salud; control de la pobreza; educacién escolar y creacién de institucio-
nes de salud.

Cuando las parasitosis son transmitidas por un vector, lo ideal es eliminar los transmi-
sores y los reservorios, y tratar a las personas infectadas. Es muy importante la colocacién
de mosquiteros tratados con insecticidas sobre las camas y rociar el interior de las vivien-
das con insecticidas de accion residual, para prevenir las picaduras de mosquitos. También
es de vital importancia utilizar repelentes y ropas protectoras cuando se estid en zonas
donde hay vectores. En las zonas no endémicas, los donantes de sangre deben ser interro-
gados para conocer si han viajado o residido en una zona donde existe alguna enfermedad
transmitida por vectores como el paludismo.

En el caso de las parasitosis transmitidas por la ingestiéon de productos carnicos, la
conducta preventiva mdis importante es la higiene culinaria: la carne debe consumirse
bien cocida en el caso de la toxoplasmosis, teniasis y cisticercosis; sin embargo, lo mas sano
es comer la carne dorada en aceite. Congelar la carne puede disminuir las infecciones.

El control de las parasitosis de transmision sexual dependeré de la educacion sexual y
de la participacién en el cuidado de la salud. También es importante la abstinencia sexual
ante exudados uretrales o vaginales, asi como durante el lapso del tratamiento, tanto del
paciente como de la pareja sexual, especialmente en el caso de la tricomoniasis. Por lti-
mo, es conveniente el uso correcto del condén.

Endemia. Persistencia en una regién de una enfermedad particular, bien porque esta pre-
sente constantemente o bien porque reaparece en épocas determinadas.

Epidemia. Enfermedad que se propaga durante cierto periodo en una zona geografica
determinada y que afecta simultaneamente a una gran poblacién (cantidad de gente
superior a la esperada).

Epidemiologia. Estudio de la distribucion y de los determinantes que originan enferme-
dades en una poblacion.

Fuente de infeccion. Persona, animal, objeto o sustancia a partir de la cual el agente infec-
cioso pasa a otro hospedero.
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Forma infectiva. Fase del parésito en la que se adquiere la enfermedad parasitaria. En
general, esta forma puede ser un quiste maduro en el caso de la mayoria de los proto-
zoarios intestinales o un huevecillo en caso de una helmintiasis; sin embargo, puede
haber mas formas.

Forma invasora o patégena. Fase del parasito responsable de causar las manifestaciones
clinicas en un paciente debido a su movilidad y a sus factores de patogenicidad.

Forma latente. Fase del parasito donde queda guardado o “latente” en el hospedero, que
se reactiva y disemina por un inmunocompromiso o una inmunosupresion.

Parasito oportunista. Microorganismos como los protozoarios y algunas formas larvarias de
helmintos que habitualmente viven en equilibrio con el hospedero o en estado de la-
tencia. Cuando el hombre sufre alguna enfermedad que lo deprime inmunolégica-
mente, estos microorganismos aprovechan para causar dafio.

Hospedero definitivo. Persona, animal o insecto que lleva las formas sexuales de un para-
sito o donde se lleva a cabo su reproduccién sexual.

Hospedero intermediario. Persona, animal o insecto donde se encuentran las formas ase-
xuales de un parssito o donde se lleva a cabo la reproduccion asexual.

Incidencia. Ntmero de casos nuevos de una enfermedad que se presentan en una zona
geografica en un periodo determinado.

Morbilidad. Dato estadistico que nos proporciona la cantidad de personas enfermas y el
efecto de esa enfermedad en una poblacion.

Mortalidad. Nimero estadistico que busca establecer la cantidad de muertes en una po-
blacion determinada.

Pandemia. Enfermedad epidémica que tiende a presentarse en todo el mundo.

Prevalencia. Proporcion de personas que sufren una enfermedad durante un periodo, en
una zona geografica determinada.

Reservorio. Persona, animal, objeto o sustancia donde se guarda un agente infeccioso.

Vector. Por lo general, es un artrépodo -mosquita, mosca, chinche- que transmite un agen-
te infeccioso desde un individuo enfermo a otro que por lo comin esté sano.

Zoonosis. Enfermedades primarias de los animales que, de manera secundaria, pueden
pasar al hombre OMS: enfermedades transmitidas entre los animales y el hombre.
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Generalidades
de protozoarios

Elba G. Rodriguez Pérez

Los protozoarios son seres vivos microscépicos unicelulares que poseen una gran variedad
de formas y tamafios. Ciertos componentes internos, llamados organelos, son comunes en
todos ellos: un ntcleo bien definido y un citoplasma. El niicleo contiene material genético
y esta limitado por una membrana nuclear. El citoplasma tiene una parte exterior y mas
clara, el ectoplasma, que se encarga de captar alimentos, descargar material de desecho,
proteger al microorganismo y proporcionar movimiento al parasito. En la porcion mas
interna y condensada del citoplasma, el endoplasma, se encuentran las mitocondrias, el
aparato de Golgi, el reticulo endoplasmatico y las particulas alimentarias como proteinas
y glucégeno.

Uno de los criterios mas usados para su clasificacion estd basado en sus 6rganos de
locomocion. Asi, el Phylum protozoa suele dividirse en las siguientes clases: Rizophodea,
aquellos parasitos que se mueven utilizando seudépodos; Zoomastigophora, los que se
movilizan por medio de flagelos; Cilatea, aquellos que utilizan cilios para desplazarse, y,
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por ultimo, Telesporea, que se caracterizan por la ausencia de movilidad debido a que, por
lo general, son intracelulares.

Clase Rizophodea. A estos parasitos se les conoce con el nombre comtin de amibas.
Son microscopicos y se mueven utilizando sus seudépodos, que son proyecciones tem-
porales de la superficie del cuerpo y del citoplasma. Con ellos son capaces de englobar
particulas alimenticias que utilizan para nutrirse, aunque también pueden llevar a cabo
este proceso por medio de la membrana celular.

Su ntcleo contiene un endosoma (nucléolo) que puede ser grande o pequefio, y algunas
veces esta fragmentado. Puede estar en posicion central o excéntrica con respecto al cuer-
po del protozoario. Alrededor de su membrana nuclear se encuentra la cromatina, la cual
se concentra de manera diferente en cada amiba.

Casi todos estos parasitos tienen un estadio vegetativo denominado trofozoito, que es
la fase movil. Los trofozoitos viven en los tejidos o en la materia fecal liquida. Cuando el
medio intestinal se empieza a desinflamar y la forma mévil del parasito pierde liquidos,
se empiezan a rodear de una pared gruesa, de modo que se transforman en una forma de
resistencia llamada quiste. Por lo general, su reproduccién es por fisién binaria, aunque
también utilizan el proceso de plasmotomia y gemacion.

La mayoria de las amibas que se conocen son habitantes normales del intestino del
hombre: Entamoeba coli, Endolimax nana, lodamoeba butschlii, Dientamoeba fragilis y En-
tamoeba dispar.

Las amibas patdgenas para el hombre son Entamoeba histolytica y Blastocystis hominis,
que se encuentran en el intestino, aunque la primera puede tener hébitats extraintestina-
les. También se encuentran en este grupo las llamadas amibas de vida libre, Acanthamoeba
gruberi y Naegleria fowleri, que afectan fundamentalmente el Sistema Nervioso Central.

Clase Zoomastigophoros intestinales. Los parasitos intestinales que pertenecen a esta
clase comprenden todas las especies de animales unicelulares que poseen de una a varias
prolongaciones citoplasmaticas filiformes, largas y delicadas, denominadas flagelos. Los
géneros mas importantes son Giardia lamblia, patégeno en el hombre, y Chilomastix
mesnilii, el cual es un comensal. En este grupo se encuentra también un género de pro-
tozoarios llamados Trichomonas spp; hay varias especies: Trichomonas tenax, comensal
de la boca; Trichonomas hominis, comensal de intestino, y Trichomonas vaginalis, la mas
importante por su patogenicidad y por ser el principal agente causal parasitario de trans-
misién sexual.

Clase Zoomastigophora sanguineos o tisulares. Aqui se encuentran parasitos que in-
cluyen protozoarios cuya morfologia es muy variable (Trypanosoma cruzi y Leishmania
spp). Tienen un desarrollo ciclico en un artrépodo -mosca, mosquito o chinche- que ac-
tan como vector u hospederos intermediarios. En estos cambios, el parasito cambia de
estadio morfoldgico y recibe diferentes nombres de acuerdo con sus caracteristicas.

® Amastigote (antes leishmania). Estadio con cuerpo ovoide, ntcleo grande, cuerpo
parabasal, blefaroplasto y rizoplasto.

® Promastigote (antes leptomona). Estadio con cuerpo fusiforme, niicleo central, blefa-
roplasto pequefio, cercano al extremo posterior, del cual nace un flagelo.
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e Epimastigote (antes crithidia). Estadio con cuerpo fusiforme, ntcleo central, blefa-
roplasto anterior, pero muy cercano al ntcleo, de donde nace un flagelo que sale del
cuerpo y forma una membrana ondulante pequefia.

e Tripomastigote (antes trypanosoma). Estadio con cuerpo fusiforme, nicleo central,
blefaroplasto posterior, de donde sale el flagelo que contornea una membrana ondu-
lante a lo largo de casi todo el cuerpo del parasito.

Clase Cilatea. Grupo de protozoarios unicelulares que, en alguna fase de su desarrollo,
posee prolongaciones filiformes cortas en la membrana ectoplasmica denominadas cilios.
El Balantidium coli es el Gnico parasito que afecta al hombre.

Clase Telospore o esporozoarios intestinales. Dentro del grupo de los esporozoarios
intestinales, dos de ellos atrajeron un gran interés médico cuando apareci6 en el campo de
la medicina la enfermedad conocida como SIDA. El primero de ellos, la coccidia conoci-
da como Cryptosporidium sp, es conocida ampliamente en veterinaria. La otra, conocida
como Isospora belli, siempre se le ha relacionado con diarreas inespecificas en el hombre.
En este grupo se encuentra también el género Cyclospora cayetanensis, agente causal de
la ciclosporiasis o ciclosporiosis. En la actualidad, se considera a estos dos esporozoarios
como parasitos “oportunistas”, porque en pacientes inmunosuprimidos acttian de tal
modo, que casi siempre los conducen a la muerte.

Clase Telospore sanguineos y tisulares. Esta formada exclusivamente por protozoarios
que habitan intracelularmente en células y 6érganos del ser humano y poseen un ciclo vital
caracterizado por la alternancia de reproducciones asexuales y sexuales, desarrollandose
en uno o dos huéspedes sucesivos. Dentro de esta clase de protozoarios (antes Esporozoa)
se encuentran dos géneros de gran importancia médica: Plasmodium spp. y Toxoplasma
gondii. El llamado Pneumocystes carinii (P. jirovecii), al igual que el género Microsporidium
spp, estan clasificados actualmente dentro del Reino Fungi.

12 - Parasitologia médica
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Entamoeba
histolytica

Ma. del Socorro Flores Gonzalez

(Entamoeba: amiba, histolytica: lisis de Agente causal de:

tejidos) Amibiasis aguda, Colitis amibiana aguda o
Disenteria amibiana.
Amibiasis crénica o Colitis amibiana crénica.
Absceso Hepatico Amibiano (AHA).

La amibiasis (o amibiosis) intestinal fue descrita por primera vez por Celso e Hipdcrates,
quienes la denominaron “flujo de vientre”. Hipdcrates (460 a 377 a. de C.) reconocit la
amibiasis en un paciente con disenteria y fiebre. Posteriormente, en China, durante el
reinado de Huang Ti (140 a 87 a. de C.), se le denominé disenteria a la enfermedad cau-
sada por este protozoario. El término disenteria proviene del griego dys: alteracion, ente-
ron: intestino. En 1516, Pedro Martir, Capellan de la Reina Isabel la Catolica, informa que
el tratamiento de esta enfermedad mejoraba con el uso de la ipecacuana (Carapichea
ipecacuanha). Los primeros relatos acerca de esta enfermedad en México se remontan a
1611, cuando fray Garcia Guerra, arzobispo de México y virrey de la Nueva Espafa, al
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poco tiempo de llegar al pais, presenta un cuadro de fiebre y dolor en el 4rea hepitica, el
cual describe Martin de la Cruz, indio nahuatl y autor del Cédice Badiano (herbolaria
indigena). Mateo Alemén explica el padecimiento hepético del arzobispo y, de acuerdo
con los resultados de la autopsia, clasifica la lesion como un absceso hepético. En 1875, en
San Petersburgo, Feder Lésch, encontré amibas en las heces de un agricultor, pero no
consider6 que éstas causaran disenteria, mas bien pens6 que sélo mantenian un proceso
inflamatorio. El médico ruso Fedor Alexandrovich Lesh describi¢ los aspectos clinicos de
la amibiasis intestinal e hizo la primera descripcién microscépica de Entamoeba histolytica,
ademas reprodujo la infeccion en un animal de experimentacién. Councilman y Lafleur
en 1891 demostraron con pruebas clinicas y anatomopatolégicas que las amibas son el
agente etiologico de la disenteria amibiana y del absceso hepatico amibiano.

En México existen prestigiosos investigadores que han hecho contribuciones impor-
tantes al conocimiento de la amibiasis. En el siglo XX, el Dr. Bernardo Septlveda fundé
el Centro de Estudios sobre Amibiasis, el Dr. Adolfo Martinez Palomo y el Dr. Ruy Pérez
Tamayo formaron grupos de investigadores que siguen a la vanguardia en las investigacio-
nes sobre la amibiasis.

En la Universidad Auténoma de Nuevo Leén se patentd un procedimiento para preservar
las moléculas amibianas y también un método de inmunodiagnéstico de amibiasis invasiva.

El género Entamoeba se reproduce asexualmente e incluye varias especies de amibas
que parasitan a los humanos. La mayoria de las amibas se localizan en el intestino, a ex-
cepcion es Entamoeba gingivalis que se encuentra en la cavidad bucal o en patologias
pulmonares. La gran mayoria de las especies son consideradas como comensales, pero hay
algunas que son patdgenas como Entamoeba histolytica.

El ser humano puede ser parasitado por més de una especie de Entamoeba. En él se
han identificado E. polecki, E. chattoni, E. hartmanni, E. dispar, E. histolytica, E. moshkovskii
y E. coli. Frecuentemente no hay diferencias morfoldgicas significativas por lo que son
especies cripticas y por tanto, su diferenciacion se basa en caracteristicas biologicas como
patogenicidad, temperatura de crecimiento en cultivos, hospedero etc. También se basa en
caracteristicas bioquimicas o en caracteristicas genéticas que no siempre estan disponibles
para todos los laboratorios.

En 1925 Brumpt propuso la existencia de una especie no patégena llamada E. dispar
que era indistinguible morfolégicamente de E. histolytica. Transcurrieron 50 afios hasta
1997, para que se aceptara la existencia de la especie criptica E. dispar. Las diferencias se
confirmaron gracias al estudio de isoenzimas llamados zymodemos y a las pruebas molecu-
lares de DNA.

Hay mucha informacién sobre la especie patégena tetranucleada E. histolytica, y sobre la
comensal E. coli que tiene quistes de 8 nticleos, pero falta mucha informacién sobre las otras
especies. Con las técnicas moleculares se defini6 otra especie morfolégicamente idéntica a
E. histolytica, 1a especie criptica E. moshkovskii, que primero se encontré en aguas residuales
en Mosct y recientemente se descubrié que la cepa Laredo de E. histolytica, es en realidad
E. moshkovskii Esta especie es de vida libre pero también infecta al hombre. En la literatura
reciente ya hay reportes sobre infecciones de E. moshkovskii en humanos. También recien-
temente se ha reportado que E. Polecki infecta a humanos y es endémica de Papua New
Guinea, Cambodia, Venezuela y Vietnam.
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MORFOLOGIA

Quiste maduro

MECANISMOS DE TRANSMISION

Tiene cuatro nacleos del mismo
tamano.

Cada ntucleo posee un cariosoma
central y cromatina periférica
distribuida de modo uniforme.
Forma infectiva con la que se
adquiere la amibiasis por via oral.
Resiste al pH del estomago e
intestino delgado.

Resiste también a la clorinacion.
En el ambiente, puede sobrevivir

durante semanas a temperaturas altas.

Los enfermos de Amibiasis cronica
y los portadores asintomaticos son
sus transmisores.

Fecalismo (feces)

Agua contaminada (fluids)
Manos y dedos (fingers)
Alimentos (food)

Moscas (flies)

Objetos (fomites)

Trofozoito

El pH del estémago e intestino
delgado lo destruye.

No resiste la clorinacion.

El jugo gastrico lo destruye.

Se destruye en el ambiente.
Forma que posee movimiento por
medio de seudopodos.

Forma de transmision en la
amibiasis extraintestinal y genital.
Invade tejidos y 6rganos porque
produce enzimas y toxinas.
Forma invasora y patdgena.

Estos mecanismos se

conocen como:

6F's
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Se ha demostrado que, en el caso de este parasito, hay otros mecanismos de diseminacién
como arrastre mecénico, fistulizacién, diseminacién sanguinea y diseminacion durante los
contactos sexuales.

Entamoeba histolytica + 15



Trofozoitos de
E. histolytica

Factores de patogenicidad de la Entamoeba histolytica.
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Entamoeba histolytica se adhiere a mucinas y a las
células del epitelio intestinal mediante varias moléculas,
como una lectina con especificidad para residuos de
Galactosa y N-acetil galactosamina. El complejo
beta1EhFNR que es un receptor de fibronectina con
homologia con una subunidad de la lectina Gal/GalNAc.
En la adhesion también estan involucrados dominios
ricos en colesterol (Lipid rafts) presentes en la lectina y
que pueden servir como receptores de coldgeno.
También se ha reportado la adhesina lipofosfoglucano
EhADH112. Los trofozoitos expresan lipofosfoglucano
(ENLPPG) en su membrana, que también participa en la
adhesion.

Este parasito tiene la capacidad de fagocitar, por medio
de sus pseuddpodos. La proteina de membrana L220
rica en serina aglutina eritrocitos humanos y participa
en la eritrofagocitosis. Las amibas cuentan con una gran
cantidad de enzimas como cisteina-proteasas,
amebaporos (péptidos formadores de poros),
colagenasas o fosfolipasas, la hemolisina Ill.

Las enzimas tienen un papel importante en la invasion,
degradacion de la mucina, digestion del material
fagocitado y el proceso inflamatorio in vitro. La accién
citolitica determina la aparicién de Ulceras de diversos
tamarnios, las cuales, por lo general, provocan la
perforacién de la luz de la pared intestinal y por ende,
su diseminacién o la formacién de abscesos en el
higado por apoptosis y luego necrosis celular. Los
trofozoitos fagocitan las células muertas y también
bacterias y eritrocitos.

Las amibas han desarrollado mecanismos para evadir los
sistemas de defensa del hospedero. Tienen la capacidad
de destruir leucocitos polimorfonucleares y macréfagos
a través de apoptosis mediada por una proteina rica en
serina SREHP. Son resistentes a la accién del sistema
del complemento, se deshacen de los complejos
antigeno-anticuerpo localizados en la superficie del
parasito.

(continda)
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Otra molécula de adherencia es la adhesina EhRADH112,
que se halla en la membrana plasmatica y en las
— vacuolas citoplasmaéticas. Es una fagosina (proteina
involucrada en la fagocitosis).

L La proteina L220 es responsable de la eritrofagocitosis.

La E. histolytica posee amebaporos que pertenecen a la

familia SAPLIP (saposin-like proteins). Estos

E. histolytica comprenden tres isoformas: amebaporo A, amebaporo B

— y amebaporo C, cuya funcién es eliminar las bacterias
ingeridas dentro de las vacuolas digestivas e inducir
necrosis de células epiteliales y leucocitos durante la
invasion del parasito.

La fosfolipasa A de la membrana de la E. histolytica
participa en la lisis de leucocitos en las zonas donde se
encuentra la invasion; su actividad aumenta en
presencia de los amebaporos.

Las proteasas de cisteina intervienen en la evasion de la
respuesta inmune debido a que degradan las
inmunoglobuinas Ay G, y la proteina precursora
pro-IL-18, responsable de la maduracién de la citocina.
Son importantes en los procesos proinflamatorios y son
mediadoras de la respuesta Th1; ademds, inducen la
activacion de macréfagos y la secrecién del IFNy,
eventos primordiales en el ataque contra los trofozoitos.

Factores de patogenicidad de la Entamoeba histolytica (continuacicn).

La amibiasis ocasiona una mortalidad de entre 40 000 y 110 000 casos por afio, principalmen-
te en las zonas tropicales y subtropicales con condiciones deficientes de higiene, como México,
Cuba, Sudamérica occidental, sur de Asia, sudeste y oeste de Africa aunque también se encuen-
tran en paises de clima frio como Rusia. Hasta fines del siglo XX, se consideraba que habia al-
rededor de 50 millones de personas infectadas con este parésito, pero después de que se
confirmo la existencia de la especie no patégena, Entamoeba dispar, ya no se conoce con exac-
titud cual es la prevalencia de la amibiasis por Entamoeba histolytica y la de Entamoeba dispar y
Entamoeba moshkovskii, que son morfologicamente idénticas a Entamoeba histolytica.
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En México, a pesar de que ha disminuido, la amibiasis contintia manteniéndose entre las
primeras causas de morbilidad; en el 2003 ocup6 el quinto lugar, y el sexto lugar en el 2008. En
este afio el 56.03% de los casos de amibiasis intestinal correspondié a mujeres y 43.97% a
hombres, en cambio los abscesos hepaticos amibianos son mas frecuentes en hombres que
mujeres en una relacion de 3 hombres por 1 mujer. Posee una alta mortalidad en pacientes
lactantes y menores de 5 afios y es mas frecuente en hombres mayores de 45 afios.

A partir del 2002 ya no es obligatorio reportar los casos a la Secretaria de Salud, lo que
hace que la epidemiologia sea mas dificil de establecer. Los estudios de ADN para diferen-
ciar las infecciones debidas a E. histoytica de las ocasionadas por E. dispar son muy caros
para poder aplicarse a poblaciones abiertas y establecer bien la epidemiologia de cada una
de las especies. Con esta tecnologia se ha encontrado que hay poblaciones donde predomina
E. dispar, pero tiene alta morbilidad por abscesos hepaticos amibianos. Se ha descubierto
que existen casos en los que la combinacién de amibas con las bacterias del individuo de-
termina la virulencia de las amibas.

Esta parasitosis también se considera oportunista, porque es mas grave en personas con
inmunosupresién, cincer, las que reciben quimioterapia, receptores de transplantes de mé-
dula 6sea y de érganos, desnutricién o alcoholismo.

El parasito llega al hospedero humano por medio de la ingestion de quistes maduros (po-
seen cuatro nucleos). Su hébitat preferido es el intestino grueso, a donde llega en forma
de trofozoito. Por via mesentérica, los trofozoitos inician su camino hacia el higado, su
habitat favorito por excelencia. Pueden llegar al pulmén por fistulizaciéon o por via san-
guinea, y, de acuerdo con el estado inmune del paciente, pueden alcanzar el cerebro (ex-
clusivamente por via sanguinea). Los trofozoitos también afectan genitales y pueden
fistulizar la piel cercana al higado. Asimismo, cuando provienen del intestino causan lesio-
nes en la regién perianal.

Después de afectar el higado, la amiba, en su fase de trofozoito, se dirige al pulmén, ya
sea por contigiiidad o mediante una fistula. Este mismo procedimiento lo puede llevar a
cabo en la piel cercana al absceso hepatico (figura 3-2).

Periodo de incubacién. Oscila entre dos dias, dos meses o un afio. La colitis aguda puede
iniciar con febricula, cefalea, anorexia, nduseas y vémitos. El cuadro comienza con diarrea,
la cual se puede transformar en disenteria (materia fecal liquida con moco y sangre); ini-
cialmente se presentan seis evacuaciones, que pueden repetirse hasta 12 o 16 veces. El
parasito provoca lesiones ulcerativas en el colon, especialmente en el ciego y en el recto-
sigmoide, que pueden ser nodulares o comtnmente ulcerativas (“tlceras en forma de
matraz bola”). Estas areas estan llenas de material mucoso y amarillento, ademas de trofo-
zoitos, los cuales rompen capilares y hacen que el paciente defeque moco, sangre y mate-
ria fecal liquida. El paciente también presenta dolor en el hipocondrio derecho, pues es el
sitio del intestino (regién ileocecal) donde primeramente llegan los trofozoitos; asimismo,
manifiesta tenesmo (necesidad de defecar sin conseguirlo), acompafado de pujo.

18 - Parasitologia médica
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Forma infectiva: || trofozoitos

Forma infectiva/Via oral I Genitales/Contacto sexual

Intestino
Quiste maduro grueso

El trofozoito puede
fistulizar hacia piel

Cerebro

Forma invasora

“IIIIIIII’

» "',‘
vardsy

Y
4
Vias mesentéricas

Higado: Abscesos
hepaticos

Figura 2-2. Ciclo biolégico y habitat de Entamoeba histolytica. (continda)
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Regidn iliocecal
Rectosigmoide |—
Angulos coldnicos

Lébulo derecho |
del higado

Ciclo biolégico y habitat de Entamoeba histolytica. (continuacidn)

La colonizacién intestinal por Entamoeba dispar es comtn entre los hombres que tienen
sexo con hombres, no esta completamente claro si las personas infectadas con el virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH) tienen mayor riesgo de presentar amebiasis invasiva
en las zonas de alta endemicidad de amibiasis. Algunos estudios cientificos reportan que
hay mayor susceptibilidad de tener amibiasis si se tiene SIDA y otros estudios no han
encontrado mayor incidencia entre éstos enfermos que habitan en zonas de alta endemi-
cidad de amibiasis.

El paciente pasa por periodos de constipacién y diarrea, cefalea, irritabilidad y mal sabor
de boca; ademas, presenta dolor postprandial, dolor en los hipocondrios derecho e izquierdo,
anemia, diarrea 1 o 2 veces en la mafiana, o 2 o 4 veces al dia (de naturaleza explosiva).

Amebomas (las lesiones parecidas a “tumores” provocan obstruccién intestinal e intenso
dolor al defecar). Estas lesiones presentan un engrosamiento fibroso de la pared intestinal
que impide la salida de las amibas a la luz intestinal. Los trofozoitos quedan dentro de
estas lesiones, en donde, debido a la actividad de la inmunidad celular, hay linfocitos T,
macrofagos, células gigantes, por lo que son consideradas como lesiones granulomatosas.
Amibiasis en piel o fistulizaciones (las lesiones van del intestino, generalmente de la
region rectosigmoidea, al exterior). Se presentan en la regiéon perianal, gltiteos o piernas.
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Las tlceras cronicas que provienen del recto pueden originar hemorroides, fisuras y abs-
cesos anorrectales. Cuando la amiba se encuentra en el higado, las lesiones fistulizan hacia
la piel, en zonas cercanas a este 6rgano.

Sin embargo, la complicacién mas importante es el Absceso Hepatico Amibiano
(AHA), que se complica en el pulmén cuando el paciente esta inmunocomprometido.

El absceso hepatico amibiano es la manifestacién clinica mas comtn después de una in-
feccion intestinal. Los trofozoitos de la E. histolytica se trasladan de la submucosa intesti-
nal, por via mesentérica, al sistema portal, y “aterrizan” en el higado, donde forman
inicialmente lesiones redondas u ovales al dafiar las células hepaticas. Al aumentar de ta-
mafio, el centro se transforma en un liquido achocolatado, donde hay pedazos de hepato-
citos, globulos rojos y neutréfilos mezclados con fibras de tejido conectivo (aqui es muy
dificil hallar trofozoitos, porque se encuentran en la periferia del absceso en formacion).
Otra sintomatologia es la siguiente:

Fiebre de 39°C.

Sudoraciones vespertinas
Malestar general

Cefalea

Dolor en hombro izquierdo
Anemia normocitica

Pérdida de peso

Leucocitosis

Dolor en hipocondrio derecho
Hepatomegalia dolorosa (Los trofozoitos destruyen los hepatocitos por medio de la
enzima que provoca apoptosis)
Ictericia/no frecuente

Los abscesos hepaticos amibianos generalmente se comunican con el pulmén, porque el
trofozoito llega a este 6rgano a través de una fistula, por via contigiiidad (también puede
llegar por via hematogena), y provoca elevacion del hemidiafragma derecho; asimismo,
puede presentarse pleuritis por contigiiidad. El cuadro clinico presenta:

Tos seca y después productiva (la expectoracion es de tipo achocolatado y el paciente
comenta que el esputo tiene sabor a higado)

Disnea

Dolor pleuritico

Empiema

Neumonia

Absceso pulmonar

Entamoeba histolytica + 21



En el sexo femenino, la Entamoeba histolytica causa vulvitis, vaginitis, cervicitis, salpingitis
y endometritis; mientras que en el sexo masculino es comun, especialmente cuando hay
falta de higiene y contactos sexuales anales, balanitis, uretritis y prostatitis.

Entamoeba presenta dos estadios morfolégicos, el trofozoito y el quiste. Los trofozoitos
carecen de forma definida y ademas no poseen estructuras internas manifiestas, salvo el
ntcleo y algunas vacuolas. En los trofozoitos de Entamoeba histolytica frecuentemente se
puede observar eritrocitos en su interior. En los quistes, se considera el tamafio, morfologia
y el namero de los niicleos, la presencia y morfologia de los cuerpos cromatoides, la pre-
sencia de vacuolas. Es importante el tamafio, posicion y aspecto del endosoma, la presen-
cia y distribucién de pequefios granulos y filamentos de cromatina entre el endosomay la
membrana nuclear.

Con el descubrimiento de la E. dispar, 1a cual es idéntica morfolégicamente a la
E. histolytica, el resultado del examen coproparasitoscépico CPS debe reportarse como
Entamoeba histolytica/ Entamoeba dispar, porque no es posible diferenciar la amiba pato-
gena de la comensal.

Aun asi el coproparasitoscépico es la prueba de rutina mas utilizada para diagnosticar
amibiasis intestinal. Es importante estar informado de la historia y el cuadro clinicos del
paciente y conocer su estado de salud; asimismo, es fundamental la experiencia del perso-
nal encargado del area de parasitologia. Si al momento de recoleccién de la muestra, el
paciente presenta un cuadro agudo, la consistencia de la muestra es de tipo diarreica o
disentérica, es decir, liquida, por lo que el personal debe trabajar inmediatamente (CPS
inmediato o CPS en fresco o en amibas IAPC, o Investigacién de Amibas en Platina Ca-
liente), en menos de encuentran las formas moéviles de los parasitos llamados trofozoitos
(figura 3-3).Si al interior de los trofozoitos se identifican eritrocitos, es probable que se
trate de la especie patégena Entamoeba histolytica en lugar de Entamoeba dispar. En la
actualidad se utiliza el Método de EGROP (Elba G. Rodriguez P.), que posee la propiedad
de que se pueden observar trofozoitos y quistes por tiempo indefinido.

Cuando el paciente sufre de un cuadro crénico, puede presentar constipacién o sera-
sintomatico. Por lo general, la materia fecal posee consistencia dura y abundan en ella
quistes o algunos prequistes, los cuales carecen de movilidad. Esto permite trabajar sin
tomar en cuenta el tiempo para manejar las muestras, pues estas formas son resistentes al
ambiente. El estudio de muestras s6lidas donde predominan las formas anteriores se de-
nomina CPS mediato, es decir, que el tiempo transcurrido entre la toma de la muestra y
la observacién en el microscopio no interfiere en el cambio de la morfologia del parasito.

Algunos medicamentos interfieren con el examen CPS. El CPS no es 1til para el diag-
noéstico de amibiasis extraintestinal ya que es frecuente que los pacientes con absceso
hepatico amibiano no arrojen amibas en heces.

Algunos protozoarios cuando se descubrieron fueron clasificados dentro del género En-
tamoeba como el Entamoeba butschlii que posteriormente se clasifico dentro del género
Iodamoeba o la Entamoeba nana que pertenece al género Endolimax. Lo mismo se aplica
a Dientamoeba fragilis, que es un flagelado. Durante la observacién microscépica de las
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heces, es importante hacer un diagnéstico adecuado de Entamoeba para no confundirla
con estos protozoarios (figura 3-3).

Atn asi se sigue utilizando con gran eficacia el coproparasitoscépico. Es importante estar
informado de la historia y el cuadro clinicos del paciente y conocer su estado de salud; asi-
mismo, es fundamental la experiencia del personal encargado del drea de parasitologia. Si al
momento de recoleccién de la muestra, el paciente presenta un cuadro agudo, la consisten-
cia de la muestra sera de tipo diarreica o disentérica, es decir, liquida, por lo que el personal
debe trabajar inmediatamente (CPS inmediato o CPS en fresco o en amibas IAPC, o Inves-
tigacion de Amibas en Platina Caliente), en menos de una hora. En este tipo de muestras se
encuentran las formas moviles de los parasitos llamados trofozoitos (figura 3-3).

Cuando el paciente sufre de un cuadro crénico, puede presentar constipacién o ser
asintomatico. Por lo general, la materia fecal posee consistencia dura y abundan en ella
quistes y/o algunos prequistes, los cuales carecen de movilidad. Esto permite trabajar sin
tomar en cuenta el tiempo para manejar las muestras, pues estas formas son resistentes al
ambiente. El estudio de muestras sélidas donde predominan las formas anteriores se de-
nomina CPS mediato, es decir, que el tiempo transcurrido entre la toma de la muestra y
la observacién en el microscopio no interfiere en el cambio de la morfologia del parasito.

Para diferenciar las especies patdgenas de las no patdgenas, es necesario realizar pruebas
de analisis de DNA como reaccion de polimerasa en cadena PCR o el anélisis de isoenzi-
mas, llamado analisis de zymodemos. Ninguna de estas dos pruebas se realiza en laborato-
rios de anilisis clinicos de rutina, por lo que estos exdmenes estin confinados a los
laboratorios de investigacion.

Fases quisticas y de trofozoito de la Entamoeba dispar. Es indispensable que el
laboratorio posea un microscopio de contraste con microscopia de medicién para determinar el
tamano del pardsito.
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La hemoaglutinaciéon Indirecta ITHA es una de las pruebas serologicas maés utilizadas, sin
embargo debido a que los sujetos de zonas endémicas tienen titulos de anticuerpos anti
amibas circulantes, se debe subir el valor de corte de la prueba cuando se aplica en zonas
de alta endemicidad. Esta prueba tiene entre 70 y 90% de sensibilidad. Por el mismo prin-
cipio en el que se basa la prueba, frecuentemente da falsos negativos en los pacientes con
absceso hepatico amibiano a su ingreso al hospital.

Existen otros métodos para la deteccién de amibiasis invasiva por serologia, como la
prueba de ELISA. Varias casas comerciales ofrecen pruebas de ELISA, pero algunas de
ellas no dan resultados reproducibles dentro de las mismas placas. Otras pruebas detectan
antigeno en heces como la Lectina Gal/GalNAc no obstante esta prueba da falsos negati-
vos y se ha reportado que no es confiable para diagnosticar absceso hepatico amibiano. No
existen pruebas eficientes para detectar problemas extraintestinales que son los causantes
de la mayoria de las muertes por amibiasis.

En la Universidad Autonoma de Nuevo Leon, nuestro equipo patent6 una prueba de
Western blot para diagnosticar amibiasis invasiva que fue validada con sueros de pacientes
con absceso hepatico amibiano, sueros de pacientes con diversas hepatopatias, sueros de
sujetos con multiples parasitos intestinales y también con sueros de sujetos sanos. La
prueba de western blot demostré tener mejores parametros de utilidad diagnéstica clinica
que las pruebas comerciales. Se demostré que la prueba de Western blot tiene una sensi-
bilidad del 99%, especificidad del 100%, con valor positivo y negativo de 100% y 98%
respectivamente, y con una exactitud del 99%, y se demostr6é que esta prueba tiene una
utilidad diagnéstica mejor que el IHA, la cual obtuvo una sensibilidad del 82.8%, especi-
ficidad del 100%, valor predictivo positivo de 100% y valor predictivo negativo del 88%,
y una exactitud del 88%. Actualmente, con la prueba de Western blot se ha diagnosticado
amas de 300 pacientes con AHA provenientes del noreste del pais. (USA patents 5459042
y 5861263 y patentes mexicanas 209646 y 209648).

Radiografia de torax. Muestra la elevacion del hemidiafragma derecho y datos de reac-
ci6n pleuropulmonar en base derecha (atelectasia y derrame pleural).

Ultrasonido. Este estudio de gabinete tiene una eficacia diagnéstica de més de 90%, y
sirve para observar la localizacién, el nimero y el tamafio de los abscesos.

Tomografia Axial Computarizada. Su eficacia diagnéstica es de 95% y es especialmen-
te atil para detectar lesiones pequefias. Si se hace con medio de contraste intravenoso, es
posible establecer el diagnéstico diferencial del absceso hepatico amibiano con quiste
hepatico, hemangioma o tumor solido, colecistitis aguda, colangitis, quiste hidatidico. Las
desventajas de la TAC son el costo y la necesidad de medio de contraste, que puede causar
reacciones alérgicas o falla renal.

Los examenes de laboratorio clinico arrojan datos importantes que ayudan a comple-
mentar el diagnéstico: leucocitosis con neutrofilia, trombocitosis o trombocitopenia, fos-
fatasas alcalinas elevadas, bilirrubinas elevadas y colesterol bajo, las cuales, unidas a la edad
del paciente, indican su pronostico de vida. La figura 3-4 muestra algunas imagenes de
amibas comensales del intestino y sus caracteristicas principales.
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Arrojan datos importantes que ayudan a complementar el diagnéstico: leucocitosis con
neutrofilia, trombocitosis o trombocitopenia. De acuerdo al tamafio y localizacién del abs-
ceso hepitico amibiano, se pueden encontrar fosfatasas alcalinas elevadas, bilirrubinas eleva-
das, y elevacion de la sedimentacién globular. Nuestro equipo encontré colesterol bajo en
los pacientes con absceso hepatico amibiano, y entre mas bajo maés riesgo presentaba el pa-
ciente. Las pruebas alteradas, unidas a la edad del paciente, indican su pronéstico de vida.

: "A:.‘ |

Caracteristicas del quiste de
Entamoeba coli

Varia mucho de tamafio.

En fresco, presenta una pared
quistica muy gruesa.

Los nticleos puedenirde 1 a8y
son facilmente visibles; se puede
distinguir aun el cariosoma
excéntrico.

Cuando se tifie se pueden ver los
cuerpos cromatoidales como “astillas”.
Puede tener también vacuolas de
glucogeno.

El ndcleo es ovoide o eliptico, mas
que esférico.

Amibas comensales del intestino.

Trofozoito de Entamoeba coli

En fresco, el trofozoito es casi inmévil.
Los pseudépodos son cortos,
anchos e hialinos. Esto significa
que, en algunas especies, el
ectoplasma y el endoplasma no se
distinguen facilmente.

El citoplasma tiene numerosas
vacuolas alimentarias que
contienen bacterias. Casi nunca
ingiere eritrocitos.

En fresco es dificil ver las
caracteristicas del ntcleo.

Cuando se tifie, el cariosoma se ve
casi siempre excéntrico e irregular,
pero es mas denso que el de la E.
histolytica.

(continua)
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Caracteristicas del quiste de
lodamoeba butschlii

e El quiste mide 9 micras, lo cual
puede variar bastante por las
diferentes formas que adopta:
rectangular, oval.

Posee una gran vacuola de glucégeno.
Por lo general es uninucleado, pero
puede haber quistes binucleados y

trinucleados.

¢ El endosoma se encuentra muy cerca
de la membrana nuclear, por lo que
da la apariencia de una luna creciente.

Amibas comensales del intestino.
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Caracteristicas del trofozoito
de lodamoeba butschlii

Sélo se distingue del quiste por su
irregularidad de contorno.

El ectoplasma no se diferencia
facilmente del endoplasma.

La cromatina periférica del nacleo
casi no se observa.

Posee un gran endosoma.

Caracteristicas del quiste de
Endolimax nana

El citoplasma es muy tenue compara-
do con el de la E. histolytica.

En ocasiones, el citoplasma contiene
barras cromotoidales fusiformes.

El quiste posee 4 ntcleos cuando esta
maduro. Pero cuando se trata de enfo-
car al microscopio, los nicleos apare-
cen a diferente nivel.

El cariosoma siempre es excéntrico.
Carece de membrana nuclear, por eso
el cariosoma se observa como un “ojo
de pescado”.

(continuacidn)
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Caracteristicas del trofozoito Dientamoeba fragilis
de Endolimax nana P
¢ Laamiba mide de 3 a 22

e Caracteristicas del trofozoito de micrémetros, pero en promedio
Endolimax nana. alcanza 8 micras.

e Usualmente alcanza la mitad del e Fl citoplasma es en apariencia
de la E. histolytica, aunque puede translicido, aun cuando se usa
haber algunos que posean el colorante.
mismo tamano. ® Aunque muchas especies son

e El citoplasma es muy translacido y binucladas, puede haber
vacuolado. uninucleadas, tetranucleadas y

® Los pseudépodos son muy cortos y trinucleadas.
hialinos. ¢ (Cada ntcleo contiene un racimo

e En las preparaciones sin tefiir, el de granulos, frecuentemente
ntcleo no se observa. reunidos en grupos de 4 a 8, que

forman el endosoma.

Figura 2-4. Amibas comensales del intestino. (continuacidn)

EXAMEN COPROPARASITOSCOPICO CPS

Debe realizarse por personal calificado, pues es importante diferenciar los trofozoitos de
polimorfonucleares y ademas diferenciar los quistes de otros comensales como Entamoe-
ba coli, Iodamoeba butschlii, Endolimax nana o Dientamoeba fragilis. Se debe establecer el
diagnostico diferencial en la amibiasis intestinal aguda con infecciones por rotavirus o
adenovirus. Se debe descartar otras infecciones como shigelosis o balantidiasis, también
tricocefalosis, colitis ulcerativa o neoplasia.

Entamoeba histolytica + 27
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Educacion para la salud.

Evitar el fecalismo.

Control de portadores asintométicos.

Tratamiento profilactico a portadores.

Evitar comer en sitios con poca higiene.

No consumir agua sin control cuando se viaja.

Habitos de higiene personal estrictos.

Cuidar el sistema inmune de los pacientes inmunocomprometidos.

En la actualidad, no hay una vacuna efectiva contra este parasito; la mayoria de los esfuerzos
por combatirla se basan en producir una respuesta humoral contra la Lectina Gal-GalNac.

El tratamiento de la infeccién depende del diagnéstico clinico. Los antiparasitarios se
suelen dividir en luminales, como las 8-hidroxiquinolinas halogenadas (yodoquinol) y las
amidas (teclozan, etofamida, quinfamida, entre otras), y tisulares, como los nitroimidazo-
les (metronidazol, secnidazol, ornidazol). El metronidazol presenta una accién mixta, es
decir, tanto luminal como tisular. No se debe administrar a mujeres en el primer trimestre
del embarazo, debido a sus efectos teratdgenicos en animales experimentales.

Joven de 19 afios de edad, sexo femenino, estudiante fordnea (estadounidense), que al ser admitida en el
hospital narra que hace aproximadamente tres meses fue a comer a una taquerfa y tuvo dos semanas de
diarrea explosiva. Ahora sufre de astenia y adinamia, porque presenta fiebre (38°C) y sudoraciones nocturnas.
No puede digerir las grasas y presenta dolor en el hipocondrio derecho. La biometria hematica reporta una
hemoglobina de 8 g.

De acuerdo con estos datos clinicos, usted piensa que la paciente sufre la siguiente enfermedad
parasitaria:

A. Colitis amibiana aguda.

B. Colitis amibiana crénica.

C. Colitis fulminante.

D. Absceso hepatico amibiano.

Segln la pregunta anterior, usted cree que el agente causal puede ser:

A. Giardia lamblia.
B. Cryptosporidium parvum.
C. Entamoeba histolytica.
D. Balantidium coli.

Dato epidemioldgico de esta parasitosis:

A. Tiene una alta mortalidad en nifios y ancianos.

B. Esun agente parasitario indicador de subdesarrollo.

C. Hay una prevalencia de esta parasitosis en mujeres.

D. Sélo afecta a pacientes inmunosuprimidos porque es oportunista.

Contintda
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Continuacién
De acuerdo con el cuadro clinico, qué érgano de la paciente estd dafiando el parasito:

Rifiones.
Pulmones.
Higado.
Cerebro.

nN»w>

Seniale cudl de los siguientes no es un factor predisponente para que el agente causal llegue a este érgano:

A. Alcoholismo.
B. Desnutricion.
C. Estrés emocional
D. Inmunodeficiencia.

Al tomar una biopsia de este érgano, ;qué lesion puede provocar a la paciente?

Una infeccidn bacteriana.
Necrosis de la lesion.

Una fistula que llegue a la piel.
Abscesos purulentos.

om0 >

;Cudl es la forma del parasito que estd causando dafio en este érgano?

A. Esporozoito.
B. Esquizonte.
C. Trofozoito.
D. Taquizoito.

Sin embargo, para que el parasito se encuentre en el érgano que sefialé tuvo que haber pasado
antes por:

Cerebro.
Intestino.
Bazo.

Piel.

oSnowm>

Método etioldgico mas adecuado para el diagnéstico:

Puncién y biopsia de higado.
Coproparasitoscépico seriado.
Método de Western Blot.
A'y B son correctas.

onw>

Exdmenes de laboratorio que pueden ayudarnos a confirmar el diagnéstico clinico:

Biometria hemaética.

Pruebas de funcionamiento hepatico.
Determinacion de colesterol

A, By C son correctas.

oOnw>
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Blastocystis hominis

Rosa Maria Bernal Redondo

(Blasto: célula en division)

Agente causal de: Blastocistosis.

Blastocystis hominis fue descrito en 1911 por Alexeieff como un quiste de Trichomonas, al
que le asigné el nombre de Blastocystis enterocola y lo ubicé como una levadura comensal
del tubo digestivo. Un afio después, en Paris, Emile Brumpt observé Blastocystis en heces
humanas y también los incluy6 entre las levaduras, pero cambié su denominacién por
Blastocystis hominis. Ziert realizé multiples estudios, llamé la atencién de médicos y bio-
logos hacia este organismo, y lo reclasifico en 1967 dentro del reino Protista, subreino
Protozoa y phylum Esporozoa basado en la observacién de esquizogonia; posteriormente lo
cambi¢ al phylum Sarcomastigophora. Basado en el anlisis del gen de la ssrRNA, en 1996,
Silberman lo colocé dentro de los protistas como un Stremenopiles o Heterokonta (mi-
croorganismos protistas unicelulares y pluricelulares con representantes heterotroficos y
fosfosintéticos). La revision del Sistema de Seis Reinos, realizada por Cavalier Smith en
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1998 con el empleo de la biologia molecular, ubica a B. hominis en el reino Chromista,
subreino Cromobiota, infrareino Heterokonta, phylum Bigyra, subphylum Opalinata y clase
Blastocystea. En 2003, Arisue confirmé estos resultados mediante el anlisis de ocho ge-
nes. Esta clasificacion coloca a B. hominis como el primer Chromista parasito del hombre.
Se ha empleado la biologia molecular para la revisién de Blastocystis; varias metodologias
basadas en la pequefia subunidad ribosomal ssrRNA permitieron a Stenvold (2007) obte-
ner informacién para designar nueve subtipos.

MORFOLOGIA

Caracteristicas de la forma
ameboide

® Dimensiones de 10 a 100 pm.
Membrana plasmatica flexible.
Pseudépodos cortos y de poca
progresion.
Citoplasma granuloso con vacuolas.
Nicleo con cromatina excéntrica.
e Alimentacién por endocitosis.

Caracteristicas del cuerpo central
o vacuolar

Dimensiones de 10 a 30 ym
Cubierta externa de apariencia fibrilar.

e Lavacuola o cuerpo central ocupa
de 75 a 85% del volumen.

® La vacuola o cuerpo central
comprime el citoplasma a la periferia.

e Vacuola o cuerpo central sin
estructuras internas.

e Citoplasma granuloso con
mitocondrias atipicas.

® Uno o dos ntcleos con cromatina
excéntrica “creciente”.
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e Dimensiones de 4 a 6 um.

o Pared fibrosa de naturaleza
polisacérida.

e De 2 a 4 nicleos con cromatina
excéntrica.

e Numerosas mitocondrias atipicas.

Caracteristicas del quiste

A la microscopia de luz, se trata de un organismo polimérfico de 3 a 6 formas (ameboide,
avacuolar, vacuolar, multivacuolar, granular y quiste). De acuerdo con los estudios de mi-
croscopia electrénica de Bernal y Chavez (2006), basados en las caracteristicas de la cu-

bierta, establecemos una clasificacion de tres de estas formas.

B. hominis es el parésito intestinal mas frecuente en las heces humanas, aceptado por el
CDC y la OPS como un patégeno potencial. Es de distribuciéon cosmopolita, y su inciden-
cia y prevalencia ha aumentado en los Gltimos 10 afios.

Los reportes de frecuencia en México van de 1.4% a 64% (cuadro 4-1). Los informes
publicados sobre prevalencia varian desde grupos que no los incluyen por considerarlo

Reportes de prevalencia de Blasocistosis en México. La prevalencia va de

1.4% a 64% en el HIMFG

Autor Afo

Larrosa 2002
Flisser 2002
Cruz-Liceaga 2003
Diaz y Bernal 2003
Escobedo 2004
Velarde 2006
Galvén 2008
Rodriguez 2008
Bernal y Vargas 2009
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Localidad

Guadalajara, Jalisco
Coapeche, Veracruz
Xochimilco, D.F.
Coacalco, Edo. de México
Borde de Texas-México
San Luis Potosi

Ocotlan, Jalisco
Chilpancingo, Guerrero

HIMFG

Prevalencia
1.4%
19.0%
41.7%
7.0%
14.0%
4.3%
60.0%
23.0%
64.0%

Poblacién
Nifios
Adultos
Adultos
Nifios
Nifios
Nifios
Nifios
Nifios

Nifios

© Editorial El Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.



© Editorial Ef Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

comensal, hasta otros con un porcentaje muy alto de falsos negativos por la dificultad en
la identificacion; en numerosas ocasiones ocupa el primer lugar en frecuencia.

En los estudios del laboratorio de parasitologia del Hospital Infantil de México, Fede-
rico Gémez, la identificacion de B. hominis ha aumentado de 2000 a la fecha; de 102 casos
identificados en 1997, observamos 2 204 casos en 2002 y 2 500 en 2005.

Las formas parasitas e infectantes son eliminadas en las heces; por lo tanto, se trata de una
transmision fecal-oral relacionada con malos habitos higiénicos y contaminacién de agua
y alimentos. No se ha determinado cuél es la forma infectante, pero podria corresponder
al quiste o a la forma vacuolar o de cuerpo central. Trabajos de Singh (1995) permiten
proponer que B. hominis presenta quistes de pared delgada, responsables de la autoinfec-
cién, y quistes de pared gruesa, encargados de la transmision externa. Se ha considerado
factor de riesgo para adquirir B. hominis trabajar en zooldgicos, viajar a paises endémicos
y ser paciente inmunocomprometido; no es més frecuente en pacientes con VIH-SIDA,
pero éstos presentan un cuadro mas grave (figura 4-1).

En general, los autores consideran que la reproduccién es por fisién binaria, pero algunos
proponen esquizogonia y plasmotomia (Stenzel & Boreham). A partir de quistes se desarro-
llan formas de cuerpo central o vacuolar (Moe, 1998) en el intestino de modelos animales;
también en medio de cultivo se logra la transformacién (Zaman, 1996). Se reconocen tres
fases en el ciclo de vida: forma ameboidea, que se observa sélo en los medios de cultivo,

fase de cuerpo central o vacuolar, muy abundante en las heces recientes, y quiste (Bernal
& Chavez, 2006) (figura 4-2).

B. hominis esta presente en pacientes con sintomas gastrointestinales y en individuos sin
sintomatologia intestinal. Para algunos autores es un comensal del tubo digestivo, otros
proponen que se trata de un patégeno potencial (Rolston, 1989) y algunos hablan de un
verdadero patégeno (Quadri, 1989).

Los principales sintomas son gastrointestinales: diarrea en 50 a 70% de los individuos,
que se autolimita en inmunocompetentes de 3 a 7 dias con heces liquidas, con poco vo-
lumen y muchos parésitos, y en inmunocomprometidos (SIDA, diabetes, leucemia) se
prolonga de 1 a 6 meses; dolor (60 a 80%); distensién abdominal (30 a 35%); tenesmo (30
a 40%); ndusea, vomito (10 a 25%), y meteorismo (Tan, 2008).

Hay hasta 46% de asociacion entre sindrome de colon irritable (SCI) y B. hominis
(Yakoob, 2004). Esto ha permitido proponer que debe descartarse blastocistosis en casos
de abdomen agudo, SCI y apendicitis.

Manifestaciones extraintestinales, como la urticaria con inflamacién localizada en la
piel, a menudo asociada a una erupcién cutanea y prurito, y el angioedema son reconoci-
bles en algunos casos de individuos con B. hominis. En estos casos existe una resolucion a
los sintomas cuténeos al erradicar el parasito (Valsecchi, 2004).
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Estudios in vitro del efecto de cepas de B. hominis sobre células
— epiteliales de colon HT-29, HTB-38 y T-84 mostraron que no
tiene una accidn citopatica y que hay una reaccién inflamatoria
moderada mediada por IL-8 y factor de estimulacién de colonias
granulociticas-macrofagicas (GM-CSF).

La IL-8 activa principalmente neutrdfilos, monocitos y linfocitos.
L Las biopsias de colon indican que B. hominis no invade la
mucosa, pero puede haber edema e inflamacion.

Se piensa que la base de la patogenia se encuentra en una
reaccion téxico-alérgica, la cual provoca una inflamacién
inespecifica (Boeva 08). Estudios de biopsias de mucosa colénica
describen discretas Ulceras con infiltracion linfoide y plasmatica
Trofozoito en ldmina propia, ademés de cierto aumento en la permeabilidad
intestinal.

Proteasas de 50 kDa destruyen la IgA-secretora y facilitan la
permanencia del parasito en el tubo digestivo (Puthia 05).

B. hominis contiene cisteina-proteasa localizada en la vacuola o
cuerpo central, al igual que las proteasas de 20 a 75 kDa (Sio 06)
y las proteasas de 200 a 45 kDa (Bernal 09).

La produccién de IL-8 de las células epiteliales causa un flujo de
— células inflamatorias en la mucosa intestinal, lo cual resulta en
dafio y desorden gastrointestinal.

La necropsia de un modelo de ratén infectado por via oral
L mostré distension del ciego y colon, intenso infiltrado
inflamatorio y edema de ldmina propia.

La presencia de Blastocystis hominis en el intestino por tiempo
— prolongado despierta una inmunidad humoral y la formacién de
lgG2.

Factores de patogenicidad y respuesta inmune en Blastocistosis.

Criterios de patogenicidad: 1. Nimero de formas de cuerpo central por campo micros-
c6pico, 2. Tamafio de las formas de cuerpo central, 3. Exclusién de otros agentes infeccio-
sos y 4. Respuesta al tratamiento. Basado en estos criterios, Devera (2000) realizé un
estudio en nifios y adultos venezolanos y concluyé que las manifestaciones clinicas son
mis frecuentes cuando el parasito es mas abundante y de mayor tamafio. Menciona que

38 - Parasitologia médica

© Editorial El Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.



© Editorial Ef Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.

Su hébitat favorito
es el ileony el
intestino grueso

La forma infectiva
probablemente sea el
quiste maduro

En el intestino, el Blastocystis
se reproduce por fisién
binaria; algunos proponen
esquizogonia y plasmotomia

Los principales sintomas son gastrointestinales:
diarrea que se autolimita en inmunocompetentes
y en inmunocomprometidos (SIDA, diabetes,
leucemia), se prolonga de 1 a 6 meses. Dolor
y distensién abdominal, tenesmo, ndusea
y meteorismo

Figura 4-2. Ciclo bioldgico de Blastocystis hominis.

es dificil cumplir el criterio 3, pues sélo fueron excluidos otros agentes parasitarios intes-
tinales y se obtuvo una respuesta clinica y parasitoldgica favorable en 85% de los casos.

El diagnéstico etioldgico corresponde a la identificacion del agente causal o agente
etioldgico de las protozoosis y helmintiosis; se realiza mediante métodos parasitolégicos o
parasitoscépicos y aplicando los criterios morfométricos para la descripcion microscépica.
Todas las técnicas en el laboratorio ofrecen ventajas y desventajas, con mayor o menor
sensibilidad y especificidad, por lo que deben seleccionarse de acuerdo con las necesida-
des y recursos del laboratorio, y con el tipo de poblacién que se atiende.
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En las heces podemos identificar fase ameboidea, de cuerpo central o vacuolar y quiste.
La fase ameboidea es muy labil y escasa, <1% en las heces recientes; por lo tanto, no es
utilizada como una forma diagnoéstica. Algo similar sucede con la fase de quiste, que se lo-
caliza s6lo en 4%, pues el tamafio pequefio dificulta la identificacion. E1 95% de las formas
encontradas en las heces corresponde a la fase vacuolar o de cuerpo central. El parasito
puede localizarse mediante técnicas coproparasitoscépicas (CPS): CPS directo, CPS de
concentracion por flotacién (Faust-CSLI), CPS de concentracién por sedimentacién
de Ritchie, Métodos de cultivo. B. hominis crece y se propaga principalmente en dos me-
dios de cultivo: medio de huevo de Boeck & Drbohlavy medio suero-solucién salina de
Barret. También pueden utilizarse tinciones como Giemsa, Tricrémica de Gomori y Ziehl-
Neelsen Modificada.

Una gran controversia surge frente a un paciente con exdmenes CPS positivos a B. homi-
nis: ¢aplicar o no un tratamiento antiparasitario? Para algunos médicos, éste sélo se justi-
fica cuando se presentan sintomas gastrointestinales sugestivos de blastocistosis, otros lo
consideran un organismo no patégeno, y son pocos los que establecen una valoracién cli-
nica con la administracién de un farmaco especifico.

Los primeros casos de blastocistosis fueron tratados con trimetoprim-sulfametoxazol
(TMP-SMX) de 7 a 10 dias con eficacia clinica de 74% y erradicacion del parasito de 94%.
En el tratamiento de las protozoosis intestinales, los firmacos de eleccién son los derivados
5-nitroimidazoélicos (metronidazol, tinidazol y secnidazol), cuyo mecanismo de accién
sobre la doble cadena del DNA, administrados en dosis de 7 a 10 dias, tiene una eficacia
que varia entre 70 y 97%. Recientemente hay publicaciones sobre la resistencia hasta de
20% a derivados nitroimidazolicos, pero no hay nada especifico sobre B. hominis. En el
decenio de 1990-99, apareci6 en el mercado la nitazoxanida, un nitrotiazol con accién
sobre el metabolismo intermediario de las células anaerdbicas al inhibir la piruvato fe-
rroxido reductasa (PFOR). En varios estudios controlados, ha mostrado eficacia clinica y
parasitologica superior a 95%.

Hace falta contar con un modelo animal en donde puedan reproducirse los postulados
de Koch y se establezca la correlacion entre parasito y patogenia. Debemos admitir que
estamos frente a un parasito emergente, ahora potencialmente patégeno, y que sélo faltan
estudios para admitirlo como un verdadero patdgeno (cuadro 4-2).
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Farmacos empleados en el tratamiento de la blastocistosis

Agente Dosis en nifios Dosis en adultos

Metronidazol 35 a 50 mg/kg x 250 a 750 mg en
dia en 3 tomas x 3tomasx 7 a 10
7 a 10 dias VO. dias VO.

Trimetropin- 6 mg/kg TMP, 6 mg/kg TMP,
Sulfametoxasol 30 mg/kg x 7 dias. 30 mg/kg SMX x

TMP-SMX dia x 7 dias.

320 mg TMP,
1600 mg SMX x
dia x 7 dias.

160 mg TMP,
800 mg SMX
2 veces x dia x
7 dias.

Consideraciones especiales

Menos de 10% de los pacientes
presenta sabor metalico, mareos,
cefalea, anorexia, candidiasis,
diarrea, ndusea o vémito. Con
menor frecuencia se observa,
urticaria, eritema, neutropenia
reversible, ataxia, confusidn,
trastornos visuales reversibles,
convulsiones o inestabilidad
emocional. Interacciones
farmacoldgicas multiples: con
etanol produce psicosis aguda y
confusién, potencia efecto de
anticoagulantes cumarinicos; con
antiepilépticos puede provocar
induccién enzimética.

Queda a consideracién del médico
el abordaje del tratamiento segun
sea el caso. Farmaco Categoria B,
por lo que su uso durante el
primer trimestre de embarazo y
lactancia es controversial. Dentro
de este mismo grupo de farmacos
de encuentran el Ornidazol y el
Secnidazol, que también son una
opcidén de tratamiento.

Para este farmaco se reportan
varios esquemas de dosificacion.
Generalmente es bien tolerado,
pero pueden presentarse
diferentes efectos adversos de
frecuencia indeterminada:
anorexia, nausea, vomito, urticaria,
eritema, reacciones de
hipersensibilidad; rara vez puede
provocar Sindrome de Stevens-
Johnson, agranulocitosis, anemia
aplastica, necrdlisis epidérmica
téxica o necrosis hepética
fulminante. Farmaco Categoria C,
por lo cual no se recomienda al
término del embarazo.

Continda
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Farmacos empleados en el tratamiento de la blastocistosis (continuacién

Agente Dosis en nifios Dosis en adultos  Consideraciones especiales
lodoquinol 30 a 40 mg/kg x 650 mg/8h x Rara vez presenta efectos adversos
dia dividido en 20 dias VO. a la dosis y al tiempo de
3 tomas x 20 dias. tratamiento recomendado. Sin

Administrar con
No exceder de alimento.
1.95 g/dia VO.

embargo, durante su uso puede
ocurrir dolor abdominal, diarrea,
vomito, cefalea, fiebre, mareo,
Administrar con exantema, urticaria o edema. Con
alimento. menor frecuencia puede
presentarse agrandamiento de la
glandula tiroides, alteraciones en la
visién caracterizadas por
neuropatia mielodptica subaguda.

Farmaco Categoria C, por lo que
se tiene que ponderar su uso
durante el embarazo. Precaucién
en pacientes con enfermedad
tiroidea; alteracidn en los
resultados de las pruebas de
tiroides hasta 6 meses después de
la descontinuacién del farmaco.

Nitaxozanida De 1 a 3 afios: 500 mg 2 veces Este farmaco se toma junto con
100 mg 2 vecesal  al dia x 3 dias los alimentos. Puede presentarse
dia x 3 dias. VO. ndusea, vémito, diarrea, dolor

abdominal o cefalea. Con menor
frecuencia puede presentarse
malestar general, anorexia, mareo,
prurito, meteorismo, fiebre, etc.
Farmaco Categorfa B, por lo que su
uso en el embarazo queda a
criterio del médico.

De 4 a 11 afios:
200 mg 2 veces al
dia x 3 dias VO.

VO = Via Oral.

Por ser la blastocistosis una parasitosis autolimitada y de curacién espontanea, se reserva el tratamiento para pacientes
con sintomatologia persistente y recurrente, independientemente de su estado inmunolégico, después de una
cuidadosa evaluacion clinica y confirmacion de la presencia del parasito.
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Paciente de 48 afios de edad esplenectomizado que acude al hospital debido a que durante seis meses ha
sufrido de cuadros diarreicos recurrentes; se queja de anorexia y pérdida de peso, y de dolor tipo célico
abdominal. El laboratorio reporta que al efectuar el coproparasitoscépico encontré lo siguiente: quistes con
estructuras como de media luna en ambos lados del parasito con una gran vacuola de glucégeno.

El laboratorio toma una fotografia del pardsito y observa lo siguiente:

Se observan quistes con una gran vacuola
y con estructuras como “medias lunas”, y
cuerpos intranucleares

De acuerdo con lo observado sefiale de qué parasito se trata:

Entamoeba histolytica.
Blastocystis hominis.
Giardia duodenalis.
Balantidium coli.

oo®>»

;Cual de los siguientes no es un dato epidemioldgico de esta parasitosis?

Es un agente causal de diarrea de los viajeros.

Tiene la capacidad de causar cuadros extraintestinales.
Presenta gran prevalencia en paises subdesarrollados.

Los manipuladores de alimentos son fuentes de infeccién.

onw>

La manifestacion clinica mas frecuente en los casos agudos es:

Disenteria.
Hematoquesia.
Diarrea profusa.
Esteatorrea.

onw>

Al efectuar un coproparasitoscépico, es comun encontrar las siguientes células:

A. Eritrocitos.
B. Eosindfilos.
C. Macréfagos.
D. LinfocitosT.
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Naegleria fowleri

Matilde Mineko Shibayama, Jesus Serrano Luna,
Victor Tsutsumi y Moisés Pablo Martinez Castillo

Agente causal de:
Naegleriamibiasis, Naegleriamibiosis,
Meningoencefalitis Amibiana Primaria (MAP).

Las primeras descripciones de la Naegleria se remontan, aparentemente, a 1909, cuando
Kart Naegler describié una amiba no patégena, actualmente conocida como Naegleria
gruberi, morfologicamente similar a la Naegleria fowleri. Las enfermedades asociadas a las
amibas de vida libre fueron reconocidas desde 1948, cuando se report6 el caso de un sol-
dado japonés que fallecié por una infeccion amibiana diseminada; en la autopsia, E. H.
Derrick determiné que el agente causal era lodamoeba butschlii. Posteriormente algunos
especialistas consideraron que el agente causal fue N. fowleri y algunos otros lo asociaron
con Acanthamoeba spp. En un analisis retrospectivo realizado en Gran Bretafia, en 1969,
por W. St. C. Symmers, se encontraron dos casos que correspondian a una posible naegle-
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riosis. En un caso afect6 a un joven de Essex, Londres, fallecido en 1909; los protozoarios
aislados de este paciente fueron observados de una preparacién histolégica de museo. El
segundo caso fue de una nifia de 10 afios de edad que fallecié en 1937 después de un cuadro
fatal de 10 dias de evolucién; antes de la enfermedad, la nifia habia nadado en una piscina.
El primer caso formal atribuido directamente a N. fowleri fue descrito en 1965 en Austra-
lia en el Hospital Infantil de Adelaida por Kart Naegler y Rodney F. Carter; se traté de una
meningitis fatal que fue imputada en primera instancia a Acanthamoeba spp, pero después
se corroboré que el agente causal fue Naegleria. A esta patologia se le denominé menin-
goencefalitis amibiana primaria o MAP. En 1968, en EUA, se establecié que las amibas del
género Naegleria producian meningoencefalitis con base en la identificacion de un estado
ameboflagelado caracteristico del protozoario. Hasta la fecha, se han reportado mas de
200 casos de MAP producidos por N. fowleri. Las especies del género Naegleria reconocidas
por la Sociedad de Protozoologia en 1985 como patégenas son: Naegleria fowleri, N. austra-
liensis, N. lovaniensis, N. jadini y N. thontoni. La Naegleria gruberi se considera no patégena.

Con el objetivo de realizar una reclasificacién de las especies de este género, De Jonckheere
analiz6 la secuencia de los espaciadores de transcripcién internos 1y 2 (ITS1 y ITS2), asi
como la secuencia de la subunidad 5.8S del DNA ribosomal (rDNA). Los resultados de
este trabajo mostraron que es posible definir especies diferentes dentro del género Naegleria
con base en la secuencia y tamafio de los diferentes fragmentos de la subunidad pequefia
del rDNA (SSU rDNA). Apoyado en este nuevo sistema de clasificacion, De Jonckheere
propuso la existencia de 36 especies de Naegleria, de las cuales s6lo N. fowleri es patégena
para el humano. Otras especies como N. australiensis, N. italica y N. philippiniensis son pat6-
genas solamente al utilizarse en modelos animales.

Esta reclasificacién se realizé debido a que la clasificacién de las especies del género
Naegleria se basaba en caracteristicas morfolégicas del quiste, la tolerancia a la temperatura
de las especies, criterios inmunolégicos, patrones enziméticos y su patogenicidad mostrada
en el modelo del ratén; sin embargo, este sistema de clasificacion es sumamente subjetivo.

Caracteristicas del trofozoito
de Naegleria sp.

e El trofozoito tiene pseudépodos en
forma de “guante” o de estrella.

* En liquido cefalorraquideo se encuentra
s6lo en forma de trofozoito.

e Tiene una movilidad muy activa y, a
temperatura ambiente, dura mas de
24 horas en actividad.

e Su endoplasma puede tener
eritrocitos y un sinntmero de
granulaciones.
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Esta patologia se reporta principalmente en jévenes o en nifios inmunocompetentes con
historias recientes de natacién, lo cual contrasta con las infecciones provocadas por ami-
bas del género Acanthamoeba spp y Balamuthia mandrilaris, que ocurren en su mayoria
en individuos inmunocomprometidos. Este parasito ha sido aislado en suelo, aguas dulces
y aguas que presentan altas temperaturas (hasta 46°C). La inspiracion de agua por la nariz
representa un riesgo de infeccién; sin embargo, la incidencia de la MAP es baja si se con-
sidera el namero de personas que realizan actividades acuéticas en rios y lagos en donde
se encuentra la N. fowleri. Por otro lado, la incidencia real de esta enfermedad se encuentra
subestimada debido a la dificultad en su diagnéstico. Esta parasitosis afecta a personas de
uno y otro sexo, y predomina en la gente joven o nifios. El Centro de Control de enferme-
dades de Atlanta, GA, reporta de 4 a 6 casos anuales de MAP en EUA, y hasta el momen-
to se tiene un reporte de mas de 200 casos de MAP en todo el mundo, de los cuales la
mayoria se ha presentado en EUA. En Monterrey, Nuevo Ledn, México, en 1987 se noti-
ficé el primer caso de Naegleriamibiosis por medio de un diagnéstico que no fue post
mortem, pues la paciente logré sobrevivir gracias a un diagnéstico rapido y eficaz basado
en la observaciéon de una muestra de liquido cefalorraquideo (Rodriguez-Pérez, 1987).

Debido a la amplia distribucién de estos organismos, cualquier cuerpo de agua céalida no
tratada adecuadamente puede representar un riesgo de infeccion. El parasito entra por las
fosas nasales y viaja a través del neuroepitelio olfatorio hasta alcanzar el SNC.:

Esta amiba entra a su hospedero a través de la mucosa del epitelio olfatorio; por ello, el
papel de las barreras que constituyen la inmunidad innata es de suma importancia en
el control de la invasiéon por N. fowleri. La eficiencia de estas barreras podria explicar la
baja incidencia de MAP en la poblacion. Tanto las barreras fisicas como los epitelios y las
mucosas son los primeros mecanismos de defensa. Se conoce que en las etapas tempranas
de la infeccion, el moco permite la eliminacion de trofozoitos de N. fowleri; sin embargo,
se ha observado experimentalmente en el modelo murino que la produccién de moco es
insuficiente para evitar la penetracion de los trofozoitos hasta el neuroepitelio olfatorio.
Otros factor importante que participa en la respuesta inmune innata es la accién de pép-
tidos antimicrobianos como la lactoferrina y las defensinas Algunos estudios demuestran
el posible papel de la inmunidad humoral en la proteccién contra la MAP; es probable
que esta proteccion se deba a la inmovilizacion de las amibas, lo cual evita su rapida mi-
gracioén hacia el cerebro, facilita la lisis mediada por complemento y neutraliza moléculas
citotoxicas de la amiba. Sin embargo, los resultados de estudios con muestras de pacientes
humanos y con animales de laboratorio sugieren que la inmunidad humoral no es la prin-
cipal linea de defensa en contra de N. fowleri. Ademés, debido a que el curso infeccioso es
répido y fulminante, por lo general el paciente muere en un lapso de 5 a 10 dias y la res-
puesta inmune no tiene tiempo para actuar adecuadamente.
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Los trofozoitos, la fase flagelar o los quistes se transforman inmediatamente al entrar por
la nariz en formas ameboides, las cuales son siempre responsables de causar patogenicidad
en el hombre (figura 5-1). Estas formas invasoras llegan a la mucosa olfatoria, penetran en

El primer paso del proceso infeccioso de un patdgeno es la

adhesién a las células o a los epitelios. En el caso de N. fowleri,
— se tiene caracterizada una proteina de 60 kDa, la cual es capaz
de unirse a la fibronectina de la matriz extracelular del
hospedero.

La locomocién ameboidea de los trofozoitos de N. fowleri es otro
mecanismo empleado durante la invasién al SNC.

La secrecion de enzimas proteoliticas, principalmente del tipo de
las cistein-proteasas, constituye un factor de virulencia
importante en la patogénesis de N. fowleri.

Trofozoitos

Se ha reportado la participacion de proteinas formadoras de
poro, denominadas naeglerioporos A y B, las cuales participan en
la citotoxicidad a las células blanco.

Recientemente se reportd una proteasa con actividad
mucinolitica, la cual permite degradar el moco de la cavidad
nasal e invadir el epitelio neuro-olfatorio.

Otros factores involucrados probablemente son los hemoliticos
— que participan en el dafio a los tejidos, fagocitosis, lisis contacto
dependiente, asf como una proteina de choque térmico, HSP70.

El pardsito cuenta con mecanismos de evasién, como el
L fendmeno de capping o formacién de casquete, que le sirven
para evadir la respuesta inmune del hospedero.

Produce dos enzimas denominadas fosfolipasa A y
esfingomielinasa que permiten que la Naegleria inflame el nervio
olfatorio, lo que origina la ageusia y parosmia en el hospedero
humano.

Factores de patogenicidad.
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el plexo nervioso de la submucosa, atraviesan el espacio subaracnoideo e invaden el pa-
rénquima cerebral. Los trofozoitos son hematofagos y también “comen” tejido cerebral, lo
que causa una severa necrosis hemorragica. La desmielinizacion del tejido cerebral es
producida por una fosfolipasa que actia directamente sobre la mielina. Los trofozoitos se
encuentran en el liquido cefalorraquideo y la muerte fulminante del paciente no da opor-
tunidad de que esta amiba se transforme en quiste (figura 5-2).

Las amibas entran a la cavidad nasal de los pacientes, atraviesan el neuroepitelio olfatorio
y migran por entre los nervios olfatorios para pasar a través de la placa cribosa y llegar
hasta los bulbos olfatorios. El periodo de incubacion dura de 3 a 7 dias, y los sintomas de
la enfermedad comienzan abruptamente 1 o 2 dias después de la exposicion al agua con-
taminada. Entre los signos y sintomas mas frecuentes se encuentran: fiebre elevada (39 a
40°C), cefalea intensa principalmente en la region frontal, distorsiones en la percepcion
del sabor (ageusia) y olor (parosmia), somnolencia, confusién, fotofobia, vomito en pro-
yectil, edema vy rigidez de cuello. En ocasiones, pueden presentarse crisis convulsivas y
algunos sintomas de compromiso respiratorio (paralisis de pares craneales, III, IV y VI),
hipertensién intracraneal y coma profundo; la muerte se debe a un paro respiratorio o
cardiaco, los cuales pueden ocurrir entre el tercero y el décimo dia después de la aparicion
de los sintomas. El paciente también presenta signos de Kernig y Brudsinski positivos.

Desafortunadamente, la mayoria de los casos de MAP se identifican en la autopsia.
Esto se debe a que los signos y sintomas son indistinguibles de los causados por meningitis
relacionada con otros microorganismos (virus, bacterias o incluso otras amibas); por ello,
la historia clinica con antecedente de actividad acuética reciente es suficiente para sospe-
char que se trate de MAP.

Las autopsias revelan inflamacion del cerebro con dafio tisular severo a lo largo de la
zona de invasion, ulceraciéon de la mucosa nasofaringea y necrosis de los nervios olfatorios.
Ademas, se presenta necrosis hemorragica en la region de los bulbos olfatorios. Mediante
el uso de modelos animales se ha observado que los eventos histopatologicos durante la
MAP se pueden caracterizar en tres eventos muy marcados: 1) no hay inflamacién duran-
te la migracién de los trofozoitos desde el neuroepitelio olfatorio hasta los bulbos olfato-
rios, excluyendo la inflamacién que se observa en la cavidad nasal antes de la penetracion
de las amibas en el tejido epitelial, 2) el dafio al tejido cerebral no es aparente durante las
etapas iniciales de invasién al SNC, y 3) se observa un intenso infiltrado inflamatorio en
las etapas finales de la infecciéon, donde predominan monocitos y leucocitos polimorfonu-
cleares, que siempre esta asociado a extensas zonas de necrosis con éreas liticas y hemo-
rragicas, lo cual sugiere que la inflamacion juega un papel importante en la patogénesis de

la MAP.

Como ya se mencioné anteriormente, el diagnostico de la mayoria de los casos de MAP se
hace hasta la necropsia. Sin embargo, un cuadro de meningoencefalitis con antecedentes
de historia de nataciéon debe alertar a los médicos de un posible caso de MAP. Para el
diagnostico se debe realizar un analisis microscopico del liquido cefalorraquideo (LCR)
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El trofozoito llega al neuroepitelio
olfatorio y causa inflamacién y
necrosis al secretar fosfolipasas y
esfingomielinasas

El parésito entra con la
inspiracién de agua por
la nariz

En esta fase, el paciente
sufre de ageusia 'y
parosmia, asi como

cefalea intensa

Atraviesa entonces, la
ldmina cribosa del hueso
etmoides y llega al
espacio subaracnoideo

El parésito llega a
meninges y se
multiplica

En la muestra de LCR se
observan Gnicamente
trofozoitos

Figura 5-2. Ciclo de Naegleria fowleri.
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con la finalidad de localizar e identificar trofozoitos ameboideos méviles de aproximada-
mente 15 a 25 p con emision de pseudépodos digitiformes. Para confirmar la existencia
de trofozoitos y no confundirlos con macréfagos, neutréfilos u otras células inflamatorias,
e inclusive con otras amibas como E. histolytica, la muestra de LCR se puede incubar a
37°C con solucién salina isoténica o agua estéril y, después de 2 horas de incubacion, es
posible observar organismos piriformes biflagelados (proceso de enflagelacion). También
es posible realizar técnicas de inmunofluorescencia si el centro de salud o los laboratorios
de diagnostico clinico cuentan con anticuerpos anti-N. fowleri. Actualmente se han desa-
rrollado técnicas de biologia molecular por medio de un ensayo de PCR-mudltiple en
tiempo real, que puede detectar y cuantificar la presencia de N. fowleri utilizando sondas
especificas; ademas, se cuenta con la prueba de virulencia en el ratén. Estas dltimas técni-
cas se utilizan para dar un diagnéstico mas especifico de MAP.

Recientemente se caracterizaron dos cepas aisladas de liquido cefalorraquideo de dos
casos de MAP provenientes del noroeste del pais (Baja California y Sonora). Los LCR de
los pacientes fueron analizados por microscopia de luz y se realizo6 la prueba de enflagela-
cion (figura 5-3). Ademis, los parésitos fueron cultivados en un medio rico en peptonas
llamado Bactocasitona; se realizaron estudios ultraestructurales, patrén proteico, anélisis
de proteasas y PCR (figura 5-4), asi como estudios de virulencia empleando el modelo
murino (Balb/c) (figura 5-5). Estos anélisis confirmaron el agente etioldgico.

Aunque las instituciones pablicas de salud del pais no cuenten con equipos para un diag-
nodstico oportuno, el conocimiento y divulgacion de esta patologia permitira tomar las
medidas pertinentes para ofrecer un tratamiento oportuno que pueda impedir la muerte
de los pacientes. Se debe evitar que los nifios y jévenes realicen actividades acuéticas en
lugares donde no existe una adecuada cloracion de albercas o en cualquier fuente de agua
(canales de riego o agua estancada).

Sé6lo cuando se realiza un diagnéstico oportuno de la MAP en etapas tempranas de la
enfermedad se puede evitar la muerte del paciente. Hasta ahora tinicamente se tienen 10
casos documentados de recuperacién a nivel mundial. En todos ellos, el tinico agente con

Proceso de enflagelacién de trofozoitos de N. fowleri. Las amibas provenientes de
LCR se colocaron en solucidn salina isoténica durante 2 h. Note la presencia de flagelos en la
amiba (flechas). Microscopia de campo claro tomada con microscopio Nikon eclipse 80i.
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1500bp -

PCR con oligonucledtidos especificos para identificar N. fowleri. Carril 1: marcador
de peso molecular; carril 2: control negativo (muestra sin DNA); carril 3: cepa de N. fowleri, ATCC
30808 (cepa de referencia); carril 4: caso clinico (Mexicali); carril 5: caso clinico 2 (Sonora JFF).

Immunoperoxidasa de los bulbos olfatorios utilizando el modelo murino. Se
observan células inflamatorias de tipo agudo (cabeza de flechas) y zonas de lisis celular (L).
Asimismo, se advierten trofozoitos (flechas) localizados en zonas necréticas en el parénquima
del tejido. 400 x.

eficacia clinica establecida para el tratamiento de esta enfermedad es la anfotericina B. El
mecanismo de accién de la anfotericina B radica en su capacidad de alterar las membranas
celulares, debido a su afinidad con los ergosteroles de membrana tanto de hongos como
de células eucariontes, lo cual provoca una pérdida de potasio y otros contenidos celula-
res. Estudios in vitro han demostrado que este farmaco produce cambios estructurales en
los trofozoitos de N. fowleri: alteraciones a nivel nuclear, membrana, reticulo endopldsmico
liso y rugoso, asi como disminucién del niimero de vacuolas.

En 2005, Vargas y Zepeda reportaron un caso de recuperacién en el estado de Puebla.
El paciente, de 10 afios de edad, fue diagnosticado con MAP. La historia clinica reporté
que el paciente habia practicado actividad acuitica en un canal de riego. El diagnéstico se
realiz6 con la identificacién de trofozoitos en el LCR. El tratamiento se inicié con la ad-
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ministracion de anfotericina B, dexametasona y fluconazol por via intravenosa, ademas de
rifampicina por via oral. El paciente mostré recuperacion al tercer dia de tratamiento y
fue dado de alta. Sin embargo, no todos los casos tratados con anfotericina B han sido
exitosos; por ello, el conocimiento del proceso de invasién e infeccién es crucial en el
desarrollo de nuevas alternativas terapéuticas para combatir este agente patdgeno.

Farmacos empleados en naegleariamibiasis

Agente Dosis en nifilos  Dosis en adultos Consideraciones especiales
Anfotericina B Igual a las dosis  Infusién IV* de 0.25 a Tratamiento de eleccién en la
para los 1.0 mg/kg diarios x 10 a  meningoencefalitis amibiana primaria
adultos. 14 dias. (MEAP).
Dosis inicial: infusién IV Medicamento de administracién
de T mg x 30 min. intrahospitalaria obligada, con vigilancia
médica constante debido a su alta

Dosis de carga: de 0.25 a
0.5 mg/kg de infusion IV
en un lapso de 2 dias; se  Durante la infusion es frecuente la
sugieren aumentos aparicién de escalofrios, fiebre y vémitos.
diarios de 0.25 mg. Pueden presentarse también anafilaxia,
crisis vasomotora, artromialgias, cefalea
y anorexia. Estos efectos secundarios
suelen ser més llamativos durante los
primeros dias de tratamiento.

toxicidad.

No exceder de 1.5 mg/kg
diarios.

Deterioro de la funcidn renal, anemia
normocrémica. Debe evitarse el uso
concomitante de farmacos nefrotdxicos.

Contraindicado en pacientes con
hipersensibilidad a este f&rmaco. No se ha
demostrado su seguridad en el embarazo.

*Intravenosa.

Paciente del sexo masculino de 24 afios de edad, cuyo pasatiempo favorito es nadar en un rio que esta
cerca de su casa. Fue llevado por su familia a urgencias porque sufrié dos convulsiones y siete periodos de
vémito, ademas presentaba fiebre de 40.7°C. El LCR presenté un aumento de proteinas y la glucosa casi se
encontraba normal. Al efectuar el parasitoscépico de la muestra anterior, el laboratorio reporta la presencia
de trofozoitos. En el CPS no se encuentra ningtin parasito.

El trofozoito tiene la apariencia de un
“bate de beisbol”, con un pseudépodo

terminal como “estrella”. Continta
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De acuerdo con los datos anteriores, el paciente sufre la siguiente parasitosis:

A. Acanthamibiasis.
B. Naegleriamibiasis.
C. Blatocistosis.

D. Tripanosomiasis.

;De qué otra manera se denomina a esta parasitosis?

A. Tripanosomiasis americana

B. Meningoencefalitis amibiana.
C. Encefalitis granulomatosa.

D. Encefalitis japonesa.

El parasito posee tres factores de patogenicidad, sélo uno corresponde a otro agente parasitario,
sefidlelo:

A. Eritrofagocitosis.
B. Intracelularidad.
C. Fosfolipasas.

D. Esfingomielinasas.

Signos y sintomas patognomonicos que provoca este parasito en el hospedero humano debido a su
ciclo bioldgico:

A. Nistagmo y ceguera

B. Hemiplejia y parestesia.
C. Ageusiay parosmia.
D. Anisocoria y glaucoma.

Dato epidemioldgico de esta parasitosis:

A. Afecta exclusivamente a pacientes inmunocomprometidos.

B. La muerte del paciente se presenta de manera fulminante.
C. La transmisién de la amiba es por contaminacién fecal.

D. El grupo etario mas afectado son las personas de la tercera edad.
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Acanthamoeba
gruberi

Matilde Mineko Shibayama, Jesus Serrano Luna, Victor Tsutsumi,
Moisés Pablo Martinez Castillo, Humberto Cavazos Adame
y Jestis Mohamed Hamscho

(Acantha: pseudépodos como espinas o pelos)

Agente causal de:
Encefalitis Granulomatosa Amibiana (EGA),
Queratitis Amibiana (QA).

El potencial de estas amibas de vida libre, capaces de producir patologias en el hombre,
fue sugerido por Culberston et al. en 1958. Cuando realizaban pruebas de seguridad en la
vacuna de la polio se percataron de que en los cerebros de los animales de experimenta-
cién se observaban organismos ameboideos, inicialmente identificados como Acanthamoeba.
Posteriormente se reportaron infecciones por Acanthamoeba en cerebros humanos. De ma-
nera inicial, estos casos fueron confundidos con meningoencefalitis amibiana primaria
(MAP) causada por las amibas del género Naegleria. Sin embargo, Julio Martinez establecio
una diferencia: la encefalitis granulomatosa amibiana (EGA) se presentaba principalmente
en individuos inmunocomprometidos, mientras que la MAP, en individuos aparentemente
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sanos. En EUA, el primer caso de queratitis amibiana (QA) se registr6é en 1973 en el CDC
(Centers for Disease Control and Prevention). Acanthamoeba polyphaga fue aislada de la
coérnea de un ranchero del sur de Texas con una queratitis que tenia historia de traumatis-
mo en su ojo derecho, el cual lavé con agua contaminada de una llave que obtenia el agua
directamente de un rio. Desde entonces se tienen reportes en casi todo el mundo de QA
tanto en pacientes inmunocompetentes como en inmunosuprimidos. Cerca de 90% de los
casos de QA se encuentra entre pacientes usuarios de lentes de contacto hidrofilicos; el
resto, por lo general, se relaciona con traumatismos oculares menores y con exposicion a
agua o tierra contaminada con Acanthamoeba spp; con frecuencia entre personas relacio-
nadas con la agricultura.

Las amibas de vida libre del género Acanthamoeba spp generalmente se encuentran distribui-
das en el ambiente; sin embargo, se ha descubierto que bajo algunas circunstancias pueden
presentarse como parasitos oportunistas y causar patologias en el hombre. Las infecciones
mas comunes provocadas por Acanthamoeba son EGA, QA y lesiones en la piel.

El género Acanthamoeba fue establecido por Volkonsky en 1931; no obstante, la clasi-
ficacién de estos organismos dentro de este género atn se encuentra bajo revision. Las
amibas del género Acanthamoeba forman parte de la familia Acanthamoebidae. La identi-
ficacion morfolégica del género Acanthamoeba es relativamente sencilla debido a que
presentan proyecciones citoplasmaticas en forma de espinas (acantoépodos), que son ca-
racteristicas del grupo. Sin embargo, tratar de identificar especies dentro de este género
resulta dificil y es necesario recurrir a la morfologia de los quistes. Hay tres grupos de
quistes: las especies del grupo I tienen un quiste relativamente grande, los quistes del
grupo II poseen una capa externa arrugada o plegada y una capa interna en forma de es-
trella, y el grupo III se caracteriza por tener un quiste con una pared mas delgada vy lisa,
generalmente en forma redondeada. Algunos autores consideran que esta clasificacién no
es adecuada, ya que la morfologia del quiste puede cambiar dependiendo de las condiciones
del cultivo. También se han aplicado criterios inmunolégicos, bioquimicos y fisiolégicos
con el fin de identificar las diferentes especies de Acanthamoeba.

Con el fin de obtener un esquema de clasificaciéon mas claro, se han llevado a cabo
diversos estudios moleculares. Gast et al. desarrollaron un esquema de clasificacién basa-
do en la secuencia de los genes nucleares rRNA (18S rDNA) y obtuvieron cuatro tipos o
subgéneros de Acanthamoeba. Stothard et al. utilizaron una metodologia semejante y
encontraron 12 tipos de Acanthamoeba basados en la secuencia de rDNA. Los esquemas
modernos de clasificacion se basan en la comparacion de los esquemas morfologicos aco-
plados a los 12 tipos.

Nueve de las 17 especies que conforman el género Acanthamoeba han sido aisladas de
casos clinicos de EGA y de QA: A polyphaga, A. castellanii, A. culbertsoni, A hatchetti, A
astronix, A. palestinensis, A. griffini, A. quina y A. lugdunenesis. A. polyphaga y A. castellanii
son las especies mas frecuentemente aisladas de casos de QA.

En el estado vegetativo del parasito, el género se distingue por presentar finas proyeccio-
nes a lo largo de todo el cuerpo ameboideo llamadas acantépodos, las cuales tienen una
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longitud de 1 a 2 um y estén constituidas por un citoplasma hialino que excluye los orga-
nelos, pues solamente se observan particulas de glucégeno, ribosomas libres y algunas
vesiculas pequenas. Tiene ademas un pseuddpodo hialino de avance, el cual es ancho y
tiene margenes y filopodios irregulares.

La longitud de los trofozoitos varia entre 20 y 40 ym. La membrana plasmatica es
trilaminar y asimétrica de 70 a 90 A; la ldmina interna es menos gruesa y menos electron-
densa que la lamina externa. Posee las caracteristicas de cualquier célula eucariota: apara-
to de Golgi, mitocondrias, nticleo circular con un didmetro de 7 a 10 ym, nucléolo central
y esférico de 2 a 4 pym?®. El reticulo endoplasmico rugoso esté asociado al niacleo, mientras
que el reticulo liso es escaso. Existen vacuolas de tipo contrictiles que son el resultado de
la asociacién de vesiculas periféricas, las cuales regulan la presién osmética y descargan su
contenido en periodos cortos; ademas, presentan vacuolas fagociticas. Se pueden encon-
trar diferentes formas de mitocondrias: esféricas, ovaladas, alargadas, en forma de copa o
de campana. Las crestas son tubulares y altamente ramificadas, y en algunas ocasiones se
observan granulos electrondensos. Los ribosomas en su mayoria estan libres en el citoplas-
ma y junto con los granulos de glucégeno adquieren su apariencia granulosa. En algunas
especies hay un uroide posterior con filamentos cortos.

Ademas de ser una fase de resistencia y un estadio caracteristico, el quiste sirve para la
identificacion de las especies. Su tamafio oscila entre 11 y 20 pm. La formacion del quiste
esta precedida de cambios morfolégicos y funcionales de los organelos citoplasmicos del
trofozoito. Los quistes tienen una doble pared de celulosa que les confiere resistencia: el
ectoquiste o pared externa es moderadamente redondeada, mientras que el endoquiste, o
pared interna, muestra una disposicién poligonal o estrellada. Las caracteristicas del ecto-
quiste y del endoquiste también son determinantes en la variedad de especies. Las dos
paredes parecen estar separadas por una zona fibrilar y sélo convergen en ciertos puntos.

Estas zonas de contacto se denominan opérculos o poros con bordes circulares y se
considera que presentan baja resistencia. No obstante, los quistes son capaces de resistir
condiciones adversas del medio -bajas temperaturas, desecacion, cloraciéon del agua-, y
una amplia variedad de agentes antimicrobianos.

La inmunologia de las infecciones ocasionadas por las amibas del género Acanthamoeba
es controversial. La exposicion a los antigenos de Acanthamoeba parece ser un fenémeno
comun en la naturaleza, ya que se han detectado anticuerpos en sueros de personas asin-
tomaticas, pero se desconoce si tienen un papel de proteccién en los pacientes.

Aunque la presencia de quistes y de trofozoitos es frecuente en el ambiente, se reporta
una baja incidencia de casos fatales por acanthamoebiosis. Se desconoce si la presencia de
los anticuerpos anti-Acanthamoeba se debe a las infecciones subclinicas que se presentan
en las mucosas del organismo, las cuales pueden estimular una respuesta inmune que
eventualmente elimine al parésito. Se ha detectado la presencia de anticuerpos en pacien-
tes que han sufrido infecciones en la piel y EGA (figura 6-1).

La inmunidad innata y la inmunidad adquirida pueden estar involucradas en infecciones
cronicas por este parasito. En estudios realizados en animales de experimentacion, se ha
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Acanthamoeba castellanii posee una proteina de 136 kDa que es
— capaz de unirse a glicoproteinas de superficie de las células
epiteliales que contienen residuos de manosa.

Fagocitosis, proceso de ingestién por medio de estructuras
llamadas copas de alimentacién o amebostomas. La presencia de
pseuddpodos le sirve para desplazarse y también se considera otro
factor de patogenicidad.

Trofozoito

La secrecidn de enzimas proteoliticas, principalmente del tipo de
las serin y cistein-proteasas, se asocia con la degradacién de
componentes de la matriz extracelular (colédgena tipo |, Il y 1V,
elastina y fibronectina).

Presencia de fosfolipasas de secrecién y elastasas involucradas en
citotoxicidad en células humanas.

Induccién de apoptosis mediante modificaciones en la expresién
de genes que regulan el ciclo celular, induccién de la
fosfatidilinositol 3-cinasa (P13K) y otros mecanismos
involucrados en este fenémeno.

Alteraciones irreversibles paracelulares, con la destruccién de los
L— componentes ZO-1y ocludina de las uniones estrechas de las
células endoteliales en la microvasculatura cerebral.

Factores de patogenicidad de la Acanthamoeba.

observado que la edad, la cepa del raton, el estado inmune del animal, el tamafio del in6culo,
la tolerancia a la temperatura y la virulencia de la cepa amibiana participan en el estableci-
miento de la infeccién. Los factores de resistencia innata y el complemento podrian partici-
par en los mecanismos de defensa del hospedero. Se ha visto que las amibas son capaces de
activar a C3b, el cual participa en el reconocimiento de las células fagociticas. Sin embargo,
no se conoce muy bien la participacion de los anticuerpos especificos contra la Acanthamoeba.
Se ha reportado que la incubacion de los trofozoitos con anticuerpos especificos inhibe la
adherencia del parasito a las células del hospedero, reduce la movilidad y neutraliza los
factores citotdxicos de las amibas. No obstante, también se ha visto que Acanthamoeba es
capaz de degradar IgG e IgA humana mediante la accién de serin-proteasas.

Se han realizado diversos estudios para establecer el papel que juega la respuesta celu-
lar en los diferentes tipos de acanthamoebiosis. La respuesta inicial de defensa del hués-
ped a la invasion por Acanthamoeba se presenta por la llegada de neutrofilos al sitio de
infeccién. Sin embargo, los neutréfilos son incapaces de eliminar a las amibas. Se han
realizado estudios en donde los neutréfilos son previamente estimulados con TNF-¢,, y en
presencia de anticuerpos y complemento son capaces de eliminar a los trofozoitos. Otras
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investigaciones muestran que las células de la microglia y los macréfagos residentes del
cerebro son capaces de dafiar a los trofozoitos de Acanthamoeba. En relacion con la par-
ticipacion de los linfocitos, los reportes son mas escasos. Tanaka et al. examinaron la res-
puesta de los linfocitos T en pacientes sanos y se observé la proliferacion de los linfocitos
Th1 cuando fueron puestos en contacto con antigenos amibianos.

Mediante estudios experimentales, Niederkorn demostré que la IgA previene la adheren-
cia de la Acanthamoeba a la superficie corneal en el caso de QA.

La EGA se asocia generalmente con pacientes que presentan enfermedades crénicas,
como tumores malignos, lupus eritematoso sistémico, diabetes, insuficiencia renal, cirrosis,
tuberculosis y tlceras en la piel. Asimismo, se relaciona sobre todo con pacientes portado-
res del virus de inmunodeficiencia humana (VIH) y con enfermedad de Hodgkin. Los
factores predisponentes son alcoholismo, uso indebido de drogas, tratamiento con esteroi-
des, quimioterapia contra el cancer, radioterapia y trasplante de 6rganos. Aunque la mayor
susceptibilidad a la infeccion se asocia con una pobre respuesta inmunitaria por condicio-
nes debilitantes, existen algunos reportes de EGA que se han presentado en nifios y adultos
inmunocompetentes.

Otras infecciones causadas por Acanthamoeba involucran la via nasofaringea y las in-
fecciones cutaneas. Las infecciones cuténeas se caracterizan por presentar nédulos y ulce-
raciones en la piel, y se pueden observar trofozoitos y quistes de estos parasitos. Estas
infecciones son mas frecuentes en individuos inmunocomprometidos que en individuos
sanos, y pudiera complicarse con infecciones al SNC en pocas semanas.

Hasta 2001, han sido reportados mas de 3 000 casos de QA en todo el mundo. Esta
cifra incluye a paises del primer mundo, como Gran Bretafia, en donde se reporta que los
casos han aumentado con el uso de lentes de contacto. En la India, de enero de 1996 a
junio de 1998 se presentaron 38 casos, ninguno de ellos se relacion6 con usuarios de len-
tes de contacto; sino que a traumatismos oculares e infeccion directa por contacto con
agua contaminada con los parasitos. La incidencia real y la frecuencia de las infecciones
producidas por estas amibas no se conocen del todo. Los datos estadisticos con los que se
cuentan deben considerarse solamente como aproximaciones. En nuestro pais no se tie-
nen datos confiables, ya que su estudio se encuentra en una etapa temprana de investiga-
cién y solo se cuenta con la informacion de tres hospitales interesados en su estudio: el
Hospital Asociacion para Evitar la Ceguera en México, el Hospital de la Luz y el Hospital
Conde de la Valenciana. En el Centro Regional para la Prevencion de la Ceguera de nues-
tro Hospital Universitario de la Facultad de Medicina de la UANL, hemos tratado en los
altimos 12 afios s6lo seis casos de Queratitis Amibiana (QA). Su incidencia ha aumenta-
do debido a los siguientes factores: a) cuidado inapropiado de los lentes de contacto, es-
pecialmente en el uso de las soluciones para lentes de contacto, y b) antecedentes de
abrasiones corneales luego de la exposicion a lentes contaminados.

La Acanthamoeba spp es cosmopolita, ya que se encuentra distribuida en todo el mundo
y ha sido aislada del suelo, polvo, aire, agua natural y tratada, agua de mar, piscinas, aguas
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residuales, sedimentos, unidades de aire acondicionado, agua corriente, doméstica, potable
y plantas de tratamiento de agua, botellas de agua, unidades de tratamiento dental, en
hospitales en unidades de dialisis, estaciones de lavado de ojos,y en soluciones de lentes de
contacto. Estas amibas también han sido aisladas de la vegetacién y de animales, como
peces, anfibios, reptiles y mamiferos, asi como de la region de la mucosa nasal, de tejido
de la cornea y de la garganta de las personas aparentemente sanas. La EGA se presenta
principalmente en personas con algin compromiso inmunolégico, por lo que cualquier
contacto con los factores antes mencionados representa una fuente potencial de contami-
nacion y motivo de infeccion. La via de infeccion mas comun es por inhalacion a través
de la nariz; posteriormente se presentan focos en los pulmones. Asimismo, no se descarta
que otra via de infeccién sea a través de lesiones cutneas, que se puedan diseminar por
via hematogena y de esta manera llegar al SNC.

El ciclo de vida de este patogeno comprende dos estadios: el trofozoito y el quiste. En la
fase vegetativa o tofozoitica, el parasito puede llevar a cabo la divisién celular y su alimen-
tacién a base de bacterias, algas y levaduras del suelo o del agua. Cuando las condiciones
son adversas para el microorganismo -desecacién, ausencia de nutrientes, acumulacion de
productos de desecho, ausencia de oxigeno, cambios de pH, alta salinidad e incluso sobre-
poblacion-, puede inducirse la fase de quiste o de resistencia. El trofozoito es la fase infec-
tiva e invasiva en la EGA, QA y en lesiones cutineas; aunque no se descarta que el quiste
pueda contactar los epitelios, transformarse rapidamente en trofozoito e invadir los tejidos

del hospedero (figura 6-2).

1. Encefalitis Granulomatosa Amibiana (EGA)
La EGA afecta a los pacientes cuya integridad metabolica, fisiolégica e inmunologica se
encuentra comprometida. Los casos de EGA pueden suceder en cualquier época del afio.
Varias especies de Acanthamoeba son capaces de producir encefalitis cronica (A. cul-
bertsoni, A. castellanii, A. polyphaga, A. astronyx. A. healy y A. divionensis) en pacientes
con VIH/SIDA, con una enfermedad crénica como diabetes o que han sufrido un
trasplante. El inicio de la enfermedad es insidioso y se desarrolla como una enferme-
dad crénica que va de semanas a meses. Los signos mas comunes de la enfermedad son
dolor de cabeza, rigidez de nuca, anormalidades en el estado mental de los pacientes,
nausea y vomito, fiebre, letargia, ataxia cerebelar, dificultades en la visién, hemiparesia,
ataques epilépticos y coma; puede existir paralisis facial que resulta en una asimetria
facial. En evoluciones posteriores del padecimiento se puede cursar con edema cere-
bral y con extensas dreas hemorragicas, que involucran los 16bulos parietales, tempora-
les y el occipital (figura 6-3).

2. Queratitis por Acanthamoeba (QA)
Los pacientes con QA son habitualmente inmunocompetentes y casi 90% son usuarios
de lentes de contacto hidrofilicos (suaves). Las QA ligadas al uso de lentes de contacto
hidrofilicos en el decenio de 1980-89 y principios de 1990 estuvieron relacionadas con
el uso de soluciones salinas de manufactura casera, practica en desuso actualmente.
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Cuando los quistes entran Los quistes entran por

por inspiracién de agua, abrasiones en la piel y causan
llegan al cerebro y originan | _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _____ lesiones ulcerativas necrosadas,
un absceso de tipo especialmente en pacientes

granulomatoso inmunocomprometidos

Luego de entrar por la
piel se diseminan en
la sangre, donde
originan trombos, para
después llegar a pulmén
y causar neumonia

Los trofozoitos pueden
llegar a los ojos mediante
lentes de contacto
hidrofilicos contaminados
con agua de rios o albercas
sin clorar. Provocan
queratitis y ceguera

Los quistes se encuentran en
agua dulce y los trozofoitos
forman parte de los
comensales del intestino

La muerte del paciente se
debe a paro respiratorio '

Figura 6-2. Ciclo de Acanthamoeba gruberi.
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Encefalitis Granulomatosa Amibiana (EGA) por Acanthamoeba spp.

Los casos que no se relacionan con el uso de lentes de contacto hidrofilicos tienen, por
lo general, una historia de algan traumatismo ocular menor (p. ej., cuerpos extrafios cor-
neales). Asimismo, pueden tener un antecedente de exposicién a tierra o agua contamina-
da por acantamebas (rios, presas, albercas no cloradas, cisternas, tinacos). En estos casos,
los pacientes suelen ser agricultores o jardineros.

Los sintomas iniciales que presenta un individuo con queratitis por Acanthamoeba son ojo
rojo, acompanado de lagrimeo, fotofobia y sensacion de cuerpo extraio. Si la queratitis se loca-
liza en el centro de la cérnea, habitualmente hay una baja en la agudeza visual. Por lo comtn,
la QA es monocular, pero puede ser binocular en usuarios de lentes de contacto hidrofilicos.

En la biomiscroscopia ocular, con ldmpara de hendidura, al principio de la queratitis,
los signos en la cérnea pueden estar limitados sélo al epitelio. La epiteliopatia se caracte-
riza por erosiones punteadas inespecificas, que a veces forman pseudodendritas (de ahi su
confusion con la queratitis por herpes simple). La epiteliopatia puede existir, con frecuen-
cia, sin infiltrado inflamatorio perilesional, aunque posteriormente se agregan infiltrados
inflamatorios epiteliales y subepiteliales (de ahi su confusion con la queratitis adenoviral).
También es relativamente frecuente que el 4rea afectada se desepitelice y luego cicatrice,
para después desepitelizarse de nuevo; lo cual explica que la QA sea confundida con la
erosién corneal recurrente. En algunos casos, hay infiltrados inflamatorios perineurales en
el estroma corneal periférico que producen queratoneuritis radial; este signo es conside-
rado por algunos como patognoménico de QA.

La queratitis epitelial punteada, inespecifica en su evolucién natural, puede terminar
por confluir y producir una tdlcera “ameboide” (por su forma y no por el agente causal).
En ocasiones, la inflamacién involucra el limbo esclerocorneal, lo que puede ocasionar
una limbitis o que se extienda hasta la esclera y produzca una escleritis nodular o difusa,
en la que no existe invasion por la Acanthamoeba. Puede aparecer un infiltrado anular en
el estroma corneal caracteristico de la infeccion tardia. Rara vez se acompaiia de uveitis
anterior estéril, y en algunos de estos casos pueden llegar a formar un hipopién.

El dolor ocular intenso que manifiestan los pacientes con una QA es desproporciona-
damente mayor al esperado en relacién con los signos corneales. Hay casos excepcionales
donde el paciente no reporta dolor, en los que tal vez no haya una queratoneuritis radial.

Durante el tratamiento de la QA puede ocurrir una sobreinfeccion bacteriana, por lo
que siempre se debe de sospechar de aquellos casos que van evolucionando satisfactoria-
mente, porque, de manera sorpresiva, pueden empeorar (figura 6-4).
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Glaucoma, atrofia de iris, queratitis ulcerativa periférica y cataratas son algunas de las
complicaciones extracorneales. Existe controversia sobre si las complicaciones extracor-
neales son secundarias a la toxicidad del tratamiento o son producto del cuadro clinico de
la QA. También han sido reportados casos de ojos enucleados con trombosis vascular con
corioretinitis cronica (figura 6-5).

El diagnéstico de EGA se realiza con base en la historia, cuadro clinico, exdmenes de la-
boratorio e imagenologia.

La demostracién e identificacién de la amiba en el tejido cerebral se logra mediante
una biopsia y tincion de la muestra. Es dificil encontrarla en liquido cefalorraquideo, pues
la Acanthamoeba forma un tejido circundante casi granulomatoso.

Para identificar con mayor detalle al trofozoito, su nticleo prominente, la vacuola con-
tractil y las vacuolas citoplasmaticas, las muestras de tejido se pueden tefiir con hematoxi-
lina y eosina con Tricromica de Gomori. En el caso del quiste se usa una tincién con acido
periodico de Schiff (PAS), que tifie la pared de rojo, mientras que la técnica de Gomori-
methenamina-plata tifie al quiste de negro (figura 6-6).

La utilizacién de técnicas de inmunofluorescencia o inmunoperoxidasa en tejidos in-
fectados, mediante el empleo de anticuerpos especificos contra Acanthamoeba spp, ha
dado buenos resultados, asi como la de tipo molecular (PCR).

La tomografia axial computarizada (TAC) muestra grandes anormalidades de baja densidad
que pueden parecer masas ocupativas tipo tumor, Gnicos o maltiples. Los estudios de resonan-
cia magnética (RM) muestran multiples lesiones en forma de “anillo” en el cerebro.

Queratitis de ojo derecho por Acanthamoeba spp. en un paciente masculino de
23 afios de edad, usuario de lentes de contacto hidrofilicos, multitratada erréneamente como
queratitis bacteriana y como queratitis herpética por tres semanas. Referido por sospecha
de queratitis micdtica. Sus cultivos fueron negativos para bacterias y hongos. Fue tratado
exitosamente con hexamidine 0.1% (Desomedine; Chauvin, Montpellier, France), neosporin y
polihexametilenbiguanida (PHMB) al 0.02%. Tratamiento requerido por tres meses. (Fotografia
cortesia del Dr. Méd. Jesus Mohamed Hamscho, Dr. Méd. Humberto Cavazos Adame, Centro
Regional para la Prevencion de la Ceqguera, Hospital Universitario, UANL).
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Interaccién de A. castellani con cérnea de hamster (Mesocricetus auratus).
A) Se observan las amibas (flechas) contactando el epitelio corneal y la alteracién de la primera
capa de células (cabeza de flechas). Azul de toluidina. 40x. B) Se observan los trofozoitos de
A. castellani (cabeza de flecha) en una zona de dafio celular (flecha). Microscopia de barrido.
C) Microscopia electrénica de transmision que muestra la amiba (flecha) por debajo de la
segunda capa del epitelio corneal.

El diagnostico temprano y el tratamiento apropiado oportuno son indispensables para un
buen pronéstico. En su diagnéstico diferencial de las queratitis microbianas, el oftalmélo-
go debe considerar Acanthamoeba spp. en aquellos pacientes con factores de riesgo, como
usuarios de lentes de contacto hidrofilicos, en pacientes con historia de traumatismo ocu-
lar reciente con exposicién a tierra o agua contaminada (rios, presas, albercas no cloradas)
o en pacientes con una historia crénica de queratitis con tratamientos multiples fallidos.
Un diagnéstico provisional se hace con base en los hallazgos clinicos de la exploracion con biomi-
croscopia ocular con lampara de hendidura o con microscopia confocal. Sin embargo, el diagnéstico
definitivo se realiza con el cultivo de la Acanthamoeba spp., con su identificacién histopatolégica o con
PCR. Para esto, retiramos todo el epitelio corneal y el estroma afectado raspando la cérnea con una
espatula de Quimura. Si las muestras tomadas por raspado corneal resultan negativas y la respuesta
al tratamiento fallida, entonces procedemos a realizar una biopsia corneal con un trepano de 3 mm.
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Tefiidos con la coloracién de Grocott-Gomori, se observan quistes y trofozoitos de
Acanthamoeba spp. en una impronta de tejido corneal. (Primer reporte de acantamibiasis ocular,
Rodriguez Pérez Elba G.).

Es importante extremar precauciones en el uso y mantenimiento de los lentes de contac-
to hidrofilicos. Hay que lavarse las manos con agua y jabon antes de colocarse o retirarse
los lentes de contacto, lavar periédicamente el estuche con agua y jaboén, evitar su uso
excesivo, no dormir con ellos y usar las soluciones para el mantenimiento de los lentes de
contacto eficaces contra Acanthamoeba spp. Hoy en dia, las compaiiias que fabrican las
soluciones para el mantenimiento de lentes de contacto hidrofilicos son vigiladas estre-
chamente en todo el mundo para que cumplan con este requisito. Otra importante reco-
mendacién para los usuarios de lentes de contacto hidrofilicos es evitar su uso en playas,
rios, presas, y no nadar con ellos puestos. Evidentemente esto también es valido para todas
aquellas personas que hayan tenido un traumatismo ocular reciente.

Por tltimo, todas las personas usuarias de lentes de contacto hidrofilicos que se dedi-
quen a la agricultura o que realicen actividades de jardineria deben usar lentes protectores
para evitar que les caiga accidentalmente tierra o agua en los ojos; ademais, al terminar sus
actividades, deben lavarse las manos con agua y jabén antes de tocar sus lentes de contacto.

En principio, el tratamiento de la EGA es complicado, debido a la dificultad que se tiene
para realizar un diagnoéstico acertado de la enfermedad, ya que la sintomatologia a nivel
del SNC es compartida por diversos tipos de agentes etiolégicos de encefalitis. En la ma-
yoria de los casos, el diagnostico se realiza post mortem. Sin embargo, se ha utilizado una
gran variedad de agentes terapéuticos como posibles amebicidas (basicamente se han
probado en sistemas in vitro). Se ha demostrado que el ketoconazol, la pentamidina, hi-
droxistilbamidina, promocina, 5-fluorocitosina, polimixina, sulfadiazina, trimetroprim-
sulfametoxazol y la azitromicina son los amebicidas més eficientes en estos estudios in
vitro; no obstante, no hay evidencias concluyentes con el uso de estos agentes en el trata-
miento de los pacientes con EGA. En animales experimentales se ha usado la sulfadiazina,
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la rifampicina y la fluorocitocina con resultados favorables durante las primeras 24 horas
de tratamiento. Singhal et al. reportaron la resolucién completa de una infeccién en el
SNC por Acanthamoeba en dos pacientes pedidtricos inmunocompetentes, luego del tra-
tamiento de una mezcla de ketoconazol, rifampicina y trimetroprim con sulfametoxazol.

La mayoria de los oftalmélogos coincide en que el tratamiento de la QA no es cosa facil.
Aprovechando que la progresiéon de la QA es lenta, antes de iniciar el tratamiento debemos
suspender 1 o 2 dias la terapia antimicrobiana que esté recibiendo el paciente, para aumen-
tar la posibilidad de aislar la Acanthamoeba. Inmediatamente después de tomar las mues-
tras, debemos iniciar el tratamiento intensivo con el diagnéstico clinico presuntivo de QA.

Los farmacos quisticidas son fundamentales para el tratamiento exitoso de la QA. La
forma enquistada es mas resistente que el trofozoito. Si no es posible erradicar todos los
quistes viables, la queratitis no se resolvera.

Las diamidinas y las biguanidas son aceptadas hoy en dia como los agentes quisticidas
in vitro mas efectivos; han sido probadas clinicamente.

Entre las diamidinas disponibles se cuentan el isetionato de propamidina (Brolene,
May and Baker, Reino Unido) y la hexamidina al 0.1% (Desomedine, Chauvin, Montpellier,
Francia). Las diamidinas afectan la membrana celular de la amiba y alteran su permeabi-
lidad. Cuando penetran al citoplasma, producen una desnaturalizaciéon de las proteinas
citopldsmicas y de las enzimas. La propamidina y la hexamidina han sido probadas clini-
camente con éxito contra los trofozoitos y los quistes de Acanthamoeba.

Las biguanidas que se utilizan en el tratamiento de la QA son la polihexametilenbi-
guanida (PHMB) y la clorhexidina, ambas con una concentracion de 0.02%. Las biguanidas
afectan la membrana citopldsmica e inhiben las enzimas respiratorias. La polihexameti-
lenbiguanida puede solicitarse al Centro Regional para la Prevencion de la Ceguera de
nuestro Hospital Universitario de la Facultad de Medicina de la UANL.

En la actualidad, sabemos que la monoterapia tépica junto con alguna de las biguanidas
es suficiente para la curacion de la QA. Anteriormente se combinaban con diamidinas y
otros farmacos, como aminoglucécidos o imidazoles.

Se recomienda un tratamiento topico inicial intensivo, ya que cuando los quistes estan
todavia inmaduros son maés susceptibles. El protocolo intensivo de tratamiento tépico con
polihexametilenbiguanida se inicia con su aplicacién cada hora durante las primeras 48
horas, dia y noche, y después, durante las siguientes 72 horas, cada hora, pero solamente
durante el tiempo de vigilia. Luego se aplica cada 2 horas por 3 a 4 semanas, y posterior-
mente se baja la dosis a 4 veces al dia por varias semanas mas. Si se presenta toxicidad
epitelial corneal, debemos suspender o reducir la frecuencia de su aplicacion.

El uso de corticoterapia topica es controversial, pero es de utilidad para el manejo de
las complicaciones inflamatorias. Se usa después de un tiempo prudente de la aplicacién
de PHMB vy sélo a dosis inmunomoduladoras, sobre todo en casos con mucho dolor, lim-
bitis, escleritis o uveitis. La escleritis asociada con QA responde usualmente a tratamiento
sistémico con antiinflamatorios no esteroideos (AINES). Cuando no responden a AINES,
se agrega corticoterapia sistémica (prednisona 1 mg/kg/dia) o cyclosporina sistémica (3 a
7.5 mg/kg/dia). De ser necesaria la inmunosupresion sistémica, es recomendable dar itra-
conazole oral 100 mg al dia para disminuir el riesgo potencial de difusion de trofozoitos
a tejidos adyacentes, aunque esta complicacion no ha sido reportada todavia.
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Una vez resuelto el cuadro infeccioso e inflamatorio, y dependiendo de si la opacidad
corneal cicatrizal residual interfiere en la visidn, se realiza una queratoplastia penetrante
(trasplante de cornea) con aplicacion profilactica de PHMB con una frecuencia de 6 veces
al dia, para disminuir la posibilidad de una recurrencia en el tejido trasplantado junto con
la corticoterapia topica habitual. En resumen, el éxito del tratamiento médico de la que-
ratitis por Acanthamoeba consiste en la erradicacion de sus quistes y trofozoitos en una
rapida resolucién de la inflamacién asociada.

Los factores mas importantes para el mejor resultado funcional del tratamiento exito-
so de una queratitis por Acanthamoeba spp son la severidad y el intervalo de tiempo entre
la aparicion de los sintomas y el inicio del tratamiento.

De los seis casos tratados en los tltimos 12 afios en el Centro Regional para la Preven-
cion de la Ceguera del Hospital Universitario de la Facultad de Medicina de la UANL,
uno terminé enucleado, otro se fue al extranjero a tratarse, y los cuatro restantes fueron
tratados médicamente con éxito. Sélo uno requiri6 trasplante de cérnea. En ninguno de
estos tltimos cuatro pacientes hubo recurrencias.

Paciente masculino de 35 afios de edad, quien 20 dias antes de ingresar al hospital presentd una convulsién
clénica focal de hemicara y brazo izquierdo de 25 minutos, con ausencia de fiebre. Al poco tiempo se presen-
ta un cambio evidente de conducta; se torna apatico e hipoactivo, y aparece fiebre intermitente de 39°C. Se
le practica una RMN, en la que se evidencia una tumoracién frontoparietal derecha. El neurocirujano manda
una biopsia de la lesién, donde se observan trofozoitos con filopodios (pseudépodos como pelos).
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Al paciente se le realizé una
Resonancia Magnética Nuclear
cerebral que muestra una
tumoracién frontoparietal derecha.

Cortesia del Dr. Félix Rositas
Noriega. Hospital Universitario,
UANL. Departamento de Medicina
Interna (2009).
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continuacién

La esposa comenta que poseen una alberca, la cual acostumbran llenar con agua que proviene de un
arroyo. De acuerdo con este dato, ;qué parasitosis piensa usted que sufre el paciente?

A.

B.
C.
D.

Amibiasis.
Naegleriamibiasis.
Acanthamibiasis.
Blastocistosis.

;Cudl de los siguientes datos epidemioldgicos de esta parasitosis es falso?

A.

B.
C.
D.

Se ha aislado de lentes de contacto blandos.

Se encuentra en tinas de hidromasaje.

Es parte de los comensales del intestino.
Causa un cuadro intestinal y extraintestinal.

Habitat favorito de la amiba en el hombre, donde habita como un comensal:

A.

B.
C.
D.

Pulmones y corazdn.
Riflones y bazo.

Intestino y faringe.
Estdmago y esdfago.

Sin embargo, cuando la forma infectiva se introduce por via nasal, ;qué cuadro clinico provoca en el
hombre?

A.

B.
GS
D

Queratitis de los astilleros.
Encefalitis granulomatosa.
Neumonia de células plasmaéticas.
Meningitis aséptica.

Después de afectar la piel, ;a qué érgano del hospedero se dirige el parasito?

ocow>»

Corazdn.
RifAodN.
Estémago.
Pulmoén.

Son signos y sintomas que presenta el paciente cuando la amiba provoca el cuadro clinico que marcé
en la pregunta anterior. S6lo uno corresponde a otro pardsito. Sefiale la respuesta correcta:

onow>»

Hemiparesia.
Ataxia.
Diplopfa.
Parosmia.

El mejor método de diagndstico etioldgico para esta parasitosis es:

oow>»

Parasitoscépico de liquido cefalorraquideo.
Coproparasitoscépico para buscar la amiba.
Pruebas seroldgicas de la biopsia de tejido.
Tomografia Axial Computarizada.
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Balantidium coli

Kevin Escanddn Vargas

ANTECEDENTES

Los doctores suizos Malmsten, en 1857 y Stein, en 1862, descubrieron al Balantidium coli
en el intestino de los cerdos. Actualmente es considerado como un parésito emergente
que se transmite de hombre a hombre. Posee reservorios como los cerdos, jabalies, ratas,
caballos, vacas y monos. La balantidiasis posee una gran prevalencia en areas donde la cria
de cerdos se lleva a cabo en granjas con problemas sanitarios. Es considerada una zoonosis
y una enfermedad ocupacional aunque actualmente su transmisién ocurre de hombre a

hombre a través de contaminacién fecal humana.
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Caracteristicas del trofozoito de

Balantidium coli

e Tiene forma oblonga.

e Mide de 50 a 75 pm.

e Esta rodeado de cilios.

e Tiene un macronticleo y un

micronticleo que nunca se observa al
microscopio.

Caracteristicas del quiste de

Balantidium coli

e Es esférico casi siempre.
Mide 55 pum.
Posee una pared quistica muy gruesa
(flecha de la derecha).

e Solo se observa el macrontcleo.

La prevalencia de la balantidiasis es alta, especialmente en 4reas donde los seres humanos
conviven con cerdos. Las personas efectadas por la balantidiasis son: ganaderos, porcicul-
tores, tablajeros y carniceros. La presencia de esta zoonosis estd condicionada por malas
condiciones de salubridad, carencia de servicios basicos (agua, desagiie) y crianza de cer-
dos en lugares no apropiados. También el hombre puede actuar como diseminador de la
infeccion, y las epidemias presentan en lugares donde la higiene es deficiente, como hos-
pitales psiquiatricos puablicos, asilos y orfanatorios. La mortalidad aumenta de acuerdo
con el sistema inmune del hospedero, al igual que su diseminacién hacia peritoneo o
pulmoén en pacientes con SIDA. Esta parasitosis se considera una infeccién oportunista,
pues la aclorhidria y el alcoholismo son factores que contribuyen a la infeccién.

El quiste de B. coli se transmite por via fecal-oral de persona a persona, o por contacto con cerdos
infectados y por el consumo de agua o alimentos contaminados con materia fecal. Se han des-
crito brotes de balantidiasis especialmente por el agua contaminada en zonas donde se presentan
huracanes y tifones; ademas, las formas quisticas son muy resistentes al ambiente (figura 7-1).
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El Balantidium coli produce una enzima llamada hialuro-
nidasa, que destruye el &cido hialurénico, componente
que mantiene las células de la mucosa epitelial juntas.

El pardsito se alimenta de tejido intestinal, porque posee
enzimas proteoliticas, que dan lugar a Ulceras en forma de
“concha” en el intestino. También el trofozoito ingjere
eritrocitos y bacterias.

Factores de patogenicidad.

Todo lo que se sabe acerca de la inmunidad sobre la balantidiasis ha sido estudiado en
animales de laboratorio, especialmente en chimpancés hospederos cuando éstos presen-
tan diarrea, muestran un aumento significativo en la produccién de interleucina 1 o, cito-
cina 3 y Factor de Necrosis Tumoral o. Por supuesto, no sélo se activa la inmunidad
celular, sino que también se han detectado anticuerpos protectores, especialmente en in-
dividuos expuestos a infecciones repetitivas.

Los quistes de Balantidium coli el hombre adquiere por medio de alimentos, agua, manos
contaminadas, fémites, heces humanas y de cerdos (6Fs) a su paso por el estémago e intes-
tino delgado colonizan ya como trofozoito el intestino grueso (region iliocecal y rectosig-
moide); ahi se reproducen por fision binaria transversal. Algunos trofozoitos invaden la
pared del colon y originan una dlcera en forma de “concha”; también pueden llegar al peri-
toneo y a los ganglios mesentéricos. Cuando las condiciones intestinales cambian al dismi-
nuir la cantidad de liquidos y electrolitos, el parasito inicia su enquistamiento para asi ser
eliminado en las evacuaciones y volver a contaminar el medio ambiente (figura 7-2).

Balantidiasis aguda. El periodo de incubacién es de 2 a 4 semanas. Generalmente el cuadro
inicia con dolor abdominal epigastrico, nduseas y diarrea, la cual en corto tiempo se trans-
forma en disenteria; las evacuaciones son liquidas, acompanadas de moco y sangre. La depo-
sicion es de naturaleza explosiva, con una frecuencia de 5 a 25 por dia, y va acompanada de
tenesmo y pujo. Durante esta fase el paciente presenta anorexia y puede perder cinco kilos.

Balantidiasis en pacientes inmunocomprometidos. Las manifestaciones clinicas son
semejantes a la forma aguda; sin embargo, en este caso, el Balantidium coli puede disemi-
narse perforando el intestino y provocar la muerte del paciente por una peritonitis. Ya se
ha reportado la presencia del parasito en nédulos mesentéricos, ademas de problemas
pulmonares especialmente en pacientes diabéticos, con cancer o linfomas.

Balantidiasis cronica. Se caracteriza por periodos de constipacién o con exacerbacio-
nes del cuadro clinico con toda la gama de sintomas de la balantidiasis aguda.
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Forma invasora
(trofozoito)

El trofozoito llega a su
habitat favorito: regién
iliocecal y rectosigmoide.

Figura 7-2. Ciclo biolégico de Balantidium coli.

El quiste pierde su
pared al pasar por el
duodeno.

L
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Balantidiasis asintomatica. Algunos sujetos que adquieren la infeccién no presentan
ninguna sintomatologia; epidemioldgicamente, son los mas importantes propagadores de
esta parasitosis, pues acttian como reservorios.

El diagnostico del laboratorio se basa fundamentalmente en el Coproparasitoscopico, el
cual puede ser inmediato o en fresco para observar la movilidad de los trofozoitos, y
el CPS mediato con azul de metileno y/o lugol para la observaciéon de quistes.

Como otras enfermedades transmitidas por contaminacion fecal, es muy importante im-
plementar practicas de higiene personal y la educacién para la salud, con el fin de contro-
lar el fecalismo al aire libre. Debido a que es considerada una zoonosis, es importante
desinfectar los lugares donde se encuentran los cerdos, asi como evitar que estos animales
coman y vivan fuera de las granjas porcicolas. Para aquellas personas que se dediquen a
trabajar con productos cérnicos, es muy importante lavarse las manos al destazar y mane-
jar animales enfermos. Para los portadores asintomaticos, es necesario el tratamiento pro-
filactico, especialmente si son preparadores de alimentos.

Se puede utilizar tetraciclina, 500 mg, 4 veces por dia durante 10 dias (est4 contraindicado
para embarazadas, nifios y jévenes). También metronidazol, 750 mg, 3 veces por dia du-
rante 5 dias. Otro tratamiento seria iodoquinol, 640 mg, tres veces al dia durante 20 dias
(cuadro 7-1).

Farmacos empleados en balantidiasis
Agente Dosis en niflos  Dosis en adultos Consideraciones especiales

Tetraciclinas ~ 25a 50 mg/kg 500 mg x diax 10 Durante el tratamiento, puede presentarse

xVO dividido  dias VO. nausea, diarrea o fotosensibilidad; con menor
en 4 adminis- frecuencia, puede ocurrir anorexia, célicos
traciones; no abdominales, prurito, vémito, dermatitis
exceder exfoliativa y pigmentacion de ufias, entre otros.
de 3 g/dia. Debe administrarse en ayunas y no consumir

productos lacteos. Ademas, se debe evitar la
exposicion prolongada a la luz solar y a las
camas de bronceado. Contraindicado en nifios
de 8 afios o menores. Tiene multiples
interacciones farmacoldgicas. Fadrmaco
Categoria D para embarazo.

Contintda
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Agente

Metronidazol

lodoquinol

VO = Via Oral.

Dosis en niflos  Dosis en adultos

35 a 50 mg/kg
x dia x VO,
dividido en 3
administracio-
nesx7al0
dias.

750 mg cada 8 h
VO x 5 dias.

30 a 40 mg/kg
x dia dividido
en 3 adminis-
traciones VO x
20 dias.

No exceder de
1.95 g/dia.
Administrar
con alimento.

650 mg cada 8 h
VO x 20 dias.
Administrar con
alimento.

Farmacos empleados en balantidiasis (continuacién

Consideraciones especiales

Con este fé&rmaco menos de 10% de los pacientes
presentan sabor metélico, mareos, cefalea,
anorexia, candidiasis, diarrea, ndusea o vémito.
Con menor frecuencia se observa urticaria,
eritema neutropenia reversible, ataxia, confusion,
trastornos visuales reversibles, convulsiones o
inestabilidad emocional. Interacciones
farmacoldgicas muiltiples; con etanol produce
psicosis aguda y confusién, potencia efecto de
anticoagulantes cumarinicos; con antiepilépticos
puede ocurrir induccién enzimatica.

Queda a consideracion del médico el abordaje del
tratamiento seglin sea el caso. Farmaco Categoria
B, por lo que su uso durante el primer trimestre de
embarazo y lactancia es controversial.

Con este farmaco rara vez se presentan efectos
adversos a la dosis y al tiempo de tratamiento
recomendado. Sin embargo, durante su uso
puede ocurrir dolor abdominal, diarrea, vémito,
cefalea, fiebre, mareo, exantema, urticaria o
edema. Con menor frecuencia, puede
presentarse agrandamiento de la gldndula
tiroides y alteraciones en la visidn, caracterizada
por neuropatia mielodptica subaguda.
Farmaco Categoria C, por lo que se tiene que
ponderar su uso durante el embarazo.
Precaucidn en pacientes con enfermedad
tiroidea; alteracion en los resultados de las
pruebas de tiroides hasta 6 meses después de
la descontinuacién del medicamento.

Masculino, 60 arios de edad, agricultor y pequerio criador de ganado porcino. Al llegar a Urgencias, el paciente dice
que hace tres dias sufre de evacuaciones liquidas en escasa cantidad, acompafiadas con moco, sangre; ademds,
sufre de pujo y tenesmo rectal. El laboratorio reporta que se observan trofozoitos muy grandes con cilios alrededor.

;Qué parasitosis piensa que sufre su paciente?

Giardiasis.
Balantidiasis.

A
B.
C. Ambiasis.
D

Blastocistosis.
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Dato epidemioldgico verdadero de esta parasitosis:

A. En la actualidad se considera una enfermedad venérea.

B. Presenta una alta mortalidad en pacientes desnutridos.

C. Esunazoonosis y también una enfermedad ocupacional.
D. Su mortalidad es muy alta en ancianos alcohdlicos.

Factor de patogenicidad de este parasito:

A. Discos suctorios.
B. Intracelularidad.
C. Posee toxonemas.
D. Hialuronidasa.

;Cual de estas complicaciones nunca se presenta en el paciente que sufre de esta parasitosis?

A. Fistulizaciones.
B. Amebomas.

C. Absceso hepético.
D. Peritonitis.

;Cual serfa la medida de prevencién para que el paciente no vuelva a sufrir esta parasitosis?

A. Desinfectar los pisos y eliminar las moscas y cucarachas de la granja.
B. Construir una granja para que los cerdos no coman en el exterior.
C. Lavarse las manos después de cortar la carne de puerco.

D. Construccidn de letrinas para evitar fecalismo al aire libre.
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Giardia lamblia

Roberto Saldivar Palacios

(Género Giardia: Prof. Alfred M. Giard, Especie Agente causal de:
lamblia: Dr. F. Lambl) Giardiosis o Giardiasis, Enteritis por Giardias.

En 1651, Anton van Leeuenhoek, considerado el padre de la Microscopia, observé por
primera vez la Giardia cuando analizé su propia materia fecal. Después, Brian J. Ford
confirmé esta observacién cuando avanzé la microscopia. Sin embargo, la primera des-
cripcién del parasito la hizo el Dr. Vilem Lambl en 1859, quien en 1915, con el profesor
Alfred M. Giard, decidi6é cambiar su nombre de Cercomonas intestinalis a Giardia lamblia.
En 1902, el parasitélogo Charles Wardell Stiles consideré que este protozoario era agen-
te causal de cuadros diarreicos, pero fue en la Primera Guerra Mundial (1914-1918)
cuando se confirmé su patogenicidad en el hombre. Reginald Miller, médico londinense,
demostré que la poblacion mas afectada eran los nifios, a quienes la Giardia lamblia
causaba “malabsorcion”.
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Caracteristicas del trofozoito

Mide de 7 a 14 pym.
Es piriforme.

e Tiene dos ndacleos y cuatro pares de
flagelos.

® Posee dos discos suctorios.

e Los flagelos centrales son aparente-
mente mas gruesos.

Caracteristicas del quiste

e Midede8all ym.

® Posee cuatro nucleos.

e Cuando se tifie, se pueden distinguir
los cuerpos parabasales en forma de
“coma”.

e Los flagelos, por lo general, se colocan
en el centro dindole al quiste, asi, la

“w_»

apariencia de una “s”.

En la actualidad, la Giardia spp, junto con el Cryptosporidium parvum, son indicadores de
contaminacion fecal del agua, por lo que ambos parasitos se consideran agentes de trans-
mision hidrica en paises subdesarrollados o en aquellos donde la materia fecal llega a
contaminar el agua potable, como ha sucedido en EUA e Inglaterra. Esto hizo que se
consideren como agentes causales de “diarrea de los viajeros”, pues la dosis infectiva es
muy pequefia. También es comtn que esté presente en guarderias, hospicios y centros de
cuidado publico, porque esta parasitosis esta relacionada con fecalismo al aire libre, falta
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de higiene y paises subdesarrollados. La giardiasis es una parasitosis cosmopolita y es una de
las causas mas importantes de enfermedad diarreica aguda (EDA), especialmente en ni-
flos y en sujetos que viajan a zonas del mundo consideradas como tercermundistas. Se
conocen otras especies de Giardias, las cuales afectan a roedores, pajaros, anfibios; sin
embargo, algunos mamiferos, como perros y gatos, también son transmisores de esta para-
sitosis. Estudios recientes han demostrado que las infecciones con este parésito estan en
relacion significativa con el Helicobacter pylori. Esta parasitosis es significativamente im-
portante en sujetos inmunocomprometidos, como aquellos que sufren una deficiencia en
Inmunoglobulina A, malnutricién y fibrosis quistica. Debido a que también se transmite
por contactos sexuales aberrantes, provoca infecciones refractarias a tratamiento en pa-

cientes con VIH (figura 8-1).

Los parésitos son eliminados con la materia fecal, cuando ésta posee mayor consistencia
se eliminan, quistes maduros, y actan como una forma infectiva. Esta forma quistica re-
sistente transmite la enfermedad de un hospedero a otro por via fecal-oral, por 6F’s (Fe-

Evade la respuesta inmune; debido a su gran variacién antigénica,
— estos antigenos son denominados proteinas variables de
superficie (Variant-Specific Surface Protein, VSPs).

Debido a la presencia de un “disco suctorio” en la Giardia lamblia,
sucede una interferencia mecénica por un efecto de tapizado que
producen los trofozoitos adheridos al duodeno; esto, a su vez, va
acompafiado de inflamacién.

El hospedero humano presenta varios grados de “malabsorcién”
de azlcares, grasas y vitaminas liposolubles (vitamina Ay E), lo
cual contribuye a la pérdida de peso del paciente.

Produce las proteinas de choque térmico (heat shock proteins),
con lo que es posible sospechar que el parasito puede ser
intracelular; las lectinas, giardinas, tubulinas, actinas y quitinas
estan implicadas en los procesos de adhesion e invasién.

Los antigenos de la Giardia activan linfocitos T citotéxicos, los
L cuales son responsables de destruir las vellosidades intestinales o
de hacerlas cambiar de forma.

Patogenicidad de Giardia lamblia.
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calismo [feces], Agua contaminada [fluids], Manos y dedos [fingers], Alimentos [food],
Moscas [flies], Objetos [fomites]) o por contacto sexual anal u oral. El hombre es el prin-
cipal reservorio de la enfermedad, aunque algunos animales salvajes actiian también como
transmisores de esta parasitosis.

Los trofozoitos de Giardia lamblia poseen 20 polipéptidos con un rango de peso molecu-
lar que va de 14 a 125 kDa. Sin embargo, el mas importante es un antigeno mayor de 82
kDa, el cual, se piensa, estimula una respuesta preferencial de tipo Th2. Los anticuerpos
IgM, IgA e IgG juegan un papel importante en el control y erradicacién del parasito, del
mismo modo que ciertos subtipos de linfocitos T, macréfagos y neutréfilos. Se ha demos-
trado que los linfocitos CD4 o son importantes para la eliminacién de este parasito, es-
pecialmente porque regulan la produccion de las citocinas que tienen que ver con la
regulacion de la IgA en la mucosa intestinal y otras moléculas efectoras, como el interfe-
rén gamma, que regula también la produccion de NO (Oxido Nitrico sintetasa) y la eli-
minacién de la Giardia. También la citocina 6 (proinflamatoria) posee un efecto
de control de la infeccién. La inmunidad inespecifica en el intestino delgado a través de
péptidos secretados por el epitelio intestinal, tales como las defensinas y las lacoferinas,
contribuyen a la eliminacién del parasito. Debido a que la Giardia es un parasito faculta-
tivo o microaerofilico, tiene una capacidad limitada para desintoxicar y neutralizar ROS
(especies Reactivas al Oxigeno) utilizando NADH oxidasa.

La infeccion se inicia con la ingesta de los quistes, los cuales se desenquistan al llegar a
estdbmago; ya en el intestino delgado, que es su habitat favorito, llegan como trofozoitos.
Esta es considerada la forma invasora, patogena y responsable de los sintomas de la enfer-
medad. Al descender por la luz intestinal, algunos trofozoitos comienzan a enquistarse, lo
que origina los quistes maduros altamente infectivos (figura 8-2).

En las personas adultas, esta parasitosis puede presentarse de manera asintomatica o como
cuadros intermitentes y de larga duracion en donde el principal sintoma es semejante a un
colon irritable. La patogenia de este parasito, se debe a que los trofozoitos se adhieren al
epitelio intestinal, lo que provoca lesiones mecanicas en las microvellosidades. En el mi-
croscopio electrénico se aprecia que, al dejar la lesion, la Giardia deja la marca oval de su
disco suctorio en la superficie celular; las alteraciones provocan atrofia subtotal de vello-
sidades intestinales. En algunas investigaciones se ha demostrado que los trofozoitos inva-
den la mucosa, los espacios intercelulares, el interior de enterocitos y las bases de criptas
y submucosa. Esto propicia un deficiente intercambio entre zonas de absorcion y el ma-
terial ingerido (lienteria); como consecuencia se presenta “malabsorcién” de vitaminas li-
posolubles (A, D, E, K), acidos grasos y vitamina B12.

En los nifos, el periodo de incubacién es de 3 a 20 dias. El cuadro agudo de la enfer-
medad suele presentarse con niuseas, vomito, diarrea pastosa, grasosa, gaseosa y maloliente.

82 - Parasitologia médica

© Editorial El Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.



© Editorial Ef Manual Moderno Fotocopiar sin autorizacion es un delito.

Trofozoitos

Al llegar a intestino delgado se ’ ’ ‘

transforman en trofozoitos y se ‘
adhieren por sus "discos suctorios” \

Trofozoitos

El quiste pierde su
pared quistica al pasar
por el estémago

Los trofozoitos y la
respuesta inmune
provocan inflamacién y
destruccién de vellosida-
des y, junto con el
tapizado del moco
intestinal, causan en el
hospedero humano una
“malabsorcién”

Se adquiere
por 6F’s

Este pardsito no provoca diarrea,
sino que la materia fecal es pastosa,
mucosa y grasosa por la esteatorrea.
Las formas del pardsito son
trofozoitos, quistes y prequistes

Esta parasitosis se
adquiere también por
contacto oro-fecal

Figura 8-2. Ciclo de Giardia duodenalis. 6F's (Fecalismo [feces], Agua contaminada [fluids],
Manos y dedos [fingers], Alimentos [food], Moscas [flies], Objetos [fomites]).
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El paciente presenta meteorismo abdominal y, sobre todo, dolor epigéstrico (posprandial).
En los casos en que la infeccion es muy intensa, tiende a la cronicidad y el cuadro se pre-
senta con esteatorrea y lienteria, lo cual origina pérdida de peso. Es autolimitada en pacientes
imnunocompetentes, y de larga duracion en pacientes con VIH. Se ha demostrado que tam-
bién se pueden presentar manifestaciones extraintestinales, como exantema maculopapu-
lar, poliartritis, colangitis, colecistitis y asma bronquial.

Las medidas de prevencién incluyen educacién para la salud, control de la pobreza, exce-
lente higiene especialmente en cuanto al lavado de las manos de los nifios- evitar la oni-
cofagia y chuparse los dedos, y no ingerir alimentos en la calle por la falta de control
sanitario. En las guarderias se recomienda la esterilizacion de juguetes, cloracion del agua
o uso de filtros en los lugares donde los nifios ingieren agua. En el caso de pacientes que
practiquen relaciones anales u orales, se debe utilizar condén; una persona infectada no
debe elaborar alimentos.

Para el diagnostico de la Giardiasis es importante recordar que el paciente defeca, por lo
general, con una consistencia pastosa y la muestra viene rodeada de moco, por lo que
es de vital importancia efectuar tanto el CPS inmediato como el mediato para la busqueda
de trofozoitos, prequistes y quistes maduros. Cuando la materia fecal es dura, lo cual sucede
en pacientes portadores o que sufren un cuadro crénico, es de gran utilidad el método
de concentracion-flotacion de Faust y el de sedimentacion de EGROPE*. Es importante
tomar de dos a tres muestras cuando el médico sospecha que el paciente sufre de esta pa-
rasitosis, especialmente porque la eliminacion de quistes puede ser intensa, baja o mixta.
Un método muy efectivo para eliminar el sondeo duodenal, que puede causar incon-
veniencias en los nifios y en los pacientes con VIH, es la ciapsula duodenal de Beal. Esta
capsula consta de una capsula rellena de gelatina unida a un hilo de nylon de 90 centime-
tros; la porcién proximal del hilo se encuentra unida a un pedazo de plomo para servir
como plomada, que puede bajar facilmente por el tracto digestivo hasta llegar a la porcion
inicial del duodeno. La capsula se administra a pacientes mayores de 4 afios de edad, en
ayunas y con un liquido que le facilite la deglucién. El hilo nylon debe detenerse con los
dedos y debe fijarse con una tela adhesiva (micropore) en una mejilla, relativamente cer-
ca a la comisura labial. Después, cuando la cipsula ha permanecido en duodeno 1 o 2
horas, se extrae, y el liquido absorbido por el hilo nylon (se observa de color verde-amari-
llo) se exprime con los dedos pulgar e indice (utilizar guantes); el liquido se recoge en una
caja de petri, en un tubo de ensayo o directamente se coloca una gota en un portaobjetos
para buscar los trofozoitos, algunas veces quistes; también es til para la basqueda de
larvas. Actualmente, la capsula de Beal no se encuentra disponible en México. También

*Agregar una nota al pie que desate: Elba Guadalupe Rodriguez Pérez.
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hay equipos como la cépsula pediatrica de Crosby-Kugler-Watson, que por medio de
succion externa obtiene la muestra. Las pruebas serologicas también son muy importan-
tes y utiles para detectar la Giardia en heces, por ejemplo, con el método de detecciéon
ELISA-GSAGS5 (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) que reconoce antigenos especifi-
cos Giardia duodenalis (specific antigen-GS), cuya sensibilidad y especificidad es de 98 y
100%, respectivamente. También se puede utilizar la Fluoresencia Directa (Direct Fluores-
cence Assay, DFA).

El metronidazol se administra en dosis de 15 a 20 mg/kg/dia fraccionado en 3 dosis du-
rante 7 dias por via oral. Este firmaco, de manera ocasional, puede provocar cefalea,
nduseas, vértigo, diarrea, sabor metalico. El tinidazol, otro derivado imidazélico, se emplea
una dosis de 30 a 50 mg/kg/dia, en dosis tinica o bien en esquema de 2 dias; su sabor
amargo dificulta su administracién en nifios.

La furazolidona es otro farmaco ttil que se usa en dosis de 7 mg/kg/dia, fraccionado
en 3 dosis durante 7 dias. El farmaco es bien tolerado. También se puede emplear el sec-
nidazol en dosis anica de 30 mg/kg/dia (cuadro 8-1).

Farmacos empleados en el tratamiento de la giardiasis

Agente Dosis en nifios Dosis en adultos  Consideraciones especiales

Metronidazol 15 mg/kg x dia 500 mgcada 12 h  Eficaz en 90 a 95% de los casos. Menos
dividido en 3tomas VO x 5 a 7 dias. de 10% de los pacientes presenta sabor
1c/8h VO x 5 dias. metalico, mareos, cefalea, anorexia,

candidiasis, diarrea, ndusea o vémito.
Con menor frecuencia se observa
urticaria, eritema neutropenia reversible,
ataxia, confusion, trastornos visuales
reversibles, convulsiones o inestabilidad
emocional. Interacciones farmacoldgicas
multiples: con etanol produce psicosis
aguda y confusién, potencia efecto

de anticoagulantes cumarinicos; con
antiepilépticos puede ocurrir induccién
enzimatica.

Queda a consideracién del médico el
abordaje del tratamiento segln sea

el caso. Farmaco Categoria B, por lo que
su uso durante el primer trimestre de
embarazo y lactancia es controversial.

Continda
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Agente

Tinidazol

Secnidazol

Albendazol

Furazolidona

Nitazoxanida

VO = Via Oral.

Dosis en nifos
> 3 afos

50 mg/kg VO en
dosis tnica. No
exceder de 2g.

30 mg/kg x dia
dividido en 2 tomas
x 1 dia.

400 mg x dia x 5
dfas.

5 mg/kg x dia 4
veces al dia x 10
dias.

12 a 47 meses de
edad: 100 mg VO
cada 12 h x 3 dfas.

4 a 11 afios: 200 mg
cada 12 h x 3 dias.

A partir de los 12
afos, dosis igual a la
de los adultos.
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Dosis en adultos

2 g VO en dosis
Unica.

1g cada 12 h x
1 dfa.

400 mg x diax 5
dfas.

100 mg 4 veces al
dia x 7 dias.

500 mg VO cada
12 h x 3 dfas.

Farmacos empleados en el tratamiento de la giardiasis (continuacién

Consideraciones especiales

En una sola dosis, presenta una eficacia
de 90%. Se administra junto con los
alimentos. Presenta efectos adversos
similares a los del metronidazol. Formaco
Categoria C, por lo que estd contraindicado
en el primer trimestre de embarazo

y durante la lactancia. Precaucién en
pacientes con discrasias sanguineas o

con compromiso neuroldgico, ya que
existe el riesgo de producir convulsiones o
neuropatia periférica.

Presenta efectos adversos similares a los
del metronidazol. No se recomienda su
uso durante el embarazo.

El uso de este farmaco puede producir
dolor abdominal, ndusea, vémito, cefalea,
mareo, vértigo, dolor epigastrico y
diarrea. Contraindicado en pacientes con
hipersensibilidad al férmaco o farmacos
relacionados durante el embarazo y
lactancia.

Férmaco Categoria C, por lo que estd
contraindicado en el primer trimestre de
embarazo y durante la lactancia.

Farmaco bien tolerado; sin embargo,
pueden presentarse nduseas y vémitos,
prurito y anemia hemolitica en personas
con deficiencia de Glucosa-6-fosfato
deshidrogenasa. Precaucién con
pacientes que estén tomando Inhibidores
de la Monoaminooxidasa (MAO),
antidepresivos triciclicos, antihistaminicos,
simpaticomiméticos. Debe evitarse el
consumo de alcohol. Su uso durante el
embarazo queda a criterio del médico
tratante.

Este fdrmaco se toma junto con los
alimentos. Puede presentarse ndusea,

vémito, diarrea, dolor abdominal o cefalea.

Con menor frecuencia, puede presentarse
malestar general, anorexia, mareo, prurito,
meteorismo, fiebre. Farmaco Categoria B,
por lo que su uso en el embarazo queda a
criterio del médico.
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Paciente de sexo femenino de 5 afios de edad. Llega al HS] acompafiada de su madre, la cual estd muy preo-
cupada porque su hija ha estado perdiendo peso. La nifia acaba de entrar a la preprimaria y, aunque lleva su
comida, toma agua de la llave que es nutrida por un tinaco. La maestra del kinder dice que la nifia casi nunca
termina de comer, sino que prefiere irse a acostar y se duerme.

El pardsito muestra
una morfologia “piriforme”.

De acuerdo con la historia clinica, sefiale de qué parasitosis usted sospecha que se puede tratar:

A. Blastocistosis.

B. Amibiasis.

C. Giardiasis.

D. Criptosporidiosis.

Forma infectiva de este pardsito:

Quistes.
Trofozoitos.
Oquistes.
Esporozoitos.

onow>»

¢A qué grupo etario afecta principalmente esta parasitosis?

Ancianos.
Adolescentes.
Lactantes.
Adultos jévenes.

ocow>»

Factor importante para que la poblacién anterior sufra de esta parasitosis:

A. Porque la familia posee perros y gatos.

B. Porque no se da tratamiento profilactico constante.
C. Porque no recibieron anticuerpos maternos.

D. Porque los hermanos no se lavan las manos.

Continda
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Continuacién

¢Cudl es el principal medio en que se difunde este protozoario en la naturaleza?

A.Agua.

B. Tierra.

C. Fémites.

D. Cucarachas.

;Qué factor predispone al hospedero a sufrir de esta parasitosis?

A. La presencia de bacterias aerobias en el intestino.
B. El aumento del transito intestinal de alimentos.
C. La ausencia de jugo gastrico en el estémago.
D. La presencia de sales biliares en el duodeno.

Factor de patogenicidad de este pardasito:

La produccién de proteasas y ADNasas.

La capacidad de introducirse en los entericitos.

Se adhiere a la mucosa por discos como ventosas.
Forma pseudoquistes en la capa muscular de intestino.

oow»

;Cudl es la sintomatologia en la fase aguda de esta parasitosis?

A. Disenteria y tenesmo.

B. Diarrea acuosa y melena.

C. Diarrea pastosa y meteorismo.

D. Hematoquesia y célicos abdominales.

:Qué sintomatologia desarrollaria esta nifia si estuviera masivamente infectada?

A. Esteatorrea

B. Enterorragia.
C. Ameboma.

D. Intususcepcidn.

Medida de prevencién adecuada en relacién con esta historia clinica y con cierta caracteristica del
parasito que lo clasifica dentro de los agentes causales de “diarrea de los viajeros”:

Control de la basura en la escuela.
Control de preparadores de alimentos.
Tratamiento y control del agua.
Evitar fecalismo al aire libre.

onw»
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Trichomonas
vaginalis

Elvira Garza Gonzalez

(Tricho: cabello, monas: ménadas = pequefias, Agente causal de:
vaginalis: habitat = vagina) Trichomoniasis o Trichomonosis.

En 1836, el entomologo y parasitélogo Alfred Donné efectuaba microfotografias cuando
descubrié la Trichomonas vaginalis en muestras de exudados vaginales, aunque realmente,
en ese momento, no lo consideré agente causal de vaginitis. Poco después, su compafiero,
el profesor Dujardin, llamé a este protozoario trichomonas. En 1916, Hoehne demostré la
patogenicidad de este parésito y sus manifestaciones clinicas en el ser humano. Sin embar-
go, la primera especie que se identifico fue la Trichomonas tenax; ésta fue encontrada en
exudados gingivales y en célculos dentales por el padre de la Microbiologia Oral, John
Miller. En 1854, Davine encontr6 la Trichomona hominis en pacientes que sufrian célera,
pero su presencia era secundaria, por lo que consideré que esta especie es solo parte de
los comensales del intestino.
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Caracteristicas de Trichomonas
vaginalis

Mide de 13 a 20 ym.

Es piriforme.

Posee cuatro flagelos anteriores.
Tiene una membrana ondulante que
llega a la parte media de su cuerpo.
El nacleo casi siempre es oval.

® Posee una estructura llamada costa.

Caracteristicas de T. hominis

Mide mas o menos de 5 a 14 pym.

Es piriforme.

Tiene cinco flagelos anteriores.

Posee una membrana ondulante que
abarca 3% de su cuerpo.

El axostilo casi no sale de su cuerpo.
El nuacleo casi siempre es esférico.
No se conoce forma quistica.

Su habitat méas comun es el intestino.

Uno de los mecanismos de inmunidad inespecifica implicados en la proteccién contra la
trichomoniasis son los leucocitos polimorfonucleares, los cuales responden a ciertas sus-
tancias quimiotacticas producidas por las mismas. Los neutréfilos producen diversas con-
centraciones de defensinas, las cuales se detectan en el fluido vaginal de las mujeres tanto
sintomadticas como asintomaticas; aqui también se ha encontrado la Interleucina 8.

Los antigenos de la Trichomonas vaginales inducen la sintesis de IgA; este inmunoglo-
bulino posee un escaso efecto, por no decir casi nulo, en la inmunidad contra este parasito.
Otros antigenos de las trichomonas, como las cisteinproteinasas (CP) de 30 kDa (adhesi-
na) y la de 120kDa, poseen efecto citotoxico; estas proteinas son responsables de destruir
células epiteliales cervicovaginales. También poseen la capacidad de unirse a cierto tipo
de proteinas del suero, lo que impide la activacion de la via alterna del complemento y de
otras proteinasas. La resistencia de las trichomonas a ser destruidas por el complemento
depende de la presencia de hierro, el cual es muy abundante durante la fase de la mens-
truacion de la mujer, por lo que en este periodo aumenta la susceptibilidad a la infeccion.
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La T. vaginalis, al secretar grandes concentraciones de inmunogenos, evade la respuesta
inmune neutralizando los anticuerpos y disminuyendo la accion de los linfocitos “T”. Un
mecanismo poco estudiado de patogenicidad de este parasito es la formacion de estruc-
turas redondeadas denominadas “pseudoquistes”, que poseen la propiedad de adherirse
firmemente a los tejidos del aparato genitourinario (figura 9-1).

Esta parasitosis tiene una distribucién cosmopolita; el grupo etario de preferencia es de
entre 15 y 30 afios, y depende del inicio de las relaciones sexuales en los mas jovenes y
de la falta del uso de condoén en los adultos. No esta asociado con algan grupo racial o
estrato socioeconémico (aunque se cree que la pobreza y la ignorancia si influyen en su
transmisién). La infeccion por T. vaginalis es considerada una enfermedad de transmision
sexual (ETS) que, a diferencia de la gonorrea vy sifilis, no es necesaria su declaracién obli-
gatoria, lo que permite que quede fuera de los programas de control de infecciones. Esto
implica el desconocimiento de su prevalencia; no obstante, en el mundo se estima que
170 millones de personas padecen de esta parasitosis. Su incidencia depende de la edad,
actividad y costumbres sexuales y de la promiscuidad. También se ha reportado que la
tasa de infecciones aumenta en mujeres que utilizan dispositivos intrauterinos. Otro dato
muy importante es que esta infeccion se asocia con diversos problemas de salud en hom-
bres y mujeres, como el aumento en la transmisién del VIH, de la neoplasia cervical cau-
sada por los Papilomavirus, de la uretritis no gonocécica por Chlamydia trachomatis y de
la prostatitis crénica en hombres.

Posee dos clases de proteinas que estan relacionadas con la
— citoadherencia de la T. vaginalis, cuatro moléculas de adhesion, AP65,
AP51, AP33 y AP23, y Cisteina proteinasa.

El parasito mévil genera dafio citopético por medio de ciertas
(Y interdigitaciones de la membrana ricas en microfilamentos de actina.

CP30 es una fraccién extracelular modulada por el hierro, posee cuatro
proteasas tipo cisteina: CP2, CP3, CP4 y CPT, que induce la apoptosis en
celulas vaginales humanas, esta ultima proteinasa degrada algunas

— proteinas que se encuentran en la vagina. La CP65 es una proteinasa
cistefna de la superficie de T. vaginalis responsable de la citotoxicidad en
células Hela. También degrada proteinas como el coldgeno IV y la
fibronectina

-..

El pardsito induce la produccién de citoquinas proinflamatorias que en
embarazadas contribuyen a un aumento en el riesgo de parto prematuro.

Factores de patogenicidad.
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El ser humano es el tnico hospedero natural de la Trichomonas vaginalis, por lo que su
principal mecanismo de transmision es por contacto sexual. Su transmision mediante
objetos contaminados es muy rara debido a que el trofozoito es facilmente destruido en
el ambiente, pues no tolera la luz solar directa, la desecacion ni temperaturas superiores a
40°C. El parésito sobrevive en el agua (bafios contaminados) por mas de 4 horas, por lo
que éste si puede ser un mecanismo de transmisién importante, especialmente en el sexo
femenino. Un factor predisponente en las mujeres para sufrir esta infeccién es cualquier
circunstancia que provoque un cambio en el pH de la vagina, el cual normalmente es
acido (T, vaginalis no sobrevive en un pH acido de 4 a 4.5).

Debido a que la T, vaginalis s6lo posee la fase de trofozoito, este estadio es considerado
como la forma infectiva para el ser humano. Su habitat favorito es la vagina, las glandulas
prostaticas, la vesicula seminal y la uretra. En condiciones éptimas, se multiplica de forma
asexual por fisién binaria longitudinal. Provocan degeneracion y descamacion del epitelio
vaginal, con infiltracion leucocitaria y aumento de las secreciones vaginales (figura 9-2).

El periodo de incubacién de la infeccién por T. vaginalis es de 4 a 28 dias. La infeccién por
este parasito es mas frecuente en el sexo femenino; en cambio, en el sexo masculino, el pa-
rasito se mantiene en equilibrio con el hospedero por ende, la sintomatologia es escasa o
nula. Los sintomas patognomoénicos en la mujer son: “sensacién de quemazon”, el prurito
vulvar y vaginal, el cual es tan intenso, que se presenta de manera concomitante un eritema
perineal y perianal. Después, la paciente presenta leucorrea purulenta, de color amarillo,
con aspecto espumoso y mal olor, especialmente si la infeccién viene junto con la Gardene-
lla vaginalis; el exudado presenta un pH elevado que vade 5 a 7. A estos sintomas se pueden
sumar dispaurenia, coito dificil o doloroso y cistitis, debido a que el parasito provoca infla-
macion de las paredes vaginales, lo cual origina la llamada “cérvix de fresa” (strawberry cer-
vix). Las complicaciones asociadas con la trichomoniasis incluyen adenitis, piosalpingitis,
endometritis y trastornos de la fertilidad; en la actualidad, parece tener un rol importante en
la neoplasia cervical. Al pasar por el canal del parto, los recién nacidos pueden sufrir de una
neumonia por este parasito; en la mujer embarazada que sufre de trichomoniasis, puede
provocar parto prematuro, nacimiento de nifios de bajo peso y ruptura prematura de mem-
branas. Ademas, la presencia de la Trichomonas aumenta la posibilidad de transmision del
VIH, pues lesiona la mucosa vaginal.

Por otra parte, en el hombre se presentan los siguientes signos y sintomas: secrecién
uretral serosa y purulenta que al presentarse en la mafiana se denomina “punta hime-
da”, prurito en glande, edema de prepucio, ereccion dolorosa, eyaculaciéon precoz, ardor
miccional, disuria, nicturia y poliaquiuria. Las complicaciones incluyen uretritis, prosta-
titis, epididimitis, balanopostitis (inflamacion del glande y prepucio). Se ha determinado
que también puede causar infertilidad, como resultado de una baja movilidad y viabili-
dad del esperma.
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Los trofozoitos provocan en la
mujer: leucorrea intensa, prurito,
“sensacion de quemazoén", eritema
de la pared vaginal, “cérvix de
fresa” y dispareunia

Uretritis, exudado uretral, disuria,
prostatitis, balanitis y
disminucidn de la viabilidad de
los espermatozoide
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El diagnéstico de la trichomoniasis en la mujer se realiza mediante el examen directo y en
fresco de la secrecién vaginal observada al microscopio, la cual se obtiene del fondo del
saco vaginal lateral y posterior con ayuda del espejo vaginal. En el hombre, la infeccién
usualmente es asintomética y el examen debe realizarse de la secrecién obtenida por la
mafana antes de la primera miccion; es fundamental que el médico efectde antes un ma-
saje prostatico. En caso de que solo se quiera utilizar la orina tanto en el hombre como en
la mujer, es necesario centrifugar antes la muestra. Por lo general, la identificacion y diag-
nostico de las trichomonas se realiza mediante el analisis microscépico. Se identifican las
formas moviles del parasito y, sobre todo, se observa el parasito en seco, utilizando azul de
metileno, el cual es un colorante vital que permite conservar la movilidad de las trichomonas.
Una dificultad de tal analisis es que las formas poco méviles (si no se trabaja rapidamente
la muestra) del parasito pueden confundirse con leucocitos; por ello, el parasitoscépico
debe hacerse de inmediato.

Ademas de las consideraciones anteriores, es de fundamental importancia diferenciar
a la Trichomonas vaginalis de la Trichomonas hominis, la cual se encuentra en la materia
fecal y que en las nifias puede causar una vulvits debida a una contaminacion fecal. En
caso de que no sea la T. hominis, es necesario reportar a las autoridades, porque puede
significar que estdn abusando sexualmente de esa nifia.

Farmacos empleados en trichomoniasis
Agente Dosis en nifios Consideraciones especiales

Metronidazol 2 gVO en dosis tnica  En todos los casos, el tratamiento debe

ser indicado tanto para el paciente

como para su pareja, con el objetivo de

500 mg VO cada 12 h  mejorar la probabilidad de curacién.

x 7 dias. Farmaco de primera eleccién para esta
parasitosis con efectividad de curacién
de 95%.

(0]

En caso de resistencia al tratamiento se
recomienda la administracién de 2 g/
dia por 7 dias. Debe evitarse el
consumo de alcohol durante el
tratamiento y las 24 h posteriores.
Estudios en animales sugieren un
posible efecto carcinogénico.

Tinidazol 2 gVO en dosis Gnica.  Farmaco de primera eleccién para esta
parasitosis con efectividad de curacién
de 86 a 100%. Debe tomarse con los
alimentos.

Cepas resistentes: 2 g
cada 12 h x 14 dias.

Farmaco Categoria C, por lo que no se
recomienda su uso durante el
embarazo. Asimismo, debe evitarse el
consumo de alcohol durante el
tratamiento y las 72 h posteriores

VO = Via Oral.
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La importancia de vigilar estas enfermedades radica en la necesidad de conocer su magni-
tud y tendencia, asi como la de los factores que influyen en ellas, para implementar medi-
das de control y acciones de prevenciéon de acuerdo con la realidad epidemiolégica. En
algunas zonas de Chile (excluida la V* Region), existen centros centinelas para vigilar ETS,
incluida la trichomoniasis. Puesto que es una infeccién de transmision sexual coital, su
deteccion permite rastrear otras infecciones como sifilis, gonorrea y HIV.

Por ser la trichomoniasis una ETS y, un problema de salud publica, debe enfrentarse
con base en un programa que incluya educacion para permitir reconocer sintomas consi-
derados normales por el criterio popular (“flores blancas”), disminuir la promiscuidad y
promover la proteccion con el preservativo, la consulta y tratamiento oportunos de las
personas afectadas. Estas acciones llevarian a aminorar el riesgo, la transmision y la evolu-
cion de la enfermedad.

La trichomoniasis suele curarse con una dosis oral tinica de metronidazol; la pareja debe
tratarse la infeccion al mismo tiempo para eliminar el parasito. Las personas que se es-
tan tratando la trichomoniasis deben evitar tener relaciones sexuales hasta que, tanto
ellas como sus parejas, hayan terminado el tratamiento y no tengan sintomas.

Paciente de sexo femenino, de 18 afios de edad, llega a urgencias porque desde hace una semana presenta
secrecion vaginal amarilla verdosa y de *mal olor”, acompafiada con dolor pélvico. Ella comenta que acaba de
darle la "prueba de amor” a su novio y que él dijo que también habia sido su primera vez.

Al microscopio se observa el
siguiente protozoario flagelar.

;Cual es su diagndstico parasitolégico mas probable?

A. Criptosporidiosis.
B. Amibiasis.
C. Trichomoniasis.
D. Giardiasis.

Forma infectiva de esta parasitosis:

Trofozoito.

Quiste.

Ooquiste.

Esporozoito. Continta

onow>
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Continuacién

Dato epidemioldgico de esta parasitosis:

A. Afecta fundamentalmente a nifias y a mujeres ancianas.
B. Su prevalencia se relaciona con objetos contaminados.

C. Lamujer es considerada como “portadora asintomatica”.
D. Su presencia aumenta la posibilidad de adquirir el VIH.

;Cudl es el hébitat favorito de este parasito en el sexo femenino?

A. Bocay amigdalas.

B. Intestino delgado y grueso.
C. Vaginay uretra.

D. Rifiones y uréteres.

Una posible complicacién de esta parasitosis en esta paciente es:

A. Glomerulonefritis.

B. Neoplasia de cérvix.
C. Ulceras en vagina.

D. Céncer de vejiga.

Sefiale cudl de los siguientes signos y sintomas patognomdnicos no corresponde a esta parasitosis en

la mujer.

A. Dispareunia.

B. Sensacién de quemazon.
C. Amenorrea.

D. Prurito intenso.

;Cudl es el habitat favorito de este parasito en la pareja de esta mujer?

A. Epididimo.
B. Glande.

C. Préstata.
D. Prepucio.

Cuando esta parasitosis es sintomdtica en el hombre, éste presenta generalmente al despertar:

A. Sangrado al orinar.

B. Punta himeda (exudado).

C. Inflamacién de ganglios inguinales.
D. Eritema perineal.

Condicién mas importante en el tratamiento de esta parasitosis:

No es necesario el tratamiento, porque el parasito sufre apoptosis.
Es necesario efectuar un antibiograma para evitar resistencias.

La pareja sexual debe ser tratada simultaneamente.

El uso de antisépticos vaginales ayuda a eliminar este parasito.

onow>»
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Cryptosporidium
parvum

Alma Yolanda Arce Mendoza

(Crypto: dentro de, sporidium: esporas) Agente causal de:
Cryptosporidiosis, Enteritis por
Criptosporidiosis, Diarrea acuosa profusa.

El género Cryptosporidium fue descubierto en 1907 por Antonio Tyzzer en biopsias de
intestino de raton; este parasito inicialmente sélo causaba enfermedad en animales: conejos,
vacas, ratones y borregos. Es un protozoario perteneciente al Phylum Apicomplexa, subclase
Coccidia, por lo que es considerado pariente del Toxoplasma gondii, de la Cyclospora caye-
tanienis, Isospora belli y Plasmodium spp. Todos estos parasitos tienen en comn la repro-
duccién tanto sexual como asexual, son intracelulares y pueden permanecer “latentes” en
el hospedero.

En 1976 se le consider6 por primera vez como patégeno al ser humano, pero su im-
portancia se dio a notar en 1982 como un agente causal de “Diarreas acuosas profusas” en
pacientes inmunosuprimidos, donde esta coccidia conduce al fallecimiento de sujetos
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enfermos de sida. Las primeras técnicas de diagnostico que se utilizaron fueron las biop-
sias de intestino delgado, las cuales fueron llevadas a cabo por la Dra. Rosa Maria Soave.
Sin embargo, este método era demasiado invasivo para los pacientes con VIH, por lo que
después se utilizé el coproparasitoscépico tefiido con la coloracion de Ziehl-Neelsen,
modificado por Garcia.

Cryptosporidium parvum
caracteristicas:

El quiste mide 4 ym.

Cuando se pone en contacto con el
azul de metileno o solucién de lugol
no se tine.

e Se observa como una estructura “muy
refrigerante” en las soluciones ante-
riores.

e Presenta una estructura parecida al
“anillo de los plasmodios”.

Nunca produce yemas o gemas.
Son Acidos-Alcohol-Resistentes y se
tifien con Ziehil-Neelsen.

Aunque se han detectado anticuerpos de tipo IgM, IgG en la sangre de pacientes que
sufren de Criptosporidiosis y de IgA en liquido duodenal, es poco lo que pueden proteger
al hombre debido a que este parasito se introduce debajo de la membrana de los entero-
citos del intestino delgado. Por ello, los principales mecanismos de proteccién son media-
dos por la Inmunidad celular (Th1), en especial el interferén y (gamma) y la citocina 12,
la cual activa las células T cooperadoras de tipo 1 (Th1, que a la vez estimula las células
NK) y posee un efecto sinérgico con el Factor de Necrosis Tumoral alfa (TNFa).

Como todas las parasitosis transmitidas por medio de la materia fecal y de los objetos rela-
cionados con ella, la prevalencia de este parasito en el ambiente est4 en funcion de las carac-
teristicas socioecondmicas de una poblacion y, por ende, de sus infraestructuras, tales como
agua potable, capacidad de tratamiento de aguas residuales y control del fecalismo. Como este
parasito es muy resistente a diversos desinfectantes, entre ellos el cloro, su transmision se
relaciona con contactos familiares, homosexuales y preparadores de alimentos. Las epide-
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mias se relacionan con la ingestién de agua contaminada, albercas, rios contaminados y
abastecedoras de agua potable. La Criptosporidiosis se presenta fundamentalmente en los
meses de verano debido a que aumenta el consumo de alimentos fuera de la casa, los cuales
pueden estar elaborados con agua contaminada. Por ello, este parasito es considerado como
un agente causal més de “diarrea de los viajeros”. En la actualidad, este protozoario junto con
la Giardia lamblia son considerados como marcadores de contaminacion fecal del agua.

Su incidencia en los paises en vias de desarrollo es muy alta por sus multiples meca-
nismos de transmision. Las poblaciones mas afectadas son los lactantes y preescolares, y los
sujetos inmunosuprimidos y comprometidos. Por ltimo, sigue considerandose como una
enfermedad ocupacional de veterinarios, ganaderos, cunicultores y porcicultores (figura 10-1).

La infeccién causada por el Cryptosporidium parvum se adquiere por contacto con heces,
con agua o alimentos contaminados con materia fecal (frutas, verduras, zumos de frutas,
moluscos) o con cualquier objeto que haya estado en contacto con las manos de personas
que sufren esta parasitosis. También se transmite por contactos sexuales aberrantes. Las
moscas y las cucarachas también pueden desempefiar un papel como vectores mecénicos

El parésito invade superficialmente las vellosidades intestinales y
— origina una “vacuola parasitéfora” que ayuda al parasito a
“evadir” el Sistema Inmune.

Posee Galactosa-Nacetil galactosammina (Gal-GalNAc) y lectina,
la cual ayuda al parésito a fijarse a la célula hospedera.

Las células intestinales y biliares son destruidas por el C. parvum,
lo que se demuestra por la liberacién de lactato deshidrogenasa
(LDH) de la superficies celulares que provoca apoptosis epitelial.

Se cree que los mecanismos de apoptosis son responsables de la
esclerosis primaria de los conductos biliares.

Ooquistes maduros
Cryptosporidium C. parvum induce la liberacion de citocinas y de IL-8, lo cual
parvum — implica que activa el proceso de inflamacién.

Los esporozoitos se adhieren a las células por su polo anterior;
— este proceso depende de la dosis infectiva, el tiempo, iones, pH y
el ciclo de la célula hospedera.

Factores de patogenicidad de Cryptosporidium parvum.
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del parasito. Las infecciones nosocomiales en lactantes y en nifios pequefios se deben a
una falta de asepsia en el manejo de biberones u otros objetos hospitalarios; esto también
puede suceder en colegios y guarderias.

Las infecciones por animales se producen, generalmente, a partir de animales de labo-
ratorio, de granja o de compaiiia.

El ciclo se inicia con la ingestién de ooquistes provenientes de la contaminacién fecal de una
persona o un animal infectado. El ooquiste libera esporozoitos al contacto con las sales bi-
liares o enzimas digestivas, aunque puede producirse de manera espontanea. Estas formas
invaden la pared del epitelio intestinal y originan una vacuola parasitéfora, lo que permite
su localizacién intracelular, pero de manera extracitoplasmatica. Los merozoitos cumplen su
ciclo y se reproducen sexualmente originando la forma infectiva llamada ooquiste; en esta
fase, el parasito esta recubierto de una pared gruesa que lo protege en el ambiente, pero
algunos presentan una pared fina y, por lo tanto, se exquistan endégenamente, lo que origina
una autoinfeccion. En el medio se mantienen infecciosos durante meses en un intervalo
amplio de temperaturas. La autoinfeccion es importante clinicamente, ya que en algunos
casos, sobre todo de pacientes inmunocomprometidos, se puede diseminar (figura 10-2).

Criptosporidiosis intestinal en inmunocompetentes. El cuadro se manifiesta con diarrea,
el paciente presenta de 3 a 12 evacuaciones durante 5 a 7 dias, acompafiadas algunas veces
por nauseas y vomito. Hay dolor abdominal tipo retortijon antes de defecar. El cuadro es
autolimitado; sin embargo, se pueden presentar recaidas, ya sea en pocos dias o semanas
después de haber sufrido el cuadro intestinal. Los nifios presentan pérdida de peso. Una
caracteristica de la materia fecal es que presenta un color verde esmeralda o celeste.

Criptosporidiosis intestinal en inmunosuprimidos. El paciente sufre de una diarrea
acuosa profusa, tipo coleriforme, con 6 a 20 evacuaciones diarias y pérdida de 3 a 10 litros
de materia fecal acuosa. En pacientes con sida, el cuadro es intermitente, causa pérdida de
peso exagerado debido a la malabsorcién y conduce a la muerte. Este pronoéstico es rapido
cuando el agente viene acompafiado con Microsporidium spp o con Isospora hominis, sobre
todo cuando el recuento de linfocitos CD, es de 150 por mm?.

Criptosporidiosis extraintestinal. El Cryptosporidium spp se puede diseminar via san-
guinea, especialmente en pacientes inmunosuprimidos; las mas importantes son la colan-
gitis, la colecistitis y la pancreatitis. La coinfeccién con citomegalovirus es frecuente.

Criptosporidiosis pulmonar. Complicacion de la infeccién intestinal que presenta fie-
bre, tos productiva y disnea.

e Cloracién del agua.

e Desinfeccion de verduras que se laven con agua.

o Utilizacion de guantes para preparar alimentos, especialmente en ambientes hospita-
larios, hospicios, guarderias.

® En pacientes homosexuales, evitar el contacto anal-oral.
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Los esporozitos se
introducen en las
vellosidades

El parasito sobrevive

dentro de una “vacuola
parasitofora” En las vellosidades

Los Ooquistes intestinales se lleva a

liberan cuatro cabo la reproduccién

€SpOrozZoitos Sobrevive en el medio ambiente durante sexual, en donde se
largo tiempo, especialmente en el agua, producen los ooquistes

por eso es uno de los agentes causales
de "diarrea del viajero”

Los ooquistes de
pared gruesa son
altamente
resistentes e
infectivos

Se liberan los
esporozoitos y se
introducen en los
Los ooquistes de pared enterocitos
delgada regresan al

intestino delgado

Al reproducirse el
parasito, destruye las
vellosidades intestinales,

las cuales pierden su

forma y tamaro y da
lugar a la malabsorcién

Figura 10-2. Ciclo bioldgico de Cryptosporidium parvum.
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Se emplea paromomicina por via oral durante 14 dias, en dosis de 0,5 g/6 h en adultos y de
7,5 mg/kg/dia en nifios. En los pacientes con menos de 100 CD4/mm? se recomienda la aso-
ciacion de paromomicina (1g) y azitromicina (600 mg) durante cuatro semanas; después se
debe continuar con la administracion de paromomicina. Como tratamiento sintomatico se
emplea, con cierto éxito, octreétida (derivado sintético de la somatostatina) en dosis de 100 a
500 pg/8 h; también se usa loperamida, difenoxilato y tintura de opio. La espiramicina es
ocasionalmente efectiva si se administra en la fase inicial de la infeccién (cuadro 10-1).

Farmacos empleados en el tratamiento de la criptosporidiosis

Agente Dosis en nifios Dosis en Consideraciones especiales
adultos
Nitazoxanida 1 a 3 afios: 100 500 mg VO El tratamiento de los criptosporidiosis conlleva
mg VO cada 12hx el uso de antiparasitarios, asi como tratamiento
cada 12 h x 3 dias. 3 dias sintomdtico con antidiarreicos, reposicién de

liquidos y electrolitos, ademés de atencién
nutricional. Farmaco de eleccién en pacientes
sin compromiso del sistema inmunoldgico.

4 a 11 afos: 200
mg cada 12 h x 3
dias.

Se toma con los alimentos. Puede presentarse

>12 aros: dosis . P . .
ndusea, vomito, diarrea, dolor abdominal o

;gduualis et cefalea. Con menor frecuencia, puede ocurrir
’ malestar general, anorexia, mareo, prurito,
meteorismo o fiebre. Farmaco Categoria B, por
lo que su uso en el embarazo queda a criterio
del médico.
Paromomicina 7.5 mg/kg x dia 500 mgVO  Férmaco parcialmente activo contra la
VO dividido en 3 cada 6 h x Critosporidiosis. Menos de 10% de los pacientes
dosis x 5a 10 dias. 14 dias. presentan diarrea, ndusea, vomito, pirosis o

célico abdominal.

En casos poco frecuentes, puede producir
cefalea, vértigo, prurito, eritema exatema,
esteatorrea, eosinofilia u ototoxicidad. Farmaco
Categorfa C, por lo que se tiene que ponderar
su uso durante el embarazo.

Contraindicado en pacientes con
hipersensibilidad al féarmaco y con obstruccién
intestinal.

Presenta mdltiples interacciones farmacoldgicas,
por lo que se tiene que valorar el uso
concomitante con otros farmacos.

VO = Via oral.
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Mujer veterinaria de 31 afios de edad. Dos semanas antes de llegar a urgencias comenzé con una diarrea
acuosa profusa, las heces eran completamente liquidas y no presentaban sangre, ni leucocitos polimorfonu-
cleares, pero si unas estructuras reportadas como ooquistes. Comenta que sufre de 10 a 14 evacuaciones por
dia. La exploracion fisica reveld que estaba deshidratada, el coprocultivo fue negativo y el coproldgico reporta
heces lientéricas. Al efectuarle un Western Blot, la paciente resulta VIH positiva.

De acuerdo con los datos anteriores, usted puede pensar que la paciente sufre de:

ocow>»

Giardiasis.
Cryptosporidiosis.
Pneumocistosis.
Amibiasis.

Caracteristica general de este protozoario:

oCow>»

La forma infectiva es llamada ooquiste.

Se adhiere por medio de pilis a los enterocitos.
Es destruido con bajas concentraciones de cloro.
Sélo posee reproduccién sexual.

Dato epidemioldgico de esta parasitosis:

oow>»

La dosis infectiva para el ser humano es muy alta.
Se transmite fundamentalmente por agua.
Causa diarrea acompafiada de moco y sangre.
Afecta sélo a pacientes inmunosuprimidos.

Habitat primario favorito del parésito en el ser humano:

cow>»

Higado.
Bazo.
Yeyuno.
Rifiones.

Factor de patogenicidad de este parasito:

ocow>»

Es un parasito que vive en el contenido citoplasmatico de los enterocitos.

Se asocia a bacterias patégenas de intestino y causa peritonitis.

Vive intracelularmente en los enteriocitos, pero de manera extracitoplamastica.
Se ha comprobado que secreta una enterotoxina muy potente.

El hallazgo histolégico mas importante que se encuentra en el primer habitat es:

onw>»

Formacién de ulceras en botén de camisa que sangra.

Atrofia vellocitaria severa con aumento de tamaiio de criptas.
El parasito tapiza la mucosa intestinal, la cual se llena de moco.

El pardsito atraviesa la muscularis de la mucosa y causa inflamacion.

Contintda
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Continuacién
La autoinfeccidn interna se debe fundamentalmente:

A. A que el parasito posee la capacidad de moverse por pseudépodos.

B. A que los microgametocitos se autoreproducen en los enterocitos.

C. A que los ooquistes de pared delgada vuelven a infectar a los enterocitos.
D. A que los ooquistes de pared gruesa se dividen por fisidn binaria.

;Qué sintomatologia presentarfa esta paciente?

A. 14 evacuaciones diarreicas diarias durante mas de cuatro semanas.
B. 10 evacuaciones disentéricas diarias durante una semana.

C. Cuatro evacuaciones disentéricas en la mafana de naturaleza explosiva.
D. Dos evacuaciones pastosas, grasosas Yy lientéricas.

Como la paciente estd inmunosuprimida, el cuadro clinico seria muy grave. ;Qué cantidad de
materia fecal podria perder en las deposiciones diarreicas esta paciente?

A. 50 litros de materia fecal con sus electrolitos.
B. 10 litros de materia fecal y electrélitos.
C. Cinco litros de materia fecal y electrolitos.

D. Un litro de materia fecal y electrolitos.

Esta parasitosis es mortal cuando se asocia con uno de los siguientes pardsitos. ;Cudl es?

Entamoeba histolytica
Microsporidios spp.
Giardia lambia.
Blastocystis hominis.

oNnw»
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Cyclospora
cayetanensis

Elba G. Rodriguez Pérez

(Cyclospora: esporas dentro de una estructura ~ Agente causal de:
esférica, cayetaniensis: nombre de Universidad  Ciclosporiosis o Ciclosporiasis, Gastroenteritis
Peruana) por Cyclospora.

En 1870, Eimer encontré este género en mamiferos silvestres como los topos, pero también
se hall6 en reptiles, miridpodos y algunos insectos. En 1881, Schneider les dio su nombre
genérico. Entre 1978 y 1979 reaparece como un “parésito emergente”, pues R. W. Ashford,
parasitélogo britdnico, lo encontré en la materia fecal de pacientes que vivian en Nueva
Guinea y que sufrian de diarrea. Este parasito se denominé CLB o Cuerpos como Ciano-
bacterias (en inglés, Cyanobacterium like body) debido a que posee unos saculos denominados
tilacoides, en los cuales hay pigmentos fotosintéticos parecidos a la clorofila que le permiten
verse al microscopio compuesto de un color verde, utilizando sélo solucion salina. En 1993,
Ortega y colaboradores realizaron varios estudios sobre este parésito en la Universidad Perua-
na Cayetano Heredia, de ahi que nombraron a esta coccidia como Cyclospora cayetanensis.
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Ooquiste de Cyclospora

® El ooquiste mide de 8 a 10 pm.

e Su aspecto es morular, grisiceo o
verdoso y refractil.

® No capta el lugol ni el azul de
metileno.

e Posee dos esporoquistes con dos
esporozoitos.

e Es Acido-Alcohol-Resistente.

e Autofluoresce con la luz UV.

Aunque esta coccidia se relaciona con el fecalismo al aire libre, el agua, la tierra y los
vegetales, no es de facil transmision debido a que el ooquiste tiene que permanecer
en el ambiente adecuado varios dias para volverse altamente infectivo. Si bien toda-
via se considera una zoonosis, la materia fecal de animales s6lo es importante como
fuente de infeccion del agua, por lo que esta parasitosis también se considera agente
de “diarrea de los viajeros”. Los vegetales que necesitan ser empacados para transpor-
tarse son la fuente mas importante de infeccidon, especialmente si se empacan con
material plastico que permite la esporulacién del ooquiste. Otra consideracion im-
portante es que estas verduras se ingieran crudas, como berros, lechuga, zarzamoras,
albahaca, chicharos, entre otras.

Si bien se ha reportado en varias zonas del mundo, se encuentra con mayor frecuencia
en paises en vias de desarrollo, especialmente los de areas tropicales y subtropicales. La
parasitosis se presenta en los meses de primavera y verano, y la gastroenteritis afecta espe-
cialmente a nifios de entre 2 y 9 afios de edad; a medida que aumenta la edad, disminuye
su frecuencia debido posiblemente a la inmunidad de los sujetos. Las manifestaciones
clinicas més graves en sujetos inmunocomprometidos e inmunosuprimidos; la mortalidad
es mas alta cuando esta parasitosis se combina con otras coccidias (figura 11-1).

El principal mecanismo de transmision de la Cyclospora cayetanensis es por medio de agua
contaminada o de vegetales como: fresas, berros y albahaca contaminados con ooquiste
que maduraron en ellas, volviéndose infectivos.
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El parasito se fusiona con la membrana invaginada del
— enterocito y forma una vacuola parasitéfora llena de
esporozoitos. Ahf llevan a cabo una reproduccién ciclica.

La Cyclospora provoca reaccién inflamatoria difusa y
L crénica de la l[dmina propia, con infiltrado de neutrdfilos,
linfocitos y células plasméticas.

El parasito causa aplastamiento, atrofia parcial o
pérdida de vellosidades, e hiperplasia de las criptas.

Al parecer, el cuadro de gastroenteritis es causado por
una enteroroxina similar a la de V. cholerae.

Factores de patogenicidad de Cyclospora cayetanensis.

Muy poco se sabe acerca de la respuesta inmune del hospedero humano a esta parasitosis;
pero se ha determinado que en las biopsias de duodeno se encuentran infiltrados de linfo-
citos y células plasmaticas, lo que indica una respuesta humoral. La inmunoglobulina
presente en intestino es especialmente la IgG, lo que indica que esta parasitosis tiende a
la cronicidad, aunque en algunos casos se encuentran tanto IgG como IgM. Como los
enterocitos son invadidos por la Cyclospora, pues es un parasito intracelular, las citocinas
responsables del rechazo al parasito, asi como los linfocitos T citotoxicos y los NK. La
llegada de células fagociticas permite la liberacion de factores inflamatorios, como hista-
mina, prostaglandinas y Factor de Agregacién Plaquetaria que aumenta la secrecién de
cloro y electrolitos; también inhibe la absorcion intestinal.

El ciclo de reproduccién asexual se inicia tras la ingestiéon de los ooquistes maduros, y
debido a la accién de algunos componentes, como sales biliares y tripsina, se liberan cua-
tro esporozoitos capaces de invadir las células epiteliales a nivel de yeyuno e ileon. A este
nivel, el parasito realiza su reproduccién sexual, por lo que en la materia fecal se eliminan
ooquistes inmaduros (figura 11-2).

El periodo de incubacién de esta parasitosis es de siete dias; sin embargo, la dosis infectiva
y el estado inmune del paciente también influyen. La fase prodromica puede parecer un
resfriado comtin con sintomas gastrointestinales, especialmente en pacientes inmuno-
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Los esporozoitos se

La pared del ooquiste se introducen en la

destruye con las sales
biliares y la tripsina, y se
liberan los esporozoitos.

membrana de yeyuno e
ileon, y forman una
vacuola parasitéfora.

La presencia del parasito provoca
aplastamiento, atrofia parcial o
pérdida de vellosidades, asi como
hiperplasia de las criptas. Este
proceso es responsable de la
malbsorcién de grasas y vitaminas
liposolubles.

Asciende hacia el tracto
biliar, por lo que se
relaciona también con
colecistitis acalculosa.

Figura 11-2. Ciclo biolégico de Cyclospora cayetanensis.
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comprometidos. La diarrea que se presenta es acuosa y de naturaleza explosiva, acompa-
fiada de nduseas, vomito, borborigmos y dolor abdominal. El parasito que se encuentra
dentro de los eritrocitos como una “vacuola Parasitéfora” provoca eritema severo en la
porcién distal del duodeno, dilatacion vascular y congestién de los capilares de las vellosi-
dades, e hiperplasia de las criptas. Ademas, se presenta pérdida de peso, fatiga y dolores
musculares. Cuando la parasitosis se torna crénica, el parasito provoca malabsorcion de
D-xilosa y se presenta esteatorrea. En pacientes inmunocompetentes, la diarrea puede
durar de 3 a 107 dias con recaidas durante varias semanas, pero en pacientes con SIDA los
conduce a la muerte. Es posible que la infecciéon ascienda hacia el tracto biliar, por lo que
se le relaciona también con colecistitis acalculosa.

El diagnostico de la infeccion por Cyclospora inicia con la demostracion de ooquistes en la
materia fecal; para esto se efectia primero CPS en fresco con la posibilidad de encontrar
ooquistes de 8 a 10 um de didmetro que contienen numerosos “glébulos” encerrados en su
interior de color verde debido a la clorofila. Ya que este parasito es dcido alcohol resistente al
igual que los ooquistes de Cryptosporidium e Isospora, se utiliza la técnica de Ziehl-Neelsen
modificada por Garcia, en la que los ooquistes toman un color rojo intenso por el carbol fus-
china, mientras que el fondo se observa del color del colorante de contraste, que es el azul de
metileno. Los ooquistes de Cyclospora autofluorescen como circulos azules cuando se exami-
nan con un microscopio de fluorescencia ultravioleta ajustado con un filtro de excitacion de
365 nm. Estos parasitos también se pueden buscar en heces mediante la técnica de concentra-
cion de Sheather (los resultados no son muy satisfactorios con este método). Ocasionalmente
se puede observar en muestras de aspirados duodenales (porque si el paciente esta inmunosu-
primido, su condicion de salud se vera mas afectada).

Las medidas de prevencion contra esta infeccién atin no se han establecido. Para prevenir
la exposicion, la filtracion del agua es un método 1til, pues elimina los ooquistes con base
en su tamafio; también resulta seguro hervir el agua para beber. En cuanto a los vegetales
que se consumen crudos, es indispensable colocarlos o higienizarlos es soluciones ioda-
das o clorinadas durante el tiempo adecuado para eliminar por completo los ooquistes de
Cyclospora al final de la estacion de alta incidencia y durante la de baja incidencia. En los
pacientes con SIDA, el tratamiento con TMPSMX como profilaxis de la neumonia por
Preumocystis jiroveci y la toxoplasmosis parece ser de gran valor en la prevencién de
cyclosporosis.

Trimetoprim-sulfametoxazol, 160 mg de trimetoprim y 800 de sulfametoxazol cada 12 h
durante siete dias en sujetos inmunocompetentes. Los pacientes inmunocomprometidos
contintan el esquema durante 10 dias y posteriormente tres veces por semana durante tres
o cuatro meses con monitoreo constante. Otra alternativa, no tan efectiva, es ciprofloxa-
cina 500 mg cada 12 h durante siete dias. Existen reportes de empleo de nitazoxanida.
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Farmacos empleados en el tratamiento de la ciclosporiasis*

Agente Dosis en nifios
Trimetoprim- 5 mg/kg TMP més 25
sulfametoxazol — mg/kg SMX en 2
(TMP-SMX) tomasaldiax7a

10 dias.

Ciprofloxacino 5 mg/kg cada 12hrs

por 5 dias

Dosis en adultos

Pacientes
inmunocompetentes

160 mg de TMP y 800
mg de SMX cada 12 h
x 7 a 10 dias.

Pacientes
inmunocomprometidos
después de 10 dias
contindan el
tratamiento 3 veces x
semana x 3 a 4 meses,
con monitoreo.

500 mg cada 12 hrs por
7 dias

Consideraciones especiales

Tratamiento de primera eleccién
para pacientes con y sin
compromiso del sistema inmune.
Pueden presentarse diferentes
efectos adversos de frecuencia
indeterminada, como anorexia,
ndusea, vémito, urticaria, eritema,
reacciones de hipersensibilidad;
en raras ocasiones puede ocurrir
Sindrome de Stevens-Johnson,
agranulocitosis, anemia aplastica,
necrélisis epidérmica tdxica

0 necrosis hepatica fulminante.
Farmaco Categoria C; no se
recomienda su uso al término del
embarazo.

No tan eficaz como el
trimetoprim, pero es una
alternativa para los pacientes
alérgicos a las sulfas. Se pueden
presentar alteraciones
gastrointestinales, como dolor
abdominal, ndusea, vémito y
diarrea, aumento de la alanina y
aspartato aminotransferasa, y
fatiga. Presenta mdltiples
interacciones farmacoldgicas; por
lo tanto, queda a criterio del
médico su uso con otros
medicamentos. Contraindicado
en pacientes con
hipersensibilidad a este farmaco.
Uso con precaucién en pacientes
de la tercera edad, porque
aumenta el riesgo de dafio en
tendones. Su uso en el embarazo
queda a consideracion del
médico.

*Padecimiento autolimitado (de dias a 2 semanas) en pacientes sin compromiso del sistema. Generalmente se resuelve
con tratamiento de sostén con liquidos y electrolitos orales; en caso de pacientes inmunocomprometidos o en nifios, la

hidratacién se realiza por via parenteral.
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Paciente masculino de 25 anos de edad llega al servicio de urgencias debido a un cuadro de diarrea acuosa
abundante, con mas de 13 evacuaciones al dia en menos de 8 horas. Refiere también calambres abdomina-
les, flatulencia y, ocasionalmente, nauseas y vomito. El laboratorio reporta ooquistes de 10 pm de didametro
acido-alcohol-resistentes.

De acuerdo con lo anterior, ;qué parasitosis sufre el paciente?

A. Giardiasis.

B. Microsporidiosis.
C. Ciclosporiasis.
D. Blastocistosis.

De los siguientes alimentos, ;cudl podria haber causado este cuadro clinico al ingerirlo?

Papas.
Nopales.
Fresas.
Zanahorias.

cow>»

Indique cual de los siguientes datos epidemioldgicos no corresponde a esta parasitosis sino a la
giardiasis:

A. Afecta a sujetos sanos e inmunosuprimidos.

B. Es considerado como causante de diarrea de los viajeros.
C. Se puede transmitir por contactos sodémicos.

D. Elooquiste tarda varios dias en volverse infectivo.

;Cudl de los siguientes dafios en el intestino no es causado por este parasito?

Inflamacion crénica.
Ulceras duodenales.
Dilatacion vascular.
Hiperplasia de criptas.

cow>»

Complicacién que se presenta cuando el paciente es afectado por este parasito:

Colecititis.
Hepatitis.
Miocarditis.
Neumonia.

ocow>»
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Isospora belli

Elba G. Rodriguez Pérez

(Iso: igual, spora: esporas, belli = bellum: Agente causal de:
guerra) Isosporiosis o Isosporiasis.

La isosporiasis humana es una infeccion del tracto gastrointestinal provocada por el para-
sito protozoario coccidio Isospora belli. Fue visto por primera vez al microscopio por Hake
en 1839y, en 1860, Virchow demostré su presencia en vellosidades del intestino delgado.
En 1890, Raillet y Lucet sefialaron por primera vez la presencia de ooquistes de I. belli en
heces humanas, y Wenyon, en 1915, hizo una nueva descripcién morfolégica del parasito.
En 1919, Dobell lo denominé Isospora hominis. En 1923, nuevamente Wenyon distinguio
una segunda especie de Isospora a la que llamo Isospora belli basindose en el menor tama-
o de los quistes.
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Caracteristicas de Isospora belli

e Mide de 14 a 28 ym.
e Tiene la forma de una “suela de

zapato’.

e Los ooquistes contienen 1 o 2
esporoblastos.

e Los esporozoitos son dificiles de
observar.

Como sucede con las demas coccidias, las principales fuentes de infeccién son los alimentos
y el agua contaminados por el fecalismo al aire libre debido a que la forma infectiva de este
parasito, el ooquiste, necesita 2 a 3 dias en un ambiente himedo para volverse infectivo.
Posee una distribuciéon cosmopolita, pero igual que la Cyclospora cayetanensis, prefiere las
zonas tropicales y subtropicales. Los ooquistes son muy resistentes al medio ambiente. La
isosporiasis provoca un cuadro clinico grave especialmente en pacientes inmunosuprimidos
y aquellos que sufren linfomas, leucemias, trasplantes renales y de higado, por lo que es con-
siderado como un parasito oportunista. Esta coccidia prevalece en centros de salud, asilos,
instituciones mentales y se considera un agente mas de “diarrea del viajero” (figura 12-1).

La transmision de esta parasitosis se relaciona con falta de higiene y de saneamiento am-
biental. En general, la infeccién por esta coccidia es mas frecuente en paises en desarrollo;
el mecanismo de transmisién predominante es la via fecal-oral mediante el agua y alimen-
tos contaminados. Esta coccidia no se transmite por contacto sexual debido a que el oo-
quiste necesita estar maduro para ser infectivo.

Se sabe muy poco acerca de los mecanismos de inmunidad del hospedero, pero se cree
que son similares a los de otras coccidias, especialmente al Cryptosporidium parvum. En
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El pardsito es intracelular, se encuentra en el citoplasma de los
enterocitos, donde origina una vacuola parasitéfora.

Se piensa que, igual que otras coccidias, provoca citdlisis del
epitelio intestinal, posiblemente por las CD8 citotdxicas.

Causa atrofia de las vellosidades intestinales, hiperplasia de
— criptas, fusidn, erosién y necrosis de las vellosidades en yeyuno e
ileon.

Factores de patogenicidad.

ésta interviene la Inmunidad Celular (Th1), principalmente por el interferén y (gamma)
y la Citocina 12, la cual activa las células Thl, que a su vez estimula a las células NK y
posee un efecto sinérgico con el TNF-q..

La infeccion es adquirida por la ingestion de ooquistes maduros. Estos empiezan a perder
su pared quistica en el estémago y, al llegar al intestino delgado del hombre, liberan ocho
esporozoitos que penetran las células epiteliales de la mucosa del duodeno distal y del
enterocito del yeyuno proximal en donde se desarrollan los trofozoitos. Aqui, el parasito
pasa por una reproduccién asexual y mas delante por una sexual (gametogonia); este ciclo
se repite constantemente. Los microgametos se fusionan con los macrogamentos y éstos
originan los ooquistes (figura 12-2).

El periodo de incubacién dura aproximadamente una semana, lo cual depende de la dosis
infectiva y del estado inmune del hospedero humano. En pacientes inmunocompetentes,
el sintoma principal es una diarrea intensa, con 6 a 10 deposiciones acuosas diarias (tipo
coleriforme, sin sangre y sin moco), acompafiadas de dolor abdominal, febricula, pérdida
de peso, malabsorcion y deshidratacion. La infeccion suele resolverse de manera esponta-
nea después de 1 o 2 semanas, pero a veces la diarrea, la pérdida de peso y la fiebre pueden
durar de 6 semanas a 6 meses, y durante este tiempo el paciente elimina ooquistes de
manera intermitente. Clinicamente, la enfermedad es indistinguible de la giardiasis, crip-
tosporidiasis, cyclosporiasis y blastocistosis. La enfermedad es autolimitada, aunque son
comunes las recurrencias.

En pacientes inmunocomprometidos, especialmente en pacientes con SIDA, los sinto-
mas son muy graves y pueden persistir durante meses o ser recurrentes o crénicos debido
a su reproduccién intracelular y a la falta de respuesta inmune; esto ocasiona hipoabsor-
cién y pérdida de peso. Otros signos y sintomas importantes son: evacuaciones lientéricas,
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Su habitat favorito son
los enterocitos del
intestino delgado

El parasito se introduce
a los enterocitos y se
reproduce sexual y
asexualmente

Al pasar por el estémago,
los ooquistes se rompen y
liberan ocho esporozoitos

Los ooquistes maduros son las
formas infectivas del parasito

El parasito es intracelular y
permanece largo tiempo en el
citoplasma de los enterocitos

El parasito se disemina y
afecta conductos biliares,
higado y bazo

Al reproducirse, el parasito
destruye las vellosidades
intestinales, las cuales
pierden su forma y provocan
en el hospedero humano
“malabsorcién”

Ciclo bioldgico de Isospora belli.
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célicos intestinales, borborigmo (ruidos intestinales provocados por el movimiento de
fluidos en el intestino), meteorismo abdominal, malestar general, astenia, anorexia, fiebre,
nauseas, vémitos, dolor epigastrico. Cuando la parasitosis tiende a la cronicidad, puede
causar en el hospedero una esteatorrea. Cuando el paciente sufre a la vez microsporidiosis
y criptosporidiosis, la recuperacion hidrica es dificil, y el paciente entra en un estado de
caquexia y fallece. En otras ocasiones, el parasito se disemina y causa infecciones extrain-
testinales, como colecistitis o artritis reactiva.

Detectar el Isospora spp al microscopio es de gran dificultad debido a que, aunque es un
ooquiste que mide 21 pum, su pared estd muy separada de los esporoblastos, los cuales se
confunden con los detritos de la materia fecal. Por eso debemos aprovechar que los oo-
quistes son acido alcohol resistente, igual que el Cryptosporidium y la Cyclospora spp, por
lo que los podemos tefiir con la técnica de Ziehl-Neelsen modificada por Garcia, donde
los ooquistes toman un color rojo intenso por el carbol fuschina, mientras que el fondo se
observa de color azul debido al azul del metileno. Los ooquistes de Isospora poseen la
propiedad de autofluorescer al observarse al microscopio de fluorescencia ultravioleta.
Estos parasitos también se pueden buscar en heces mediante la técnica de concentracién
de Sheather (sin embargo, en la experiencia de la autora del libro, los resultados no son
muy satisfactorios con este método).

Isosporiasis

~ N

CPS de Sheater
CPS Egrope de concentracién
Ziehl-Neelsen modificado por Garcia
Autofluorescencia

| |

Pruebas inmunoldgicas
y moleculares
ELISA
PCR

Biometria hemética
Eosinofilia
Leucocitosis

Coproldgico para
observar cristales
de Charcot Leyden

Métodos para deteccidn de Isosporiasis.
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Entre las medidas de prevencion recomendadas, especialmente para sujetos inmunocom-
prometidos e inmunosuprimidos, estan desinfectar cuidadosamente las frutas y verduras,
y lavar los cuchillos o peladores de verdura antes de usarlos. También es importante lavar-
se las manos al terminar estas tareas. Es preferible comer cocidas aquellas verduras que no se
puedan higienizar, o mejor abstenerse de ellas. En los pacientes que padecen sida, debe
efectuarse profilaxis secundaria con cotrimoxazol 800/160 mg, tres veces por semana, o
con pirimetaminas de 25 mg diarios para pacientes con hipersensibilidad a las sulfas.

Se utilizan combinaciones de inhibidores de la dihidrofolato reductasa timidilato sintetasa,
como el trimetropim (TMP) o la pirimetamina, con sulfonamidas como el sulfametoxazol
(SMX), sulfadiazina o sulfadioxina. El cotrimoxazol (TMP-SMX) es el tratamiento de
eleccion. El uso de cotrimoxazol para el tratamiento o prevencién de la neumonia por
Pneumocystis carinii previene la adquisiciéon de la primoinfeccion por I belli o las recru-
descencias de la infeccion. La pirimetamina sola es un tratamiento de segunda eleccion
para pacientes con alergia a las sulfonamidas (cuadro 12-1).

Farmacos empleados en isosporiasis

Agente Dosis en nifios Dosis en adultos Consideraciones especiales
Trimetropim- 5 mg/kg x diade 160 mg de TMP Tratamiento y profilaxis de primera
Sulfametoxazol TMP; con 800 mg de eleccion para la Isosporiasis. Con este
(TMP-SMX) SMX cada6hx2  farmaco pueden presentarse diferentes

25 mg/kg x dia
de SMX VO
dividido en 2
dosis x 10 dias.

a 4 semanas. efectos adversos de frecuencia
indeterminada, como anorexia, ndusea,
vémito, urticaria, eritema, reacciones de
hipersensibilidad; en raras ocasiones,
puede ocurrir Sindrome de Stevens-
Johnson, agranulocitosis, anemia
apléstica, necrdlisis epidérmica téxica o
necrosis hepatica fulminante.

Lamentablemente, entre 25% y 50% de
las personas VIH positivas presentan
reacciones alérgicas al componente
sulfa de SMX; la alergia puede ser tan
grave, que es necesario suspender SMX.
Férmaco categoria C; no se recomienda
su uso al término del embarazo.

Continda
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Farmacos empleados en isosporiasis (continuacién)

Agente Dosis en nifios Dosis en adultos Consideraciones especiales
Pirimetamina- 50a75mgVOal  Esta combinacién es una alternativa al
Acido Félico dia; tratamiento y profilaxis para los

pacientes que no pueden tomar SMX.

51a 10mgVOal Ademas, los pacientes VIH positivos
dia por 2 a 4 . . S

requieren terapias de mantenimiento
semanas.

para eliminar al parasito.

Con el uso de la primetamina se pueden
presentar cdlicos abdominales,
pigmentacién anormal de la piel,
voémito, sequedad de boca, reacciones
alérgicas, fiebre, depresién, malestar
general, Sindrome Stevens-Johnson,
insomnio, alteraciones sanguineas,
supresion médula 6sea por deficiencia
de &cido félico.

Contraindicada en pacientes con
hipersensibilidad a este farmaco,
anemia megaloblastica o anemia por
deficiencia de folato, durante la
lactancia. Debe tenerse precaucion en
pacientes con dafio renal, dafio
hepético, mielosupresién o epilepsia.
Farmaco categoria C.

VO = Via oral.

Paciente de 30 afios de edad, homosexual, con infeccién por VIH, relata que sufre de diarrea intermitente con
tres afios de evolucidn; actualmente presenta 10 evacuaciones liquidas diarias. El paciente también presenta
inapetencia, baja de peso y dolor abdominal. El dltimo recuento de CD4 era < 100 células/mm? Del examen co-
proparasitoscdpico se toma una muestra para utilizar la tincién de Ziehl-Neelsen modificada por Garcia, en
la que se encontraron ooquistes, cristales de Charcot Leyden, pero no Cryptosporidium spp, ni otras coccidias.

El laboratorio reporta un ooquiste
acido alcohol resistente de 21 pm.

Continua
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Continuacién
De acuerdo con lo anterior, indique qué parasitosis sospecha usted que el paciente sufre:

Microsporidiosis.
Ciclosporiasis.
Isosporiasis.
Giardiasis.

ocow>»

;Cual de estos datos epidemioldgicos no corresponde a esta parasitosis?

Es considerada como una zoonosis de mamiferos pequefios.
Se transmite por practicas de sexo oro-anal.

Es uno de los agentes causales de diarrea de los viajeros.

Los alimentos y el agua son fuentes de contagio de esta parasitosis.

oCnow>»

La presencia de cristales de Charcot Leyden indica que en las lesiones intestinales hay:

A. Macréfagos.
B. Linfocitos.
C. Basdfilos.
D. Eosindéfilos.

;Cuél de los siguientes es uno de los mas importantes factores de patogenicidad de este pardsito?

Produce una enterotoxina muy potente.

Se introduce en el citoplasma de los enterocitos.

Produce ureasa para resistir la acidez del estémago .

Forma una vacuola parasitéfora con la membrana de los enterocitos.

ocow>»

Manifestacion clinica muy caracteristica de esta parasitosis:

Fiebre recurrente por varias semanas.
Dolor abdominal tipo retortijon.

La materia fecal presenta grasa abundante.
El paciente presenta hematoquesia notable.

oo®>

Manifestacion clinica extraintestinal que puede ser causada por este parasito:

Glomerulonefritis.
Neumonia.
Colecistitis.
Hepatitis.

ocow>»
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Microsporidium
SPP

Karim Acufia Askar

(Micro: miden micras, sporidium: esporas). Agente causal de: Microsporidiosis.

La microsporidiosis fue considerada en un inicio como una zoonosis. En 1834, Louis Pasteur
demostré su gran patogenicidad en el gusano de seda, y desde entonces posee gran importancia
en el sector agroindustrial. El primer caso humano fue descrito en Japon en 1959, cuando se
aislé Nosema cuniculi en sangre y en el liquido cefalorraquideo de un nifio que sufria menin-
goencefalitis febril. En 1976, Nieme lo reporté en dos pacientes que sufrian de diarrea acuosa,
y desde 1982, con la aparicion del sida. Se conocen diferentes especies siendo los mas impor-
tantes microsporidios: Encephalitozoon bieneusi, E. hellen, E. cuniculi y Enterozytozoon bieneusi,
ademas de Vittaforma, Trachipleistophora, Brachiola, Nosema y Pleistophora estos acttian como
agentes etiolégicos de cuadros intestinales de tipo ocular, hepatico, biliar, genitourinario, respi-
ratorio, del sistema nervioso central y musculo. Aunque inicialmente fue considerado como un
protozoario, los estudios filogenéticos mas recientes lo han clasificado dentro del reino de los
hongos, tal como sucedi6 con el Preumocystis jirovecii.
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Caracteristicas de
Microsporidium spp

e Esta microsporodia tiene la
apariencia de “bacteria”.
Llega a medir de 1 a 4 ym.
Con la coloracion de Weber-Gomri
se tifie de rosa o rojo.

e Se observa con una linea ecuatorial o
longitudinal, como si la espora se
dividiera en dos.

Antes de aparecer el virus de la inmunodeficiencia humana, este parasito afectaba solo a
una amplia gama de peces, crusticeos y mamiferos, por lo que en el campo veterinario
siguen considerdndose como agentes causales de zoonosis. De acuerdo con el aumento de
investigaciones sobre estos parésitos y el niumero de casos diagnosticados, actualmente es
un agente infeccioso de distribucién cosmopolita. Las infecciones causadas por estos pa-
résitos se presentan en pacientes inmunocomprometidos que tienen sida (especialmente
con recuento de linfocitos CD4 entre 50- y 100 por mm? o menos), aunque también
afecta a pacientes inmunocomprometidos que sufren cancer, linfomas, diabetes, que han
recibido un trasplante, o que estan en tratamiento con inmunosupresores. Las especies
causantes de cuadros intestinales ya han sido consideradas en paises en vias de desarrollo
como agentes causales de “diarrea del viajero”. Estudiando diferentes tipos de productos
biologicos puede encontrarse este parasito, es decir, que “portadores asintomaticos”, por lo que
se considera un parasito latente e intracelular en diversos tejidos del hospedero humano.

Se transmiten de multiples maneras: por via oro-fecal, inhalacién por via oro-fecal, por
inhalacién por objetos contaminados, por manos contaminadas y por contacto sexual.
Se sospecha que su transmision este implicado el contacto con animales domésticos o
por heridas contaminadas con materia fecal de aves, perros, gatos y conejos, por lo que
se considera una enfermedad ocupacional.
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En la ldmina propia de las vellosidades intestinales se han observado macréfagos, células
plasmaticas y anticuerpos; la fagocitosis de los microsporidios por los macrofagos inducen
la muerte intracelular de los parasitos mediante la fusion lisosomal con la vacuola parasi-
tofora. También se ha demostrado que la proteccion es mediada por la activacion de los
macréfagos y el aumento en la produccion de 6xido nitrico (NO). Sin embargo, la res-
puesta inmune de mayor importancia para proteger al hospedero humano contra estos
parasitos es la inmunidad celular, especialmente al liberar citocinas por los Th1, en parti-
cular el IFN-y, asi como la interleucina 12. Los linfocitos T CD8(+) y los NK secretan
proteinas citotoxicas, como perforinas, granzimas, factor de necrosis tumoral tipo beta
(TNEF-B) y proteoglucanos (condroitin sulfato A), los cuales inducen apoptosis de la célu-
la parasita.

La diferenciacion de los linfocitos CD4(+) T en células Th2 induce la producciéon de
anticuerpos y la activacion de la Via del Complemento, asi como IL-4, IL-5,IL-10 e IL-13.

La forma infectiva es una espora unicelular de pared trilaminada que al llegar al intestino, li-
bera su esporoplasma ameboide rodeada por un tabulo o filamento polar y una vacuola. Una
vez que esta estructura se adhiere a las células intestinales, empieza a emitir un filamento
polar que le permite sobrevivir en los tejidos del hospedero de manera intracelular; ya den-
tro de las células se reproduce por fisién binaria o mdltiple. Son excretadas al medio ambiente
por diversos productos biolégicos del hospedero, principalmente las heces (figura 13-1).

El parasito es intracelular de enterocitos y otras células;
— ahi forma una "vacuola parasitéfora” que le permite
evadir la respuesta inmune.

Como los microsporidios son intracelulares, se piensa
que la respuesta inmune celular es responsable de la
alteracion de la funcién de los enterocitos y reduccién
de la superficie de absorcién, de la malabsorcién.

Este parasito reduce la actividad de la fosfatasa alcalina
— vy la alfa glucosidasa de la parte basal de la vellosidad, lo
que provoca dafio en los enterocitos.

En los tejidos, el
Microsporidium spp
tiende a agruparse en
pequeiios racimos

El pardsito provoca malabsorcién de D-xilosa, vitamina
B12 y lactasa en 80%.

Factores de patogenicidad.
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Cuadro intestinal. Los sintomas caracteristicos son pérdida de peso, nduseas y vomito,
malabsorcién manifestada por los niveles subnormales de D-xilosa y vitamina B12, diarrea
persistente y abundante (tipo coleriforme), no sanguinolenta, sin moco, ni leucocitos,
lientérica; el paciente presenta esta diarrea con mayor frecuencia en las mafianas. Si el cuadro
diarreico no se controla, puede ocasionar deshidratacion y debilidad extrema. Algunas
veces puede presentarse anorexia y dolor abdominal tipo célico antes de evacuar. Este
cuadro clinico puede presentarse concomitantemente con colangitis, que se manifiesta con
dolor en el cuadrante superior derecho; el ultrasonido revela inflamacién de la vesicula biliar,
y se pueden encontrar niveles elevados de fosfatasa alcalina y de la gamma-glutamil transferasa.

Microsporidiosis diseminada. La colecistitis y la colangitis, acompafiadas de falla renal
e infecciones en vias respiratorias, indican que el parasito llegé a la sangre y se diseminé.
Algunas especies de microsporidios pueden causar miositis, la cual se caracteriza por de-
bilidad muscular, contracciones, linfadenopatia y fiebre de 38.5°C. También hay dolor
muscular, sobre todo durante los movimientos activos o bruscos.

Microsporidiosis ocular. Hay dos formas de presentacion clinica de las infecciones ocula-
res por microsporidios: queratitis estromal corneal y queratopatia epitelial con conjuntivitis.
Los siguientes cuadros clinicos son causados por los microsporidios.

Enterocytozoon bieneusi: enteritis, diarrea, colangitis, colecistitis, neumonia, bronquitis, sinusitis, rinitis.

Encephalitozoon intestinalis: enteritis, diarrea, perforacion intestinal, colangitis, colecistitis, nefritis,
bronquitis, sinusitis, rinitis, queratoconjuntivitis, infecciones diseminadas.

E. hellem: sinusitis, rinitis, queratoconjuntivitis, infeccién diseminada, nefritis, uretritis, prostatitis, cistitis,
uretritis, neumonitis.

E. cuniculi: sinusitis, rinitis, queratoconjuntivitis, infeccién diseminada, hepatitis, peritonitis, encefalitis,
infeccién intestinal.

Encephalitozoon spp: infeccién cutdnea, insuficiencia hepética, infecciones en hueso.
Trachipleistophora hominis: miositis, queratoconjuntivitis, sinusitis, rinitis.

T. anthropophthera: encefalitis, miositis.

Pleistophora spp: miositis.

Vittaforma corneae: queratitis, infecciones del tracto urinario.

Nosema ocularum: queratoconjuntivitis.

N. connori: infeccién diseminada.

Microsporidium africanum: Ulcera corneal.

M. ceylonensis: Ulcera corneal.

El diagnéstico de los microsporidios presenta gran dificultad debido al tamafio diminuto
de las esporas, de 1 a 4 um. Sin embargo, es de gran utilidad la coloracion tricrémica de
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Al llegar a la célula hospedera a través
de un “tubulo polar”, la espora
introduce su esporoplasma e inicia su
reproduccién. Invade el citoplasma o
forma una “vacuola parasitéfora”

El parasito permanece
“latente” en los tejidos
infectados y rompe las

Las esporas que tienen el células para diseminarse

tamafio de una bacteria
llegan al hospedero

humano por medio de
diversos productos

biolégicos

Intestino delgado/Duodeno
Diarrea profusa

Insuficiencia
hepatica

Las esporas se diseminan

Queratoconjuntivitis

Neumonia

Figura 13-2. Ciclo bioldgico de Microsporidium spp.
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Gomori modificada de Weber; aqui las esporas se tifien de rosado claro con fondo verde
azul. No obstante, las pruebas inmunolégicas y moleculares, tales como el Western blot y
la Reaccién en Cadena de la Polimerasa PCR, por sus siglas en inglés son muy efectivas
cuando no se puede tomar una muestra sin causarle dafio al paciente.

Debido al escaso conocimiento de todo lo relacionado con la microsporidiosis, es dificil
controlarla; por ello, lo ideal es la educacién para la salud, el control del fecalismo al aire
libre, el correcto lavado de manos, control de alimentos y evitar el uso de objetos conta-
minados, especialmente cuando las manos se llevan a los ojos. No hay regimenes quimio-
profilacticos eficaces para prevenir la microsporidiosis ni regimenes quimioterapéuticos
eficaces para prevenir su recurrencia.

Albendazol, 400 mg, dos veces al dia por 2 a 4 semanas o metronidazol, 500 mg, tres veces
al dia por dos semanas. (cuadro 13-1).

Farmacos empleados en el tratamiento de la microsporidiasis

Agente Dosis en nifios  Dosis en Consideraciones especiales
adultos
Albendazol 15 mg/kg x dia, 400 mg Farmaco de eleccién para la microsporidiasis
2 veces al dia 2 veces intestinal y diseminada por Enterocytozoon
x 7 dias VO. al dia VO. bienuesi. Se recomienda administrarlo con

alimentos ricos en grasa y continuar el
tratamiento hasta obtener cuentas de
linfocitos CD4 superiores a 200 cls/mm?
durante un periodo superior a los 6 meses de
iniciado el tratamiento antirretroviral, ya que la
mayoria de los casos se presentan en pacientes
con inmunosupresién. Farmaco con poca
toxicidad; sin embargo, se ha reportado dolor
abdominal, ndusea, vémito, diarrea, cefalea,
fiebre, mareo, vértigo, exantema, urticaria.
Contraindicado en pacientes con
hipersensibilidad, epilepsia, enfermedad biliar,
embarazo, lactancia, anemia por deficiencia de
hierro, enfermedad hepatica y discrasias
sanguineas. Debe tenerse precaucién debido a
que presenta interacciones farmacoldgicas con
antiepilépticos, xantinas y antidepresivos
triciclicos, entre otros. Farmaco categoria C.
No se recomienda su uso durante el embarazo.

Continda
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Farmacos empleados en el tratamiento de la microsporidiasis (continuacién,

Agente Dosis en nifios

Fumagilina

Altraconazol-
Albendazol

Nitazoxanida

Fumagillina
bicilohexilamonio
(Fumidil B)

3 mg/mL
(fumagillina

70 pg/mL)

VO = Via oral.
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Dosis en
adultos

20 mg
3 veces
al dia.

400 mg
x dia VO.

1000 mgVO
cada 12 h
x 60 dias.

2 gotas
cada2h

x 4 dias;
posteriormente,
2 gotas 4 veces
al dia.

Consideraciones especiales

Se administra para el tratamiento de
microsporidiasis intestinal y diseminada por
Enterocytozoon bienuesi. Entre 30% y 50%
de los pacientes presenta trombocitopenia
grave, la cual se corrige tras suspender el
tratamiento.

El tratamiento conjunto con albendazol se
utiliza para el tratamiento de microsporidiasis
diseminada por Trachipleistophora o Anncaliia.
Alrededor de 10% de los pacientes que
reciben itraconazol puede presentar
alteraciones gastrointestinales, cefalea, fiebre,
hipertensidn, alteracién de la funcién
hepética, mareos, prurito, hipopotasemia,
entre otros. Fdrmaco categoria C. No se
recomienda su uso durante el embarazo.
Durante la lactancia, debe valorarse el riesgo-
beneficio para la paciente. Es un potente
inhibidor de la CYP4503A4, por lo que su uso
concomitante con otros farmacos debe ser
valorado por el médico, pues presenta
multiples interacciones de relevancia clinica.

Este medicamento se toma con alimentos. Se
administra para el tratamiento de
microsporidiasis intestinal por Enterocytozoon
bienuesi. En caso de pacientes con cuentas de
linfocitos CD4 bajas, la respuesta al
tratamiento puede ser minima. Puede
presentarse nausea, vémito, diarrea, dolor
abdominal o cefalea. Con menor frecuencia,
puede manifestarse malestar general,
anorexia, mareo, prurito, meteorismo o fiebre.
Farmaco categorfa B, por lo que su uso en el
embarazo queda a criterio del médico.

Uso tépico para queratoconjuntivitis o
lesiones oculares; tratamiento por tiempo
indefinido para evitar recaidas. Se administra
de manera conjunta con albendazol VO para
tratar la infeccidn sistémica.
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Paciente masculino de 25 afios de edad presenta diarrea crénica, acompanada de anorexia. El laboratorio
efectlia una prueba para detectar el conteo de linfocitos T y reporta que los CD4 se encuentran por debajo
de 200 células/mL. El paciente comenta que es VIH positivo. Al efectuar CPS, se obtuvo resultado negativo en
la tincién de Ziehl-Neelsen; sélo se encuentran unas pequefias estructuras parecidas a esporas.

De acuerdo con lo anterior, ;qué parasitosis sospecha usted que sufre el paciente?

Criptosporidiosis.
Isosporiasis.
Microsporidiasis.
Cyclosporiasis.

onw»

Ademas de afectar el intestino, este parasito puede causar cuadros clinicos en los siguientes érganos
y tejidos, aunque es raro que se vea. Sefidlelo:

A. Ojos.
B. Musculos.
C. Higado.
D. Bazo.

Manifestacion clinica ausente en el cuadro clinico intestinal:

Diarrea.
Disenteria.
Dolor abdominal.
Vémitos.

ocnw>

Complicacién que se presenta en el paciente que sufre este cuadro intestinal:

Colecistitis.
Colitis ulcerativa.
Amebomas.
Fistulizaciones.

oN® >

En este caso, scudl es la medida de prevencién mas adecuada para controlar esta parasitosis?

Control del agua potable.
Higiene personal.
Restaurar inmunidad.
Desinfectar verduras.

onw>
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Toxoplasma
gondii

Ma. Elena Moreno Balandran

(Toxo: arco, plasma: protoplasma) Agente causal de:
Toxoplasmosis, fiebre ganglionar, Toxoplasmosis
ganglionar, Toxoplasmosis congénita.

En 1909, Nicolle y Manceaux descubrieron este parasito en un pequefio roedor llamado
comunmente gondi (Ctenodactilus gundsi), por lo que la especie se le denominé T. gondii. Es
un protozoo del subphylum Apicomplexa y de la subclase coccidia. En la familia Eimeridae se
encuentran los géneros Eimeria e Isosporay en la familia Sarcocystidae, los géneros Toxoplas-
ma y Sarcocystis. Su distribucion es mundial, y es capaz de desarrollarse en una amplia gama
de hospederos vertebrados (mamiferos y aves), que actaan en el ciclo biolégico como inter-
mediarios de esta parasitosis y en los cuales lleva a cabo su reproduccion asexual. En cambio,
muchos de los miembros de la familia Felidae, especialmente el gato doméstico, funcionan
como hospederos definitivos, porque en ellos lleva a cabo su ciclo sexual. De aqui que las
fuentes de infeccion pueden ser la carne cruda o mal cocida (particularmente la de puerco,
cordero y aves) y todo aquello que esté contaminado con materia fecal de gato.
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Caracteristicas del ooquiste

El ooquiste es la forma infectiva y
s6lo se encuentra en la materia fecal
de gato.

Semeja una [sospora.

Mide de 10 a 12 pm.

Posee dos esporoblastos.

Se observa con lugol o azul de metileno.
Sélo se tifie el contenido citoplas-
matico de los esporoblastos.
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Caracteristicas del trofozoito de
Toxoplasma gondii

El trofozoito mide de 4 a 6 um de lar-
goy de 2 a4 um de ancho.

Posee la forma de una “gota de agua”.
Se tifie con la Técnica de Giemsa.

Es una forma infectiva en las gotas de
saliva y a través de la placenta.

Caracteristicas del
pseudoquiste

El trofozoito del toxoplasma se va
rodeando de una cubierta de fibrina
inducida por la respuesta celular,
donde los bradizoitos (formas de re-
produccion lenta), originan los pseu-
doquistes. Estos permanecen viables
y “latentes” de por vida, reactivindo-
S€ con un iNMunNnocomMpromiso.
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Pseudoquiste

Los toxoplasmas penetran en la célula hospedera (macréfagos y
cualquier célula nucleada) por medio de un deslizamiento
actina-miosina.

El parésito forma con la célula hospedera una “vacuola parasitéfo-
ra” que restringe la fusién con los lisosomas mediante un
mecanismo de “evasion inmune”.

El conoide del parésito establece contacto con la membrana
plasmatica celular y libera enzimas proteoliticas (lizosimas y
hialuronidasas) que la disuelven. Asi logra entrar a las células no
fagociticas en un tiempo mucho menor del que tomaria ser
incorporado por fagocitosis.

Después de que el trofozoito penetra en la célula, el parésito es
separado del citoplasma celular por una vacuola sintetizada
conjuntamente entre él y la célula hospedera, en el interior de la
cual los taquizoitos se multiplican rapidamente formando
pseudoquistes (células llenas de parasitos). Cuando el nimero de
taquizoitos acumulado en la vacuola es muy elevado, la célula se
rompe, lo que provoca necrosis celular y una reaccién inflamatoria.

Los trofozoitos se liberan al medio extracelular y ocurre la
invasion a nuevas células, las que también seran destruidas. Este
mecanismo permite la multiplicacién rapida del T. gondii en los
primeros dias de la infeccién y su posterior difusién a los ganglios
linfaticos mesentéricos.

El parésito sufre grandes cambios antigénicos y también inhibe la
translocacién nuclear de STAT 1o, que impide la transcripcién de
moléculas de MHC I, lo que imposibilita la presentacién de antigenos.

El parasito bloquea el NF-kB (Factor de transcripcién nuclear), el
cual es un citoprotector que participa en la activacién de vias de
sefializacion de la muerte celular programada.

Los quistes se asientan preferentemente en el cerebro, retina,
miocardio y musculo esquelético. En un paciente con
alteraciones inmunes se produce la ruptura de los pseudoquistes,
lo cual da lugar nuevamente a la formacién de los taquizoitos.
Los mecanismos inmunoldgicos del hospedero no pueden
controlar la proliferacién de estos taquizoitos..

Hay tres linajes de Toxoplasma: Tipo |, Tipo Il y Tipo lIl. En el
modelo de ratén, todos los miembros del linaje Tipo | son
virulentos, mientras que el Tipo Il y lll son no virulentos. En el
caso de los humanos, las cepas del genotipo Il estan relacionadas
con mas de 70% de las infecciones sintométicas.

Factores de patogenicidad.

Toxoplasma gondii + 135



El Toxoplasma gondii, por su magnifico ciclo biolégico dentro del hospedero humano,
tiene la capacidad de activar multiples mecanismos de inmunidad. Inmediatamente des-
pués del primer contacto entre el parisito y el hospedero, ocurre la activacién de la inmu-
nidad inespecifica en la que las células involucradas son, primeramente, las plaquetas, que
parecen tener una actividad citotdxica contra este protozoario; también los neutréfilos y
eosinéfilos concurren rapidamente en el sitio de la infeccién. Por otro lado, los fibroblas-
tos, las células epiteliales y las endoteliales son capaces de reducir la proliferacion del pa-
rasito. Sin embargo, las células mas importantes son los linfocitos NK, los cuales junto con
los linfocitos T, producen Interferén, y dirigen la funcién de los macréfagos, los cuales pro-
ducen una citocina 12 que activa a los linfocitos Th1, los T citotéxicos y los linfocitos NK;
esta citocina tiene un efecto sinérgico con el Factor de Necrosis Tumoral alfa (FNTo). Los
taquizoitos activan a los linfocitos Th1, los cuales expresan un ligando CD40, y vuelven
nuevamente a secretar la citocina 12. La respuesta humoral también juega un papel im-
portante en el combate de esta parasitosis; las diferentes inmunoglobulinas se consideran
marcadores de la fase aguda o crénica de la infeccion. La IgM es el primer anticuerpo en
aparecer y es activador de la Via Clasica del Complemento; es un aglutinador excelente
gracias a su estructura; aumenta el nivel de citotoxicidad y su principal blanco son los
antigenos de superficie del parasito (figura 14-1).

Este parasito posee una gran variedad de estadios morfolégicos debido a la