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1.0)RESUMEN.

Cryptasporidium parvum, es una causa comin de diarrea persistente en niiios pequefios
en paises en vias de desarrollo, este pardsito se transmite de manera accidental al hombre por la
ingestion de ocoquistes en ¢l agua y los alimentos. El objetivo de este trabajo es determinar el
nivel de prevalencia de criptosporidiosis en nifios de guarderias, clinicamente sanos en los
Mounicipios de la zona norte del Estado de México. Los Municipios donde se realizé el muestreo
son Cuautitlin México, Cuautitlan Izcalli, Tecloyucan y Tepotzotlin; el trabajo se realizd del
mes de Junio de 1997 al mes de Abril de 1998 (excepto durante las vacaciones escolares), parza lo
cual se obtuvieron muestras de 3 dias diferentes (778 al final) de un grupo de 312 nifios;
empleandose la técnica de Faust en busca de los ooquistes de Crypiosporidium y a las que
resultaron positivas, posteriormente se les realizd la tincidn de Kinyoun para confirmar que lo
observado en Faust eran los coquistes de dicho parasito; ademas, se investigd la relacién animal-
humano. Los resultados mostraron que durante los tiltimos meses del verano de 1997 los casos de
criptosporidiosis eran mds frecuentes, que en los meses de la época invernal 1997-1998 y
principios de primavera de 1998; el porcentaje general fue de 14.7% (46 nifios) de positivos, el
12.9% (8 nifios) corresponde al Municipio de Cuautitlan Izcalli; mientras en Teoloyucan se
obtuvo el 19.77% (17 nifios); ademas se correlaciond la presencia de Cryprosporidium con la
presencia de animales domésticos encontrindose que en el 52.2% (24 familias) hay contacto entre
estos y los nifios; en el 6.5% (3 familias) de los casos no tienen animales domeésticos y en el
41.3% (19 familias) de los casos no se obtuvo informacién. También se registto un porcentaje
general del 18.2% de los casos relacidnados con oiros pardsitos de los cuales algunos fueron
asociaciones de 2 & maés parisitos. Este trabajo permitio observar que la presencia de
Cryptosporidium es influida por el cambio de estaciones, la presencia de ammales domésticos en
el hogar tiene un papel importante en la infeccion de los nifios debida al contacto con los
animales; ademas que Ia transmisién de este pardsito y de otros se favorece en los centros de

cuidado infantil al ubicar nifios con infeccion activa que la diseminan.



1.1.) ANTECEDENTES.

La criptosporidiosis humana es una entidad clinica de reciente estudio, detectado en
humanos por Nime et. al.(citado por Botero); en 1976 en la biopsia rectal de una nifia . El
padecimiento es causado por la colonizacién del epitelio intestinal, por un protozoario del género
Cryprosporidium. Ei parasito fué descrito por vez primera por Tyzzer {citado por Lopez, M.R.),
quién demostré su presencia en la mucosa gastrica de raténes asintomaticos hacia el afio de 1907.
Sin embargo, la entidad clinica se relaciond con el parasito hasta 1955; como consecuencia de
estudios realizados en guajolotes con diarrea grave que estaban infectados. Se encontré que

afectan a un gran namero de especies animales incluyendo al hombre @,

Desde 1976 hasta 1982, siete casos de criptosporidiosis fueron reportados en humanos, 5
de los cuales fueron en pacientes inmunocompetentes. Desde 1982, el reconocimiento de la
criptospotidiosis se ha incrementado como una causa de diarrea severa y mortal en personas con
¢l sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA), asi como en personas aparentemente sanas.
De los 58 casos de criptosporidiosis descritos en humanos en 1984 en los Estados Unidos,
40(69%) fueron en personas inmunocomprometidas quienes contrajeron una diarrea severa, luego
imeversible (durando més de 4 meses en €l 65 % de los casos); de estos 40 pacientes, 33 (83%)

presentaron SIDA; y el 55 % de las 40 personas inmunocomprometidas murieron “®.

La infeccién humana por este pardsito recienternente ha emergido como un problema de
salud piiblica global. Aunque la infeccién no cede en pacientes normalmente atendidos como los
inmunocomprometidos, una desagradable observacidn es que la infeccidn con este pardsito
resulta en una diarrea tanto aguda como cronica, asi como autolimitada en nifios pequefios. Por
datos recientes se comienza a estudiar los multiples mecanismos potenciales por los cuales el
parasitismo del epitelio intestinal puede producir una respuesta secretoria intestinal, Sin embargo,
una cuestion fundamental para fituros estudios es comprender de que manera la infeccién por
Cryptosporidium parvum en nifios pequefios resulta en una presentacién clinica de amplio
espectte. Una respuesta a tal pregumta es por un conocimiento dual de come impacta la

inmunidad sistémica o entérica en la respuesta secretoria intestinal y como el parasitismo



1.2.) AGENTE ETIOLOGICO

E] protozoo causante de la criptosporidiosis es un esporozoario de la subclase: Coccidia,
suborden: Eimerina, familia Cryptosporidae, género: Cryptosporidium & Cryptosporidium
parvim, es considerado patdgeno més importante en humanos v fambién es encontrado en
numerosos mamiferos. Es escasamente mas pequefic que el Cryprosporidium murino
(Cryptosporidium muris), y también se distingue de las otras especies de Cryptosporidium

. 0 . 26
comunmente vistas en pajaros, pavos, serplentes y peces @6

En la materia fecale se eliminan los ooquistes esféricos o elipsoidales, que miden de 4.0 a
6.0 um Estas formas parasitarias son infectantes para las personas o amimales ®®, La infeccién
comienza cuando una persona ingierc los ooquistes, algunas investigaciones sugieren que estd

puede ocurrir con la ingestion de unos 30 ooquistes y en 2lgunos personas con un sélo coquiste
Figl) @0

Figura 1. Qcquistes de 2 sspecies deCrypeospeoridinm de mamiferos. 4(a) C. muris < cual
infecta las gldndulas gastricas en el estomago del ganado, ratones y otros roedores.

4(b) C. parvimel cual mfectz el epitelio mtestinal y tracto respiratono de diversos
mamiferos .



1.3.) DISTRIBUCION GEOGRAFICA.

El reconocimiento del agente en amimales o ef hombre en paises de diferentes continentes

indica que es de distribucion mundiat @,

1.4.) LA ENFERMEDAD.

Cryptosperidium parvam es un importante patdgeno en los Estados Unidos que causa una
enfermedad severa y mortal en personas con SIDA. El parésito es transmitido por ingestion de los
ooquistes excretados en las heces de humanos o animales infectados. La infeccién puede ser
transmitida de persona a persona, por ingestién de agua contaminada (agua potable y agua usada
para propositos recreativos) ¢ alimentos, de animal a persona; o por contacto con superficies
contaminadas fecalmente. Epidemias asociadas con todos estos modos de transmision han sido
documentados, por lo que pacientes con el virus de la inmunedeficiencia humana (VIH) deben de
tener mas conciencia de las vias de transmisién de Cryprosporidium, y ello debe dar direccion a

quienes los atienden para reducir el riesgo de exposicién e,

La infeccién comienza cuando una persona ingiere los ooquistes, que son resistentes a
muches agentes desinfectantes. La infeccién se da a una Dl de 132 ooquistes en estudios hechos
en humanos. Una vez en el intestino, ei coquiste de Cryptosporidinm para llevar a cabo la
exquistacion, emplea proteasas, tales como serin-protasa y cistein-proteasa (detectadas a partir de
estudios con solubilizados de membranas de esporozoitos) V. Ademas, las enzimas proteoliticas
{del hospedero) y sales biltares favorecen la exquistacion de 4 esporozoitos infecciosos, los cuales
penetran en el borde de cepillo de la superficie del epitelio y se desarrollan dentro de las células
merozaitos ¢apaces de replicarse de manera asexual 6 sexualmente debajo de la membrana celular
(pero extracitoplasmaticamente) en ¢l borde de cepillo de la célula epitelial (Fig 2). Las fases
sexuales se combinan para formar nuevos ooquistes; algunos de los cuales (aproximadamente el

20 % como ooquistes de pared delgada) pueden esporular y continuar la infeccidn en la misma



persona, mientras que otros {ooquistes de pared gruesa) son excretados. Aunque pocos
organismos pueden penetrar a través de las células M, la infeccidn sistémica esencialmente no
puede ocurrir; lasinfeccidnes ocasionales en tracto biliar y respiratorioc en personas
inmunocomprometidas probablemente alcancen estos lugares a través de la superficie luminal
(Fig )99,

Inicialmente el incremento de casos fue limitado a personas inmunocomprometidas; sin
embargo, con la ayuda del nuevo desarrolio de técnicas diagnosticas de laboratorio, la difusion
enire estas personas comenzéd a ser reconocida. En personas inmunocompetentes, la
criptosporidiosis se manifiesta como una enfermedad diarreica aguda y autolimitada, con
evolucion en 7 a 14 dias y es acompafiada después con nausea, dolor abdominal, baja de peso,
anorexia, malestar general y fiebre ligera. En pacientes con SIDA, la criptosporidiosis es
gencralmente cronica y més severa que en las inmunocompetentes B9 Se han empleado varios
medicamentos como la espiramicina y la paramomicina, los cuales han disminuido el numero de
ooquistes eliminados en personas con alguna alteracion del sistema inmune 1019 pecientemente
se ha reportado que la Nitazoxanida es efectivo contra la diarrea criptosporidial en personas con

SIDA logrando en lagunos casos la eliminacion deCryptosporidium &



Figura 2. Totografia con microscopio electromco de barrido mastrando un tapizado con
ooquistes de Cryplosporidium spp.; en el tracto intestinal de vn pavo. (Por Gardiner er a!
1988, deI Atlas de Parasitos protozoarios en tejidos ammales, USDA Agriculture Handbook
No.516) "

Figura 3. Fotografia con mucroscopio electronico de bamido miostrando un eptelro
wtestinal de pavo,en el cual los esporozowtes de Cryptosperidinm spp., se liberan del
ooquiste. (Por Gardiner ef. af., 1988; de] Atlas de Parisitos protozoarios en tepdos ammales,
USDA Agriculture Handbook No. 516) ¥



1.4.1.) Grupos de riesgo.

La criptosporidiosis es particularmente mas pehgrosa para las personas
inmunocomprometidas, especialmente personas con inmunodeficiencias como personas VIH
seropositivas v con SIDA. Individuos con un conteo celular CD 4" menor a 200 células/mm’
tienen una mayor probabilidad de padecer complicaciones como diarrea prolongada, con
deshidratacion y posiblemente la muerte. Aquellos individuos con un conteo celular CD 4
mayores de 200 células/mm’ pueden recobrarse de los sintomas de la criptosporidiosis
manteniendo todavia una infeccidn asintomatica, los sintomas pueden reaparecer si su conteo de
CD 4" caen posteriormente, Otras enfermedades ademés del SIDA, como la agammaglobulinemia
congenita, la deficiencia de IgA congénita, el céncer; personas que toman corticosteroides por
trasplante de organos o de médula osea, pueden causar inmunosupresion severa suficiente para
conducir a criptosporidiosis cronica. Por lo que este tipo de personas deberin estar consclentes
sobre la posibilidad de infectarse; sin embargo, esto se puede solucionar cuando los firmacos son

disminnidos ¢ eliminados.

Otras personas con alto riesgo de contagio a criptospondiosis incluyen a trabajadores de
guarderias, nifios que usan pafial y quienes los atienden; personas expuestas a heces humanas por
contacto sexual; enfermeras quienes pueden estar en contacto directo con heces de enfermos con
criptosporidiosis; asi como aquellos individuos con deficiencia proteico-caloricas y en las que su

sistera inmune se debilito aunque sea por un corto periodo &%,



1.5.) EPIDEMIOLOGIA.

Los ammales constitityen la fuente principal parz la infeccion del humano, a partir de las
heces fecales que contienen los ooquistes infectantes. También se puede adquirir de persona a
persona por las materias fecales o por transmisién oro-anal, como puede ocurrir en homosexuales
203D Algunas personas con Cryptosporidium parvum son portadores sanos que pueden
transmitir la enfermedad a otros. Después de la infeccién una persona puede eliminar los

coguistes en el excremento por meses y puede transmitir la enfermedad a otras personas 9

Los ooquistes salen al medio ambiente y pierden su actividad cuando estan congelados. Hay
pérdida progresiva de la infectividad a 4°C. No es infectante después de dejarlo dos meses en
agua destilada. La infectividad se pierde totalmente en 2 semanas cuando esta entre 15°C y 20°C,
en 5 dias a 37°C y en 30 minutos a 65°C. Se recomienda esterilizar el material contaminado

mediante autoclave 2.

1.5.1.) Resistencia a los desinfectantes.

Estudios deinfeccidnes experimentales en animales de granja y laboratorio demuestran
claramente que los ooquistes de Cryptosporidium parvum son resistentes al medios ambiente,
esporulados ¢ infectivos al momento de ser eliminados por el hospedero. La pared gruesa que los
recubre les confiere una notable resistencia a la mayoria de los desinfectantes comunes y pueden
sobrevivir por meses si se mantienen en condiciones de frio y humedad. Un estudio destinado a
evaluar la eficacia de los desinfectantes comerciales, demostro que el amonio {al 50% o més) y
formalina (al 10% o mas) por 30 minutos, pueden destrnir los ooquistes de Cryptosporidium
baileyi. Cuando estos desinfectantes y otros usados comminmente en hospitales, laboratorios y
granjas fueron evaluados a las bajas concentraciones recomendadas por los fabricantes, nueve

fueron efectivos contra ocoquistes de Cryptosporidium parviem.



Se ha reportado que los coquistes son destruidos cuando sc secan a congelamiento y se
exponen por 30 minutos a temperaturas arriba de los 60°C y abajo de los -20°C (Anderson 1985,
Tzipori 1983, citados por Garcia.S.L.). La mayoria de los ooquistes de Cryptosporidium parvum
conservados a 4°C en dicromato de potasio acuoso al 2.5% (peso/volumen) permanecen viables
de 3 a 4 meses, y algunos pueden permanecer infectivos para cultivos celulares y ratdnes lactantes
por més de un afio. Para obtener los esporozoitos viables por exquistacion i vifro, se necesita
incubacion con blanqueador comercial al 10% o 20% (la fuerza total del blanqueador es 5.25% de
hipoclorito de sodio) por 10-15 min. en bafio de hielo, Los ooquistes de Cryptosporidium
parvam SO resistentes a este procedimiento de desinfeccion, por lo que fa cloracion normal del
agua potable tiene poco o ningin efecto en su viabilidad U% | El riesgo es grande para las
personas que cuidan nifios y cambian pafiales en estos lugares infantiles; por lo que una
aplicacion de Perdxido de Hidrogeno (H,0,) al 3% a los juguetes, cuartos de bafio y superficies

. . . . . -1 (27
donde se preparan de alimentos, ¢s la mejor eleccion en centros de cuidado infantil @n,

1.5.2.) Fuentes de infeccion.

La infeccion por Cryptosporidium puede ser causada por ingerir Unicamenie pequefias

cantidades de ooquistes. Algunas fuentes de infeccién son:

AGUA.: El agua en lagos, rios, arroyos estanques y albercas puede estar contaminada con
Crypiosporidium; por lo que al ingerir esta agua cuando se esta nadando puede causar
criptosporidiosis, también el agua potable o el hielo a partir de estd puede contener ooquistes de
Cryptosporidium. A diferencia de otros gérmenes de pared resistente, este parisito no es
destruido usando cloro para tratar el agua de beber. Hervir ¢l agua es el mejor método de eliminar
a cste parasito. El agua debe ser traida y hervida por 1 minute completo. Después debe dejarse
enfriar y puede almacenarse en un lugar limpio, sellar e} recipiente o el céntaro con una tapa de
uso normal. Las personas deben evitar introducir las manos en los recipientes donde almacenan
agua. Bl agua puede ser también filtrada para remover a Cryprosporidium. Algunos filtros tienen

la etiqueta de "Osmosis Inversa", "probado y certificado por NSF para la remocion de quistes”



y/o "tamafio micron absoluto de una micra” son garantizados para remover a Cryptosporidium.
Personas que beben agua embotellada también deben buscar evidencia de estos sistemas en las
etiquetas de la botella de agua. Latas y envases contenedores de bebidas, tales como refrescos y
cervezas son usbalmente calentadas v filiradas lo suficiente en la fabrica para remover o matar al

parsito, 12 ebullicion del té o café calientes también puede eliminar al parasito @

ALIMENTOS: Aquellos vegetales y fruta que estin en tierra pueden estar contaminados.
Lavando los vegetales y la fruta que no puede ser cocinada, con agua hervida o filtrada para
remover a Cryptosporidium o agua embotellada que no contiene al pardsito, son seguras. La
fruta que no es cocinada, también puede ser pelada para ser segura. El cocimiento y
empaquetamiento de alimentos son seguros si no son manejados por una persona infectada,

después del cocimiento o procesamiento. La leche no pasteurizada y sus derivados no son seguros
@9

OBJETOS: Tierra en €l jardin y en otros lugares pueden estar contaminados cnando un
animal con Cryptesporidium deja su excremento alli. Algunos objetos, tales como una llave de
mano, una mesa sobre la que se cambio un pafial o un traste depositado en Ia cama, que son
manejados por una persona infectada y que no se lava las manos después de ir al sanitario pueden
estar contaminados. Las personas siempre deben lavarse 1as manos después de trabajar con tiemra

o tocar algiin objeto que fuera usado por una persona con Cryptesporidium @

EXCREMENTO: A Cryptosporidium se le puede hallar en las ropas o en otros objetos
empleados por individuos infectados (personas o nifios con diarrea). La gente debe lavarse las
manos después de tocar posibles objetos contaminados y antes de manipular los alimentos o
llevar su mano a la boca. Las practicas sexuales pueden involucrar contacto con excremento,
especialmente el sexo oral, y a st vez con Crypiesporidium. El excremente de animales
domésticos y de granja, especialmente animales menores de 6 meses de edad o animales con
diarrea, pueden tener Cryptosporidium, por lo cual hay que lavarse Jas manos después de tocar a
los animales, lavar sobre su excremento o después de haber visitado una granja y areas donde

estos animales viven @,
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ANIMALES: Cryptosporidium parvam es capaz de infectar a todas las especies de
mamiferos incluyendo a! hombre. En animales, la criptosporidiosis ocurre casi exclusivarnente en
los recién nacidos. En un estudio realizado en Atlanta (E.U.), el 10 % de los perritos examinados
de un refugio de animales resultaron infectados con eliminacién de ooquistes. Dos casos
sospechosos se han reportade en los cuales se encontraron gatos infectados en los hogares de
personas inmunodeficientes con criptosporidiosis; y en ninguno de los casos se determino el
origen de la infeccién. Se ha demostrado que otras especies de Cryptosporidium no infectan al
hombre y a la fecha sélo se ha reportado el caso de infeccién humana con una especie diferente a
Cryptosporidium parvum;, esto ocurric en un paciente con VIH del cual se aisldé un parisito
semejante a C. baileyi, pero no teniz ninguna ave (hospedero natural de esta especie) como

(0)

mascota . En cortes histolégicos realizado a peces, ranas, lagartos y serpientes no se

enconitaron ooquistes de Crypiosporidium parvam, mientras que numerosos cstadios se
enconfraron en raténes control, lo que indica que C, parvum es incapaz de establecerinfeccidnes
gastrointestinales en estos animales y como se demostré en estos vertebrados inferiores pueden

retenet los ooquistes por lo menos 14 dias después de la administracién 9.

El contraste, a los pocos datos epidemiologicos que implican animales domésticos como
fuentes de criptosporidiosis en humanos; la evidencia de la transmisién de Cryprosporidium
parvui a través de becerros a humanos es enorme ¢ inequivoca. Esto estima que el 50 % de los
becerros eliminan los ooquistes en la leche y que el parasito esta presente en mas del 90 % de los
productos licteos de granja. Mientras que relativamente pocos pacientes con SIDA son
directamente expuestos a becerros nifectados, la alta prevalencia de estos, origina

cuestionamientos sobre la ingestion de leche y sus derivados sin pasteurizar .
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1.5.3.) Formas de transmision.

En investigaciones realizadas en los tltimos afios se ha comprobado que Cryptesporidium
parvem To €5 especie-especifico y que cepas de una especie animal pueden infectar a ofros
ammeales. De tal manera, cepas aisladas del hombre, terneros, corderos, cabritos y ciervos han
sido transmitidas por via oral a corderos, terneros, lechones en los que causo diarrea y a
potritlos, pollos, animales de laboratorio los cuales presentaron la infeccién pero no fa
enfermedad (Tzipori, 1983; citado por Long, L.P.). Este hecho indica que los hospederos y
reservorios en la naturaleza son miltiples y que una especie animal puede contraer a infeccion
de otra. En efecto, episodios de contacto del hombre con terneros enfermos de criptosporidiosis
parece sugerir que es posible la transmisién de animales a seres humanos. Uno de tales casos se
refiere a una estudiante de veterinaria que trato dos terneras infectadas y que contrajo la
criptosporidiosis después de 5 dias de contacto (Anderson et al., 1982, citado por Long, L.P.). En
otro episodio, 12 de 18 personas que habfan tenido contacto directo con las heces de terneros
enfermos durante lapsos de 10 min a 6 dias, contrajeron la infeccién y 9 de ellos tuvieron diarrea

y dolores abdominales por 1 a 10 dias @

La infeccién en el hombre ocurre también sin contacto con animales y existen evidencias de
fransmision interhuimana. En Australia, se describié el caso de un padre que se contagio de su hija
enferma. Una transmisién directa por el contacto anal se dié en un homosexual. La transmision
indirecta puede ocurtir por ingestién de alimentos y agua contaminadas con heces del hombre y
animales {(Current, 1983; citado por Romero, C.R.). Por un accidente de laboratorio ocwrido a un
investigador pareceria que un ntmere pequefio de ooquistes es suficiente para infectar al hombre
(Blagburn y Curmvent, 1983; citados por Romero, C.R.). Desde aquel tiempo, brotes de
criptosporidiosis han sido reportados entre nifios de guarderias einfeccidnes adquiridas en

hospitales han sido investigadas ©).



1.5.4.) Incidencia en ¢! hombre,

Es una enfermedad emergente, que se desconocia en el hombre hasta 1976 cuando se
reportaron los dos primeros ¢asos en pacientes inmunocomprometidos. Hasta hace poco se
considerabz la criptosporidiosis como una enfermedad rara que ocurria solamente en personas
con deficiencias inmunolégicas o inmunosuprimidas. Sin embargo, resulta cada vez mas evidente
que Crypptosporidium es un agente que afecta a personas inmunocompetentes y debe
considerdrsele como uno de los patogenos que causan diarrea en la poblacién general, en especial

PN |
entre nifios { ).

La transmisién de esta infeccidn en centros infantiles se esta documentando, con 14 brotes
identificados en los Estados Unidos, ademés de otros brotes en el Reino Unido, Francia, Portugal,
Australia, Chile y el Sur de Africa, paises en los que la capacidad para reconocer la infeccién y en
consecuencia los casos de enfermedad existen. Estos brotes usualmente se han observado en
verano € inicio de otofio, especialmente durante Agosto y Septiembre en los Estados Unidos y
Portugal. La proporcion de individuos afectados era del 13%-90%, con elevada incidencia entre
grupos de nifios que comienzan a caminar y nifios que usan pafiales en los centros infantiles. La
prevalencia general del rango de 1.8% a 3.8%; sin embargo, proporciones tan altas como un 30%
s¢ reportaron en centros de cuidado infantil, dependiendo de el lugar y ta técnica de diagnostico
empleadas, Durante los brotes, del 3.7% al 22.9% de los nifios infectados no tuvieron diarrea; y
se observd que los ooquistes infecciosos contindan siendo eliminados después de 5 semanas de
terminada la enfermedad diarreica, en los casos que se llega a presentar. *® Asi mismo se observo
que en la cindad italiana de Apulian hay una prevalencia del 1.9%, la cual es muy similar a la de
otras cindades desarrolladas comeo Inglaterra (1.4%-1.6%); en alemania (1.6%); en Francia (2.1%)

y en Suiza (2.4%) estas ultimas son prevalencias elevadas son raras .

En 2 hospitales de Melboumne, Australia se examinaron heces de §84 pacientes con
gastroenteritis y se encontraron ooquistes de Cryptosporidium en 36 (4.1% y sdlo 5 de ellos
tenian otros enteropatogenos), mientras que en 320 pacientes sin gastroenteritis no se hallaron
ooquistes. La incidencia en nifios fue mayor (4.8%) que en adultos (1.6%). La enfermedad fue

mis frecuente en verano (Tzipori, 1983, citado por Acha, N.P.) m



En una revisién de 22 reportes adicionales 2 2,000 personas nfectadas con el VIH,
muestraninfeccion por Cryptosporidium parvum y diarrea del 14% al 24% de las personas VIH
infectadas, contra el 0% al 5% de los controles VIH infectados y sin diarrea. Estudios
seroepidemiologicos  sugieren que del 17%-32% de las personas jovenes no
inmunocomprometidas en Virginia, Texas y en Wisconsin, asi como voluntarios no
mmunocomprometidos def Cuerpo de Paz, muestran positividad serologica a la infeccidn por
Cryptosporidium parvum. Por otra parte, mas de la mitad de los nifios de 5 afios en el area rural
de Anhui; China, mosiraron positividad serologica a la infeccidn criptosporidial, en contraste;
mis del 90 % de los nifios que viven en areas improvisadas de La Fortaleza, Brasil, mostraron

positivided serologica a la infeccidn criptosporidial en sus primeros afios de vida (Figura 4) @,

Figura 4, Prevalencia de anticuerpos IgG contra Cryptosgoridium parvam, por edad, en Brasil, China v los
Estados Unidos, {Edad: m= meses, a=afios) “*.
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En 1984, en los Centros para el Control de Enfermedades (C.D.C.) de los Estados Unidos,
se recibjeron informes sobre miultiples casos de criptosporidiosis en nifios de guarderias de 5
estados @7, La criptosporidiosis es una causa comiin de diarrea en nifios, especialmente en
lugares de cuidado infantil; su expansion es mas alta entre los nifios que no se limpian el ano
después de ir al bafio, asi como entre los nifios que comienzan a caminar, probablemente debido 2

. e - . B . 2
el incremento de los movimientos al caminar y a la interaccion con otros nifios ©7.



1.6.) CICLO BIOLOGICO.

Cryptosporidium parvum es un parisito monoxénico, esto es; su ciclo de vida se
completa dentro del hospedero. El parisito se transmite de un hospedero a otro por via oro-fecal.
El ciclo de vida (Fig.5), ocurre cuando los ooquistes maduros son eliminados en las heces por un
hospedero infectado, contaminando el medio ambiente (agua y alimentos) y de esta manera son
ingeridos por otros hospederos. Una vez en el tracto gastrointestinal (usualmente ileon o yeyuno}
o respiratorio (el cual al parecer es el sitio mds comlin en la infeccidén de aves), los esporozoitos
exquistan y parasitan células epiteliales ®. Los esporozoitos y las subsecuentes etapas de
desarrollo se ven en el epitelio luminal del tracto infectado, el ciclo esta dividido en 6 eventos
principales de desarrollo: a) Exquistacion (liberacion de esporozoitos infectantes}; b) Merogonia
(multiplicacion asexual dentro de las células hospederas); ¢) Gametogonia {formacion de
microgametocito y macrogametocito); d) Fertilizacion (formacién sexual); e) Formacion de la

pared de los coquistes y ) Esporogonia (formacién del esporazoito) 63,

Estéd comprobado que todas las etapas del ciclo de vida son intracelulares, envuelto por
una delgada capa de la membrana de ta célula hospedera pero fuera del citoplasma. Un sélo
organelo de adhesion, a veces llamado "organelo alimentador”, se desarrolla en la interfase entre
el pardsito y el citoplasma de la célula. Los esporozoitos evolucionan a trofozoitos esféricos,
formando dos tipos de merontes (o esquizontes), cuando ocure la replicacion asexual. El meronte
tipo 1 contiene de 6-8 niicleos, los cuales se transforman en 6-8 merozoitos cuando €l meronte es
maduro. Cada merozoito es capaz de infectar 2 nuevas células y desarrollan tanto un meronte tipo
I como un meronte tipe 1, el cnal contiene 4 merozoitos cuando madura 09 Los estadios
encontrados en las superficie de las microvellosidades miden aproximadamente 1pum @9
Mientras estadios comparables de Eimeria e Isospora ocupan vacuolas parasitoforas usnalmente

profundas (perinucleares) dentro de las células hospederas @B,
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Tigura 5. Representacion del ciclo bioldgico de Cryptosporidium parvum
como ocurre en ¢l epitelio intestinal de un mamifero infectado Los
esperozoitos exquistan y penetran la microvellosidad de una célula epitelial,
mientras se diferencian a trofozoitos Los trofozoitos sufren proliferacién
nuclear para formar €l meronte tipo I Un merozoito tipo 1 sale del meronte
para formar meronte tipe 1y tipo H Un merozoito tipe 1T sale del meronte
para formar microgameto y macrogameto. El microgameto fertiliza al
macrogameto, ef cual evoluciona a coquiste Los ooquistes son eliminados del
organismo en las heces o esporulan in situ Kberando esporozoitos por
autoinfeccién (Faver and Ungar, 1986) © E! ciclo de vida de
Cryprosporidium baileyi, que infecta gallinas difierer de lo mostrado antes, en
que este parasito tiene un tipo de meronte adicional (tipo IH) que deriva de los
merozoitos tipo 11 &%

Los merozoitos del meronte tipo II también invaden nuevas células, donde se
inicia la replicacién sexual por diferenciacién, tanto en el gameto masculino
(microgameto) como en ¢l gameto femenino (macrogameto). Después de la
maduracidn, los microgametocitos contenidos en el microgameto, fertilizan al
macrogametocito. El macrogametocito fertilizado o cigoto, evoluciona a ooquiste, el
cual sufre meiosis dentro del hospedere. Cuando la esporogonia {formacion meidtica
de esporozoitos) termina cada ooquiste contiene 4 esporozoitos potencialmente

infectivos. Algunos ooquistes son eliminados a través de las heces o tal vez por



secreciones respiratorias. Otros esporozoitos se liberan dentro del hospedero y estos pueden

reiniciar el ciclo de vida (merogonia, gametogonia y esporogonia) %,

Cada generacion de parasitos puede desarrollarse y madurar de 12-14 hrs. El rdpido ciclo
de vida, mds los ciclos autoinfectivos y una infeccién secundaria en duodeno, pueden llevar a un
enorme numero de formas parasitarias en el intestino. En personas imnunosuprimidas se han
encontrado parasitos en el estomago, conducto biliar, conducto pancreatico y tracto respiratorio,
Se han colectado de 2 -20 billones de ooquistes en un periodo de 24 hrs en heces de becerros

infectados experimentalmente ©

Estudios subsecuentes de Cryprosporidium  baileyi en gallinas infectadas
experimentalmente, revelan que estas especies tienen un ciclo de vida similar al descrito arriba
pera Cryptosperidium parvam: en el modelo de ratdn lactante. La principal caracteristica que
diferencia el ciclo de vida de estas dos especies, es que Crypfosporidium baileyi tiene tres

distintos tipos de merontes, al contrario de los dos tipos encontrados en Cryptosperidium parvum
(33)
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1.7.) MECANISMOS PATOGENICOS.

Después de la exquistacion, se liberan 4 esporozoitos los cuales se adhieren por su porcion
apical a la superficie de la mucosa intestinal. Una lectina especifica del esporozoito se ha
identificado, como el agente de adherencia a la superficie intestinal ¥ Después de que se
adhiere el esporozoito, existe la hipotesis de que las células de la mucosa epitelizl liberan
citocinas que activan a macrofagos de esta zona. Estas células activadas liberan factores solubles
que incrementan la secrecion intestinal de agua y CI7, asi como también inhiben la absorcion.
Estos faciores solubles incluyen a la histamina, serotonina, adenosina, prostaglandinas,
leucotrienos y factor activador de plaquetas (FAP), los cuales achian sobre varios substratos,
incluyendo nervios entéricos y las mismas células epiteliales. Consecuentemente, las células
epiteliales son dafiadas por uno de los siguientes modelos: 1) las ¢élulas muertas son el resultado
directo de la invasion, multiplicacion y expulsion de los parisitos, o 2) las células podrian
encontrarse dafiadas por células T mediadoras de la inflamacion, produciendo atrofia de las
vellosidades e hiperplasia de la cripta. Cada modelo produce distorsion estructural de las
vellosidades y se acompafia de mala absorcion de nutrientes y diarrea. Evidencia experimental
supone que esta hipotesis se presenta en modelo de cerdo, en donde la disminucion en la
absorcion intestinal de sodio se ha correlaciénado con la "disminucion del 4rea superficial de la

vellosidad y la inhibicion de prostaglandina E, producida por células inflamatorias” *¥,

Cryptosporidium parvum no infecta tejidos més alld de la superficie del epitelio intestinal;
sin embargo, puede alterar la funcion intestinal. Aunque se ha buscado una enterotoxina del
pardsito extensivamente y algunos reportes sugieren que puede existir una, estos resultados son
controversiales y el origen de sustancias en ¢l excremento de personas y animales infectados que
induce la secrecion no resulta claro. Estudios extensivos en un modelo de lechon (Argenzio et. al.
1994; citado en Cryptosporidiosis: An Emerging, Highly Infectious Threat) demostraron la
pérdida de vacuolas en la periferia de la vellosidad del epitelio (aproximadamente 2 terceras
partes del 4rea superficial de la vellosidad), acompafiado por una reduccion aproximada del 50%
en ¢l co-transporte de sodio-glucosa. El resultado es un predominio de la union del epitelio de

transicion, en el cual se incrementa ¢l metabolismo de la glutamina dirigido al intercambio de
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sodio-hidrogeno y al cual se acopla el transporte de cloro. Asi, la glutamina viaja de manera
neutral en la absorcion de NaCl con una forma aparente de prostaglandina inhibitoria en epitelio
de lechon infectado con Cryprosporidium. Ademds, se ha (Argenzio et al 1994; citado en
Cryptospondiosis: An Emerging, Highly Infectious Threat) demostrado incremento de
macrofagos que produce el aumento del factor de necrosis tumoral (FNT) en la lamina propia de
lechones infectados con Crypfosperidium. Aungue el FNT no afecte directamente el transporte
epitelial, cuando fibroblastos en monocapa se afiadieron, un efecto inhibitorio de indometacina
fue notado con el FNT. Consecuentemente, los investigadores proponen un efecto secretorio
dependiente de prostaglandina, el cual ocurre: 1) a través de una via secretoria de cloro inhibitoria
de bumetanida, predominantemente desde células de la cripta; v 2) 2 través de la inhibicion de
absorcion neutral de NaCl por medio de una proteina amiloide sensible al intercambio de sodio-
hidrogeno, predominantemente en la union del epitelio de transicion durante la infeccidn

criptosporidial activa @s)

La reduccion en la absorcion de xilosa y vitamina B-12 estan entre los efectos descritos en
humanos y animales con criptosporidiosis. La interrupcion de la funcion de barrera intestinal con
sorprendente incremento de permeabilidad y absorcion a lactosa o manitel ha sido documentado
durante la infeccion criptosporidial sintomética activa en nifios y en adultos infectados con VIH.
Cryptesporidinm aparece como una de las primeras causas de diarea, especialmente diarrea
persistente, entre los nifios del nordeste de Brasil. En suma, la incidencia de diarrea ha sido de
casi el doble durante algunos meses en nifios pequefios después deinfeccidnes criptosporidiales
sintométicas, sugiriendo que la interrumpida funcion de barrera en nifios infectados permite dafios
residuales resultando en un incremento de susceptibilidad de lesionar el epitelio por una

enfermedad diarreica adicional @,

Las lesiones histologicas asociadas con la criptosperidiosis intestinal no som
caracteristicas, Los trofozoitos estin localizados intracelularmente en las microvellosidades del
intestino. El contacto inicial entre el parasito y el glicocalix de la célula hospedera, produce un
acortamiento o ausencia de las microvellosidades con atrofia y aumento del tamafio de la cripta.

Se observa en la mucosa y hasta en la lamina propiz un infilirado moderado de células

mononucleares ©.
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Cryptosperidium ha side encontrado en diversas zonas corporales tales como faringe,
esofago, estomago, duodeno, yeyuno, {leon, apéndice, colon, recto, vesicnla biliar, ductos biliares
y en epitelio bronquial ®. Aunque pocos organismos pueden penetrar a través de las células M,
la infeccidn sistémica esenciaimente no puede ocurrir; lasinfeceidnes ocasionales en tracto biliar
y respiratorio en personas inmunocomprometidas probablemente alcancen estos lugares a través

de la superficie luminal #9,

1.7.1.) Mecanismo general de la diarrea.

La diarrea se desarrolla cuando la absorcion intestinal es dafiada o la secrecion es
aumentada. La absorcion y secrecion intestinal son procesos complejos que ocurren fuera de la
cubierta de los enterocitos del intestino delgado. Ef sodio es activamente absorbido primeramente
por células en forma de vellosidades por 2 vias: la electroneutral (NaCl) y la electrogénica
(Na'/glucosa o Na'/cotransporte de aminodcidos). En contraste, la secrecion de fluido intestinal
ocurre lentamente como resultado de la secrecion activa de CI” y/o HCOQ, ™ por células de la cripta

intestinal, frecuentemente combinado con una absorcion disminuida de Na* por células de la

vellosidad ©,

Numerosos mediadores intracelulares regulan la absorcion y secrecion intestinal por
modificacion de transporte de iones a través de los enterocitos. Estos mediadores incluyen
nucleotidos ciclicos (AMPc y GMPc) y Calcio, ademds de lipidos y productos metabolicos del
cido araquidonico. En resumen, otros tipos de células en el epitelio intestinal y nervios de la
iémina, celulas del musculo liso, fibroblastos, mastocitos y célules del sistema inmune (por
gjemplo, neutrofilos (PMN's}), linfacites y macrofagos) también juegan un papel importante en la
regulacion de la secrecion de fluido intestinal (Fig. 6). Estas células pueden producir moléculas
efectores tales como serotonina, histamina, prostaglandinas, interferon-y (IFN-y) v factor de
necrosis tumoral-a {(FNT-w}, los cuales son conocidos por modificar el transporte de iones y/o la

permeabilidad epitelial. Organismos infecciosos pueden alterar el transporte intestinal de iones,
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por gjemplo, produciendo toxinas que estimulan la secrecion intestinal, por adherencia, o
invadiendo células del epitelio intestinal. El patogeno puede alterar directamente las propiedades
de transporte de las células del epitelio intestinal y/o estimular el sistema neurohormonal, nervios

entéricos o la respuesta inmune que altere el balance de la absorcion y secrecion intestinal.®”

Figura 6. Eventos propuestos de la patogenesis de diarrea en criptosporidiosis: union de la
microvellosidad (a); células de la cripta con hiperplasia (b); absorcion de Na' {(NaCl o
Na’/co-transporte de substrato) {¢); zumento de la secrecion de CI (d); incremento de la
permeabilidad paracelular (e); células epitelizles dafiadas y muertas (f); produccion de FNT-
¢ por macrofagos infiltrados (g); incremento de la produccion de PGE, (h). La funcion de
otras ¢€lulas inflamatorias, nervios entéricos, citocinas o neurohormonas en la patogénesis
de la charrez criptospondial son, hasta hoy, desconocidas .
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1.7.2.) Enterotoxina.

Algunas personas con criptosporidiosis desarrollan, una diarrea acuosa y profusa (arnba
de 20 lt/dia), los cuales clinicamente asemejan la diarrea secretoria inducida por 1a toxina dei
colera. Esta similitud con la toxina mediadora de diarrea, se combina con la observacion que la
intensidad de la infeccién no siempre correlaciéna con la severidad de la diarrea, ha conducido a
la hipotesis que Cryptesporidivm parvum puede elaborar una enterotoxina. Guariano et.al (1994)
recientemente identificaron una "enterofoxina-similar" activa en el sobrenadante filtrado de las
heces de borregos infectados con Cryptosporidiun parvum. En estos sistemas, la adicion apical
del sobrenadante fecal de borregos infectados inducen el incremento de Cl” dependiente de un
corto circuito de corriente en la mucosa yeyunal de humanos normales en estudios en la caAmara
de Ussing, sugiriendo estimulacion de la secrecion activa de ClI™. Esta actividad fue sensible a la

temperatura, dependiente de calcio, reversible y saturable as

Respuestas secretorias similares dependientes de calcio, son estimuladas por agonistas
neurchormonales del hospedero con un tiempo de vida corta taies como acetilcolina, histamina,
serotonina ¢ neurctensina, por ejemplo, a través de estos agonistas tipicamente, estimulan la
secrecion de CI” iinicamente cuando aplican a la membrana basolateral de células del epitelio
intestinal. Por lo tanto, no esta claro en este estudio si la actividad secretoria detectada en el
sobrenadante de heces es debida 2 una enterotoxina derivada del parasito o a un defecto derivado
del hospedero {tal como una hormena secretoria producida per €l sistema inmune o nervioso del

hospedero) o 2 un metabolito secretorio liberado del epitelio infectado el
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1.7.3.) Citocinas.

La inflamacion de la mucosa, semejante a la vista en la criptosporidiosis, altera de manera
marcada el transporte de agua y electrolitos intestinales por la accion de numerosos mediadores
inflamatorios tales como la prostaglandina ¥, (PGE,). Los mecanismos por los cuales
Cryptosporidium parvum en la infeccidon de células del epitelio intestinal recluta PMN's y
mononucleares (MN's) es desconocida. Una hipotesis es que la invasion intracelular por
Cryptosporidium parviun puede estimular en células epiteliales la produccion de citocinas

proinflamatorias, tales como las interleucinas IL-6, IL-8 y/o FNT-c.,

Relacionado con esta hipotesis, Kandil er.al. (citado por Clark and Sears) identificaron
nimeros incrementados de macrofagos en la lamina propia del ileon porcino infectado con
Cryptosporidium parviem, asi como concentraciones incrementadas en mucosa de FNT-a.
Nuevos estudios revelan que en el tratamiento de mucosa ileal porcina normal con FNT-ct en una
camara de Ussing estimula un corto cirenito (secrecion de CI7) el cual no tiene efecto directo en
células T84, sin embargo, un pretratamiento de monocapas de fibroblastos con FNT-¢, seguido
por una co-estimulacion con células T84 resulta en un incremento sensible de indometacina al
corto circuito. Estos datos sugieren que el FNT-a secretado potencialmente tanto por los
macrofagos reclutados de la lamina propia como por las células del epitelio intestinal, estimula a
células subepiteliales, tales como fibroblastos por liberacion de prostaglandinas, las cuales
estimulan la secrecion de CI” en las células epiteliales. Alternativamente, otras citocinas pueden
mediar alteraciones en la funcion de barrera (por ejemplo IFN-y) o propiedades secretorias {por
ejemplo IL-6 o IL-3) del epitelio intestinal después de la infeccién por Cryptesporidium parvam.
Sin embargo, datos decisivos con respecto al incremento de la sintesis o liberacion de estas

citocinas en el intestino infectado por Cryptosporidium parvum ain no estin disponibles @,
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1.8.) INMUNOLOGIA.

Como ya se ha mencionado la infeccién por Cryptosporidium parvum se da con ingestion
de una cantidad relativamente pequefia de ooquistes, los cuales legan al intestino en donde se
desarrollan. Los estadios del ciclo de vida de Cryptosporidium parvum se localizan en la parte
superior de las células que se encargan de asimilar los alimentos, por debajo de ia membrana de la
céluta hospedera pero fuera del citoplasma, Los pardsitos también se han encontrado en el ileon
de cuye dentro del citoplasma de las células M extendidas sobre las placas de Peyer.
Inflamaciones de ligeras a moderadas con infiltracion de células linfoides, macrofagos y PMN's

se han observado en las vellosidades afectadas y debajo de la lamina propia @5

1.8.1.) Papel de las defensas dei hospedero.

Los mecanismos de defensa del hospedero responsables de controlar lasinfecciénes por
Cryptosporidium parvam estdn pobremente comprendidos. La infeccion y la diarrea son
caracteristicamente autolimitados en personas inmunocompetentes pero prolongados y amenazan
la vida de las personas inmunocomprometidas (con inmunosupresion, hipogammaglobulinemia o

SIDA) y personas mal alimentadas &%,

1.8.1.1.) Inmunidad por anticuerpos.

En el hombre y los animales infectados natural y experimentalmente con
Cryptosporidium parvum se desarrollan anticuerpos IgG, IgA, IgM e IgE especificos, y
anticuerpos IgA secretorios tanto en sangre como en secreciones. Los coproantigenos se han
detectado en el excremento de nifios filipinos asi como en borregos y becerros infectados. En

borregos infectados experimentalmente con ooquistes se detectaron anticuerpos especificos en
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suero 6-7 dias después de la inoculacion; la IgG es encontrada 6 dias después de la infeccidn y
permanece elevada en toda la infeccién; la IgA e IgM muesiran pequefios cambios. Las
concentraciones de IgG, IgA e IgM aumentan en el excremento de 5-6 dias después de la

infecci6n, alcanzando un méximo entre los 8-14 dias después de la infeccidn y luego decrecen.

En cuyes infectados oralmente, los titulos de anticuerpos para Crypfosperidium
aumnentaron significativamente, 2 semanas después de la inoculacion y permanecieron con titulos
altos durante 8 semanas después. Los cuyes fueron desafiados por una reinoculacien con
coquistes de Cryptosporidium, resultaron completamente resistentes a la reinfeccion. El
mecanismo por el cual estos anticuerpos contribuyen a la eliminacion de la infeccién y provocan

- . . - et 35
inmunidad protectora contra la reinfeccion permanece incierta es)

Cuando los esporozoiios aislados de Cryptosperidium parvum son incubados con suero
de bovinos inmunes a esta fase, la infectividad para la cepa de raton BALB/c es completamente
neutralizada. En suma, anticuerpos monoclonzles (mAb) antiesporozoitos empleados en la
infeccién, reconocen proteinas de los esporozoitos de 28kDa y 55kDa, y una enorme superficie
antigénica o antigeno no determinado que también protege a la cepa BALB/c, mientras que los
anticuerpos son usados contra esporozoitos antes o para el tratamiento después de la infeccion. En
raténes atimicos con criptosporidiosis experimental persistente, la infeccidn intestinal y no la
biliar o pancreética presentan resultados significativamente menores en aquellos raténes tratados
con e} mADb neutralizante, Sin embargo, la IgM e IgG en suero observadas en raténes normales no
correlaciénan con la severidad o duracion de la criptosporidiosis, el pico y la duracion de la
criptosporidiosis experimental; sugieren que, en este modelo de ratén, Ia respuesta especifica de

anticuerpos no juega un papel importante en la resolucion de la infeccidn por Crypfosporidium
(35

La causa por 2 cual algunos pacientes con SIDA einfeccién sintoméatica persistente por
Cryptosporidium tienen un alto titulo de anticuerpos contra Cryptosporidium parvum, supone la
teoria; que anticuerpos sericos especificos no son suficientes para el control de ia infeccidn.
Diferentes estudios epidemiclogicos sugieren que los nifios que son amamantados tienen

menoresinfeceidnes y accesos de diarrea que aguellos nifios que son alimentados con biberon en
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zonas locales endémicas. Nifios que son amamantados tienen significativamente menores niveles

s - ; . 35
de cniptosporidiosis que aquellos nifios alimentados con biberon 49,

Diversos estudios en animales y humanos indican que los anticuerpos de calostro
obtenidos de vacas hiperinmunizadas (con titulos > 1:100 000) por infusion repetida del antigeno
parasitario en la glindula mamaria puede prevenir o terminar con la infeccién intestinal por
Cryptosporidium. Estudios en raténes demuestran que en el calostro estdn presentes factores
inmunes (especiaimente fracciones de IgGl ¢ IgA) los cuales son capaces de reducir la
infectividad del esporozoito. Estudios con Cryptosporidium parvam por técnicas inmunoldgicas
en {leon de ratén revelan que cadz isotipo de inmunoglobulina bovina de calostro hiperinmune,
reconocen antigenos de todos los estadios del ciclo de vida del parésito. Asi los anticuerpos
reconocen diferentes "blancos” potenciales para neutralizar a Cryptosporidium parvum, y los
anticuerpos neutralizantes de antigenos de superficie contra los esporozoitos y merozoitos pueden
ayudar a rtesolver lasinfeccidnes persistentes en los hospederos inmunocomprometidos. El
calostro hiperinmune producido por vacunacion intramamaria en vacas prefiadas con antigenos
criptosporidiales ha reportado come un éxitc en el tratamiento de 4 pacientes
inmunocomprometidos que tenfan diarrea cronica, ademas de hipogammaglobulinemia congénita,
SIDA o inmunosupresion por quimioterapia para leucemia. Estos pacientes se recobraron entre 3-
5 dias y quedaron libres de diarrea posteriormente, pero la infeccidn subclinica persistio en dos dc
ellos. Si bien los anticuerpos de! calosiro pueden ayudar a eliminar al Cryptosporidium
intraluminal, los organismos intracelulares no pueden ser afectados y; en algunos casos, los
anficuerpos permanecen en el intestino pot un corto periodo antes de ser degradados o excretados

por el hospedero 69,
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1.8.1.2.) Inmunidad celular.

La infeccidn persistente por Crypfosporidium parvum con diarrea en mamiferos
inmunocomprometidos provee evidencias indirectas de que las células T (posiblemente células
Th) son esenciales para descubrir el desarrollo de la infeccidn y ta inmunidad protectora. Las
células T son indispensables en la inmunidad protectora contra coccidios como Eimeria y
Toxoplasma, tanto en la estimulacion de células cooperadoras para la produccion de
inmmmoglobulinas como para las células efectoras que liberan mediadores solubles que actian en
los parasitos intracelulares. La respuesta especifica de linfocitos contra Cryptosporidium en
becerros infectados se ha observado 2 dias después de la inoculacion de ooquistes. En raténes
adultos BALB/c tratados con mAb anti CD 4 citoliticos, desarrollaroninfeccién cronica por
Cryptosporidium y eliminaron ooquistes en baja cantidad. El tratamiento con mAb anti IFN-y
permitio una infeccidén autolimitada mas severa a la ocurrida. El tratamiento tanto con mAb anti
CD 4 como mAb anti IFN-y llevaron al desarrollo de una infeccién cronica y severa con
eliminacion de ooquistes de pared gruesa que se invierte cuando ¢l tratamiento con los mAb es
eliminada. Los ratones aduitos BALB/c tratados con mAb anti IFN-y muestran también un
incremento substancial en la eliminacion de ooquistes. Estos hallazgos sugieren que tanto las
células CD 4" como el IFN-y son necesarios para prevenir el comienzo de la infeccion, mientras
que cada uno por separado pueden limitar la severidad (TFN-y) o ta duracion {células CD 47) de fa
infeccion. Lasinfeccidnes sintoméaticas por Cryptosporidium en ratdnes y ratas atimicos y las
deficiencias de células NK en raténes, (C57BL/6Jbg/bg) muestran que los cambios

histopatologicos con estasinfecciones no dependen de Yas células T ni de las células NK @9

Nifios con grados variables de desnutricion y criptosporidiosis tienen una significativa y
persistente respuesta por anticuerpos hacia los parasitos pero dificultan la inmunidad mediada por
células. Porque la respuesta inmune mediada por células es restaurada una vez que el nifio se
recupera de la criptosporidiosis, por lo que se ha postulado que la respuesta inmune efectiva hacia
la criptosporidicsis es probablemente dependiente de los anticuerpos y del efecio citotoxico
mediado por células. Sin embargo, la observacion de raténes con deplecion selectiva de células T

(CD 8+) citotoxicas falla al incrementarse la severidad o duracion de la infeccién por
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Cryptosporidium, lo cual detiene la autolimitacion por més de 3-4 semanas, y sonh argumentos

cantra el papel de la citotoxicidad mediada por ¢€lulas T en su recuperacion 6,

El factor de transferencia(un dializado de leucocitos que pasivamente transfiere factores
de hipersensibilidad tardia) de becerros inmunes, ha dado proteccién efectiva para animales no
inmunizados contrainfecciénes clinicas como Eimeria. También se ha probado en & pacientes de
SIDA coninfeccién por Cryptosporidium y diarrea severa, la condicion de 5 de ellos mejoro
después del tratamiento con factor de transferencia por via oral de becerros inmunizados contra
Cryptosporidium. Sin embargo, en los otros el éxito fue menor con el factor de transferencia de

bovinos &%,

La susceptibilidad de raténes jovenes W/W' deficientes de mastocitos coninfeccién
intestinal con Cryptosperidium parvum es similar a la de los raténes jovenes normales. Raténes
adultos W/W" son significativamente mas susceptibles a la infeccion primaria que los ratones
adultos normales, pero ambos grupos se recuperan en un periodo similar. Por lo tanto, parece que

los mastocitos ne son importantes en la resistencia del raton contra Cryptosporidium =

1.8.2.) Edad.

La infeccién por Cryptosporidium es mucho mas comin en nifios que en adultos.
Roedores, becerros y corderos neonatos son altamente susceptibles al desafio oral, v
relativamente pocos coquistes pueden provocarinfeccidnes sintométicas o fatales. Esto es una
dificultad para infectar raténes de mas de 3-4 semanas de edad, pues con grandes dosis de
ooquistes da como resultado sélo una leveinfeccién, de la misma manera, que los roedores
inmunosuprimidos por tratamiento con ciclofosfamida o atimicos desnudos son relativamente
resistentes a la infeccion en edad adulta. De 2 ratas adultas atimicas inoculadas con altas dosis de
coquistes (2.7 x 10" de origen bovino, sélo una desarrollo una leveinfeccién subelinica y elimino
una pequefia cantidad de ooquistes por 2 dias. Simultincamente a ratas adultas no inmunizadas se

les inoculo la misma dosis desarrollando anticuerpos como respuesta, pero no hubo sintornas
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detectables o eiiminacion del parasito. Raténes adultos de laboratorio nunca expuestos a
Cryptosporidium, son resistentes a la infeccion, un efecto que es presumiblemente correlacidénado
con la maduracion de la flora intestinal ®¥, ya que estudios experimentales demostraron que los
raténes adultos libres de gérmenes pero sin antibioterapia; fueron mas susceptibles a la infeccion
que los controles con su flora normal. Lasinfecciénes en raténes SCID fueron més severas en los
que estaban libres de gérmenes que en aquellos con flora intestinal, con esto se sugiere que la
flora intestinal puede estimular mecanismos inespecificos comtribuyende a la resistencia del

hospedero, posiblemente produciendo IFN-y a través de una via distinta a la célula T 63

La resistencia relacidnada con la edad puede explicarse en patte por la resistencia
atribuida a la inmunidad adquirida. Sin embargoe, becerros criados en lugares no contaminados
con Cryptosporidium permanecen susceptibles al desafio hasta por lo menos 3 meses de edad.
Ademas, el desafio inicial con Cryptosporidium a la semana o al mes de edad resulta en un
pequefio incremento del titulo de anticuerpos en suero a diferencia de aquellos desafios a los 3
meses de edad, sugiriendo que una exposicion oral temprana de becerros neonatos puede inducir

tolerancia inmunoldgica hacia el parédsito 85

1.8.3.) Estado nutricional.

Usualmente se cree que la desnutricion infantil puede perjudicar la inmunidad y
predisponer a la infeccién por Cryptesporidium. Diversos estudios realizados en hospitales, han
revelado que la desnutricion y el agotamiento de fos niveles de hierro se asocian con la infeccion
por Cryptosporidium. En un estudio control en Perti se encontré que nifios hospitalizados con
criptosporidiosis fueron més susceptibles por la desnutricion, pero no encontraron el parisito, la
criptosporidiosis era nosocomial con desnutricion severa en 3 de ellos, resultando en 2 muertes.
En experimentos con raténes inmunosuprimidos s¢ observéd que una dieta baja en proteinas
incrementa la susceptibilided a la infeccién por Cryptosporidium. La recuperacion de pacientes

con SIDA, diarrea severa y desnutricion, por medio de terapia sugiere que hay una mejorta de la
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1.9.) MANIFESTACIONES CLINICAS.

La mayoria de las manifestaciones clinicas comunes de criptosporidiosis en personas
inmunocompetentes e inmunocomprometidas es la diarrea; es el sintoma que mas frecuenterente
lleva al diagnostico. Generalmente, la diarrea es profusa y acuosa; esta puede contener moco pero
no sangre m leucocitos, esto se asocia frecuentemente con baja de peso. Otras caracteristicas
clinicas menos comunes incluyen dolor abdominal, nauseas y vomito, baja fiebre (arriba de 37°C
y menos de 39°C). Ocasionalmente, se presentan sintomas inespecificos tales como mialgia,
debilidad, malestar, jaqueca y anorexia. La severidad de estos sinfomas pueden crecer y agravarse
paralela y usualmente a la intensidad de los ooquistes esporulados. Tanto la duracion de los
sintomas como el resultado tipicamente varia de acuerdo al status inmune del hospedero.
Pacientes con SIDA usualmente experimentan una prolongada enfermedad que amenaza su vida,
mientras que en la mayoria de las personas inmunocompetentes, es una enfermedad de corto
periodo de recuperacion completa y espontinea. Sin embargo, la presentacion clinica de
criptosporidiosis gastrointestinal no siempre esta dentro de estas dos categorias divergentes.
Personas con SIDA han sido reportadas con clarasinfecciénes después de varios meses de diarrea,
e individuos reportados come inmunocompetentes, presentaroninfecciones duraderas por mas de
un mes. Infecciones ligeras y asintomaticas han sido reportadas en personas inmunocompetentes

y en varios pacientes con SIDA #*%

a) En los mmmunocompetentes, el periodo de incubacion varia entre 3 y 12 dias. La
sintomatologia puede fluctuar entre la sensacion de indigestion y un cuadro de enteritis con
diarrea de tipo agudo o cronico. Algunas personas pueden permanecer totalmente asintomaticas.
En otras aparece la diarrea pero la infeccidn se autolimita. Se puede confundir con otros agentes
que causan la llamada “diarrea del viajero™ por lo que es necesario realizar un diagnostico

diferencial.
La diarrea generalmente es acuosa, sin moco 1i sangre, 12 mayoria de las veces sin

leucocitos. Se presentan de 5 a 10 episodios al dia, después de un tiempo puede seguirle la

constipacion. Los pacientes se quejan de dolores abdominales, ocasionalmente ficbre, cefalea,
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anorexia, vomito y pérdida de peso. Generalmente la enfermedad se autolimita a los 10-14 dias.
En una cuarta parte de los pacientes puede llegar a mas de un mes. La mayoria de los casos no

requieren Iratamiento, los parasitos desaparecen 4 a 6 semanas después &

1) En los pacientes con inmunodeficiencias, los sinfomas son més intensos y de larga
duracion. La diarrea es cronica v produce una enfermedad debilitante con malestar, anorexia,
fiebre, pérdida de iiquidos y electrolitos. También puede causar un sindrome de mala absorcion
que compromete seriamente el estado general. En los pacientes con SIDA , ademas de la
localizacion intestinal, se ha encontrado diseminacion con complicacion pulmonar. Causa una

neumonia intersticial con eliminacion de parasitos que pueden salir con el esputo &

Cryptosporidinm parvum causa como sc menciono antes una diarrea autolimitada en
adultos inmunocompetenies, peto una larga enfermedad diarrelca severa en  pacientes
inmunodeficientes. Mas especificamente Flanigan er.al (citados en Cryptosporidiosis in The
Child Care Setting) han encontrade que pacientes infectados con VIH y conteos celulares CD4"
menores a 180 células/mm’, espontdneamente desaparece la infeccién en las siguientes 4
semanas; sin embargo, ¢l 87% de los pacientes con un conteo celular mas bajo de CD4’
desarrollan enfermedad persistente, Estos datos indican la importancia de la inmunidad celular
sistémica modulando la infeccién, Goodgame er.al (citados en Cryptosporidiosis in The Child
Care Setting) ha analizado la morfologia ducdenal y la intensidad de la infeccion por
Cryptosporidium parvum entre pacientes con SIDA v conteos celuleres CD4" menores de 150
células/mm®. En estos pacientes, hay un amplio rango de hallazgos en 1) la intensidad de la
infeccion, 2) grado del dafio de la mucosa intestinal, 3) funcion intestinal, y 4) sintomas clinicos.
En general, una elevada intensidad de la infeccién (determinada por el mimero de ooquistes
excretados en las heces luego de un pericdo de 24 hrs) es asociado con acortamiento de la
vellosidad duodenal, un marcado incremento en el niimero de células mononucleares de [a lamina
propia, un gran nimero de enterocitos parasitados en cada vellosidad, y la funcion intestinal
dafiada (absorcion deficiente de vitamina B,,, absorcion decreciente de D-xilosa, pruebas de

permeabilidad lactosa/manitol anormales) @n,
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La enfermedad es mas frecuente en los pacientes con SIDA, pero también ocurre en otras
inmunodeficiencias como hipogammaglobulinemia, terapia inmunosupresora, desnutricion,
leucemia, linfoma y otros defectos de la inumunidad O3 Por otra parte se ha asociado con
organismos oportunistas como Toxoplasma, Pneumocystis, Cdndida, Citomegalovirus u otros

enteropatogenos & .
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1.10.) DIAGNOSTICO.

Para establecer el diagnostico etiologico de esta parasitosis se puede recurrir a técnicas de
concentracion-flotacion especificas para la busqueda de ooquistes de Cryprosporidinm, tales
como la técnica de Sheather, en la cual se usa una solucidén de azhcar con una densidad de 1.27;
mayor a la de los ooquistes o la técnica de Faust que emplea una solucién de sulfato de zinc a una
densidad de 1.18 ™. En heces diarreicas pueden estar ooquistes con uno 0 cuatro nucleos, los
cuales se desarrollan a esporozoitos en pocos dias a 20°C ®?. Ademds, debido al pequefio tamafio
de los ooquistes (de 4.0-6.0 pm) se dificulta la deteccién de los mistmos, por lo que un método de
tincién diferencial como la de Ziehl-Neelsen modificado o Kinyoun, Giemsa, Hematoxilina-
Eosina, Safranina, Ziehl-Neelsen caliente o auraminaronidamina, son recomendables para poder

visualizar al parasito ya que es 4cido-alcohol resistente ™.

Los métodos de concentracion apropiados pueden aumentar la deteccién cuando hay
pequefias cantidades de ooquistes presentes, pero algunos métodos tales como la concentracion de
acetato-etil-formalina pueden resultar en una baja de algunos ooquistes. Mientras que distintos
métodos de pruebas inmunoabsorbentes ligados a enzimas son empleados para [a deteccion de
antigenos criptosporidiales en heces con un 83%-95% de sensibilidad en muestras diarrefcas,
estos métodos son de menor sensibilidad en muesiras compactas y requieren més tiempo, Con
microscopio usando anticuerpos inmunofluorescentes es liperamente méas sensible y puede ser
rapida. La reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) provee un nuevo método que puede ayudar
a detectar Cryptosporidium cn zlmacenamientos de agua o en portadares asintométicos. Una
librerfa genomica de ADN se ha constrﬁido en el plasmido pUCI8 por propagacion de
Escherichia coli. Después de secuenciada unas 2.3 kb de un fragmento especifico de
Cryptosporidium parvum, una secuencia de 400 bases con un inico sitio Sty [ ha sido
amplificade usando primers de 26 nucleotidos cada uno. Laxer er al (citados en
Cryptosporidiosis: An Emerging,Highly Infectious Threat) usan una sonda de 20 bases marcada
con digoxigenina-11-dUTP para detectar el ADN de Cryptesporidium parvam fijado, en parafina

dentro de tejido @9,
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En biopsia intestinal se puede observar la atrofia de las vellosidades del intestino y 12
hipertrofia de las criptas, en donde se localiza el parasito. Se logran definir distintos estadios
mediante las coloraciones comunes de hematoxilina-eosina, en donde se ven de color violeta.
También se usa la técnica de plata-metenamina y la inmunoperoxidasa. La inmunofiuorescencia
directa se aplica para extendidos de materia fecal o en tejidos. Se obtiene mayor especificidad con

. 3
un anticuerpo monoclonat ¢ ),

Se ha demostrado también la presencia de anticuerpos circulantes con
inmunofluorescencia indirecta y con técnicas de ELISA. En algunos estudios serclogicos se

consideran significativos para el diagnostico los titulos de 1:40 o superiores %
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1.11.) TRATAMIENTO.

Cominmente no hay cura para la criptosporidiosis, aunque la investigacién de firmacos
contina. Pacientes de quienes se sospeche puedan tener criptosporidiosis deben ingerir una
cantidad extra de liquidos y deben tener una rehidratacion oral o terapia liquida para evitar la
deshidratacion. Individuos VIH positivos de quienes se sospeche tener criptosporidiosis deberan
visitar 2 su meédico para tomar las precauciones debidas. Individuos infectados deben ser
advertidos de lavar sus manos frecuentemente sobre todo antes de preparar alimentos y después
de ir al bafio, también deben evitar el contacta con personas que han tenido debilitado su sistemna
nmune, las que presentan diarrea no deben nadar en dreas publicas mientras tengan diarrea y por

lo menos durante 2 semanas después del Gltimo ataque de diarrea .

1.11.1.) Terapia farmacolagica.

Para pacientes inmunocomprometidos con criptosporidiosis, diversos agentes
antimicrobianes se han probado come posible tratamiento para la enfermedad. Antibioticos tales
como la espiramicina y el dicalzuril sodico han respondido parcialmente en los pacientes (una
disminucion parcial de la diarrea o una disminucion parcial en el nimero de coquistes en heces),
pero no han dado resultados confiables y reproducibles. La paromomicina es un antibiotico de
amplio espectro similar a la necomicina, aungue se absorbe pobremente; en un estudio de 12
pacientes con 23 episodios de criptosporidiosis gastrointestinal, 16 de los 23 episodios han
respondido completamente a la terapia (mejoria de los sintomas, erradicacidn de la diarrea e
incremento de peso) y los otros siete episodios respondieron parcialmente. Sin embargo, recaer
después del tratamiento es comimn y frecuentemente se necesita mantener la terapia que es
an

bastante costosa Sin embargo, este agente antimicrobianoe en particular, ha demostrado una

. . . . . .y . . R et 14
disminucion en la intensidad de la infeccidn, se mejora la morfologia y funcion intestinat ¥,
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Otro farmaco que se ha estudiado es la Nitazoxanida , que administrada a dosis de 7.5
mg/Kg de peso cada 12 hrs.; durante tres dias resulto ser efectivo en la erradicacion de un amplio
espectro deinfeccidnes parasitarias mixtas; ademas, es bien tolerado, los efectos colaterales tales
como dolor abdominal y epigastrico son minimos, no hay cambios en los valores hematologicos
y de quimica sanguinea; por lo que es considerado el primer agente antiparasitario eficaz contra

protozoarios y helminto, asi como; para diarrea criptosporidial en personas con SIDA ®,

1.11.2.) Terapia inmunologica.

Alin cuando los anficuerpos en suero no proveen proteccion comtra la infeccidn por
Cryptosporidium, diversos estudios realizados muestran que los anticuerpos en el lumen
intestinal pueden ayudar a eliminar o a prevenir la infeccidn. Suministrando inmunogiobulinas de
calostro bovino a personas, se observd una mejoriza en los sintomas causados por
Cryptosporidium y también mostraron que la secrecion de IgA en intestino acompafia a esta
mejoria. En resumen, la infectividad de los esporozoitos de Cryptosporidinum parvum en raténes,
se ha bloqueado con anticuerpos especificos; inhibiendo su capacidad de adhesion a la superficie

de la mucosa intestinal @7

En un reciente estudio, se produce inhibicion de la infeccién por Cryptosparidium
parvum con calostro hiperinmune de bovino in vitro, proporcionando un sistema ideal a iravés
del cual se estudie en el laboratorio mecanismo infeccioso de Crypfosporiditem. El nhmero
promedio de parasitos intracelulares por célula se redujo en un 61% después de administrar
anticuerpos Ig HBC con una concentracion de 1mg/ml de IgG. En estd investigacién también se
purificaron anticuerpos Ig HBC en Westem blots a partir de proteinas de Crypfosporidium v
encontraron que estas, ademds; inhibian la infectividad in vitro de Cryptosporidium parvum.
Finalmente, se identificaron 19 antigenos de superficie en esporozoitos, los cmales son
recenocidos por Ig HBC. Este sistema de inmunoterapia (administarcion géstrica intraluminal de

HBC a pacientes inmunocomprometidos) es un gran paso hacia adelante para encontrar un
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tratamiento eficaz para la criptosporidiosis, Sin embargo, una combinacion de terapia
farmacologica © inmunoldgica puede ser el arpumento mas efectivo para combatir 2

Cryptosporidium parvum en pacientes inmunodeficientes .

La habilidad de los coquistes de pared gruesa para persistir y propagarse en el medio
ambiente, asi como; su bien documentada resistencia al cloro son responsables de 1a propagacion
de Cryptosporidium, que es constante en todos los abastecimientos de agua cloradz potable y
albercas de natacion. Aunque algunos cientificos han notado que 9600 partes por millon (mg/1) de
cloro durante 1 minuto de exposicion se requiere para descontaminar el agua, otros han notado
que después de exponer a toda la fuerza del blangqueador doméstico (5.25% de hipoclerito de
sodio; 500 partes por miilon) por 2 horas, los ooquistes inmoviles permanecen infecciosos para
animales experimentales. Mientras que Glardia es 14-30 veces mas susceptible al bioxido de
carbono u ozono, respectivamente; el ozono es el medio quimico mas efectivo para inactivar los
ooquistes de Cryptosporidium. Consecuentemente, la erradicacion del organismo de los
abastecimiento de agua potable dependen de una adecuada floculacién y filtracion, més que
cloracion. Aunque requerimientos previos de turbidez se basan en la remocion de quistes grandes
de pardsitos tales como los de Giardia lamblia o Entamoeba histolytica, los pequefios ooquistes
de Cryptosporidium parvum son mas dificiles de remover. Se necesitan nuevos métodos de
erradicacidn de ooquistes infecciosos de abastecimientos de agua, posiblemente usando osmosis
inversa, membranas de filtracién, métodos electronicos o de radiacion; en lugar de los ineficaces

quimicos o de las dificiles técnicas de filtracién cominmente usadas @,

En caso de un brote de criptosporidiosis en un centro de cuidado infantil se recomienda lo

siguiente.

1) Contactar al Diepto. de salud local o estatal. El personal de salud necesitara que las muestras
de excremento sean negativas despues de la infeccion del nifio antes de permitir su regreso
al centro infantil.

2) Hay que excluir a] nifio o adulto con diarrea hasta que alla cesado, los nifios que estén

infectados con Cryptesporidinm pero no tengan diarrea pueden regresar al centro infantil.
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3} Asegurarse que todos en el centro infantil practiquen buenas técnicas de lavado de manos,

usando toallas disponibles.

4} Lavarse las manos después de ir al bafio, después de ayudar a los nifios a ir al bafio, después de

cambiar paftales, antes de preparar y servir los alimentos.

5) Notificar a los padres de los nifios que tengan diarrea para que tomen las medidas de higiene

necesarias en casa y evitar el contagio al resto de los familiares.

6) Desinfectar los juguetes, cuartos de bafio y las superficies de preparacion diaria de alimentos,

empapando con una solucién de Peroxido de Hidrogeno (H,0,) al 3% por 10 minutos #”.
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1.12.) PREVENCION.

El sector salud recomienda tomar en cuenta los siguientes puntos como una manera de
prevenir la ingestion de ooquistes de Cryptosporidium vy por lo tanto Hegar a padecer la

enfermedad, asi como otras enfermedades:

1) Lavarse las manos con abundante agua y jabon después de estar cambiando pafiales; de tocar

la ropa, pijama o bacinica de alguien que tuvo diarrea; de estar en contacto con tierra; de
acariciar a una mascota u otro animal; de tocar algtn objeto que pudiera estar en contacto

con excremento; después de ir al bafio v antes de preparar alimentos.
2) Personas infestadas con Cryptosporidium pueden tenerlo en la piel del 4rea genital,
incluyendo muslos y nalgas; por lo cual necesita tener en cuenta estas medidas:
a) no besar o lamer los genitales ni el ano. El sexo oral (oro-anal) es una manera de esparcir la
infecci6n por este tipo de practicas sexuales al tener mas de una pareja.
b) lavar bien sus manos después de tocar el ano o €l 4rea rectal de su pareja.
3) Evitar ¢l contacto con animales de granja v los lugares donde son criados, en caso de que haya

ocurrido un contacto lavese las manos con agua y jabon, evite Hlevar objetos a la boca, asi

como el excremento de estos animales.
4) Evitar el contacto con el excremento de animales domésticos, para 1o cual debe tener quien le

ayude a limpiar el excremento si no es asi, utilice guantes desechables atin para agarrar algrin
objeto contaminado con heces y lave sus manos después de usar los guantes. No lleve a su

casa animales caligjeros.
5) Lave los vegetales y frutas que estén en contacto con el suelo o agua contaminada, sélo con

agua limpia; pele las frutas asi como las vegetales que no se cocinen; no consuma productos

lacteos sin pasteurizar,

6) No trague agua cuando vaya a albercas publicas, jacuzzis, rios o lagos ya que pueden estar
contaminados con el parsito.

7) No beber agua directamente de lagos, rios, arroyos o nacimientos acuiferos, hay 2 maneras de

garantizar agua segura;
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a) hervir el agua por 1 minuto y guardarla en un recipiente limpio y seguro, el hielo que
necesite 1o puede obtener del agua hervida y meterla al congelador.
b) filtre el agua de la llave empleando filtros de un micron absoluto, el certificado por la NSF
standard 53; ¢ por osmosis inversa.
8) Cuando vaya de vigje a otros paises evite consumir alimentos en la calle, consumir agua de fa
Have, no consuma frutas y verduras lavadas con agua de la Have, no consuma hiclo hecho

con agua de la llave, no consuma productos lacteos no pastenrizados y pele usted las frutas

que coma (25).

43



2.0.) JUSTIFICACION.

Debido a la escaza informacién existente respecto a la situacién que tiene
Cryptosporidium en nuestra poblacion, se hace necesario conocer la prevalencia de dicho parésito
sobre todo en la poblacién infantil que es la mas afectada; debido a que su sistema inmunolégico
no esta desarrollado por completo por lo que su salud se ve afectada; ademas, de estar en la etapa
de crecimiento y donde requieren de muchos nutrientes, los cuales no son aprovechados por los
nifios al estar parasitados, llegando a padecer anemia, lento crecimiento, cansancio, falia de

apetito entre otras cosas; por lo cual se decidio realizar Ia presente tesis profesional..

2.1.) Municipios y guarderias que se muestrearon.

El lugar donde se realizd el estudio abarco los Municipios de Cuautitlan México,
Cuawtitidn  Izcalli, Teoloyucan y Tepotzotlin; eligiendose estos Municipios por tener zonas
urbanizadas urbane y zonas semiurbanas {0 de transicion), permitiendonos observar como se
comporta el parsito en zonas semiurbanas donde todavia se practica el fecalismos al aire libre,
hay falta de drenaje, agua potable, lugares donde la gente tiene corrales y como se comporta en
las zonas urbanizadas donde Ia gente cuenta con todos los servicios, no hay corrales, no se da la

defecacidn al aire libre.
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2.2.) Propuesta en que se basa el presente estudio.

Para realizar el estudio se hizo una reunion con el personal de cada guarderia o jardin de
nifics en donde se les hable acerca de los diferentes tipos de parasitos que pueden afectar al ser
humano, las consecuencias que pueden traer, la manera de como prevenir y/o controlar las
parasitosis cuando se pre'sentan; empleando como material de apoyo diapositivas. Posteriormente
a los padres de familia se les explico la manera de como se iba a trabajar, entregandoles una
encuesta para obtener informacion sobre la alimentacién, la higiene, el nivel socioeconomico, la
presencia de animales domeésticos v al final se les entregaron los resuitados obtenidos para que en

caso de requerirlo acudieran al meédico.
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3.0.) HIPOTESIS:

Siendo Cryprosporidium un parisito eurixénico oportunista que estd asociado a mala
alimentacién, higiene y presencia de animales portadores, aumentarian lasinfecciénes y
posiblemente los casos de enfermedad en estas condiciones, entonces; al no existir estas, los

nifios tanto de zonas urbanizadas como semiurbanas no manifestaran la infeccion y la enfermedad

en estd drea geografica.
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4.0.) OBJETIVO GENERAL.

Determinar la prevalencia de Cryprosporidium en nifios de preescolar, clinicamerte sanos

de cuatro Municipios de la zona norte del Estado de México.

4.1.) Objetivos particulares.

1) Determinar la presencia de los ooquistes de Cryptosporidinm en las heces fecales de los nifios
por la técnica de Faust.

2) Confirmar mediante la tincion de Kinyoun la presencia de los ooquistes de dicho parasito.

3) Establecer la relacion entre de Cryptosporidinm v la presencia de enfermedad.

4) Establecer si hay relacion entre la presencia de Cryptosporidium en heces y la coexislencia
con animales domeésticos que sean posibles portadores.

5) Establecer si existe correlacion entre la presencia de Cryptesporidium y factores como la

alimentacion, higiene y nivel econdémico.
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5.0.) MATERIAL Y METODOS.

5.1.) MATERIAL BIOLOGICO.

Se recogieron 3 muestras de heces por cada nifio, una cada semana en los diferentes
Murnicipios, obteniendo un total de 778 ya que en algunos casos los padres entregaron 1 o 2

muestras en lugar de las 3 que se solicitaron.

A los padres de cada uno de los nifios muestreados se les dio una hoja con preguntas
sobre su nivel de ingresos, higiene, alimentacién y la presencia de animales domésticos, esto con
el fin de establecer una correlacién entre la presencia o ausencia de Cryptosporidium en los nifios
que permita darnos una idea méas precisa de su comportamiento tomando en cuenta estos distintos

pardmetros

5.2.) MATERIAL DE LABORATORIO.

Cristaleria: portaobjetos, cubreobjetos, vidrio de reloj, pipeta de 10 ml, tubos de ensayo de...,

Equipos: Centrifuga, Microscopio compuesto.

Material: Vasos de plastico, cucharas, espatila, gradilla, coladores, densimetro, encendedeor.

Reactivos: Solucién de Sulfato de Zinc al 33% con densidad de 1.18, Ac. Sulfiirico al 10%
{(V/V), Fucsina al 4% (W/V), Verde Malaquita al 1%(W/V), Metanol.
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5.3.) MECANICA DE LA RECOLECCION.
5.3.1.) Recoleccion De Muestras.

-Frasco de vidrio de boca ancha con tapa de rosca de aluminio o de plastico.

-Abatelenguas o cuchara de plastico.

Se recolectaron aproximadamente 5 gramos de heces empieando un abatelenguas v
depositando la muesiraz en un frasco limpio evitando mezclarla con orina o cualquier otra
sustancia. Las heces duras, sin sefias de gran putrefaccion, se dejaron durante la noche a
temperatura del laboratorio, sin que se perdieran las caracteristicas diagnosticas de los parasitos
que pudieran haber en ellas; sin embargo, de preferencia se guardaron en el refrigerador. En el
caso de heces liquidas o semiliquidas estas se examinaron en un plazo no mayor de una hora y no
se refrigeraron, ya que en este tipo de muestras podemos encontrar a las formas activas de los

protozoarios v eventualmente helmintos ey,

Las muestras eran procesadas por medio de la técnica de Faust descrita por Ash, {1987} v
Martinez; Morales, (1995) ver apéndice "A™ @)

La tincidn de Kinyoun se utilizo como procedimiento confirmatorio de acuerde con lo
descrito por Ash, (1987) y Martinez; Morales, (1995) ver apéndice "B" ¢,
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ENCUESTA

Estancia o Jardin de Niiios:

Nombre de el(a) nifio(a):

1.-La alimentacion de su hijo(a) es:
a)Excelente (leche, huevo, came, verduras, frutas y cereales)
b)Buena (carne, verduras, frutas y cereales)

¢)Pobre (verduras, frutas y cercales)

2.-La higiene en su casa es:

a)Buena (se lavan las manos después de cualquier accion que lo requiera, lavan los
alimentos, el bafio estd dentro de iz casa y alejado del bafio)

b)Deficiente {no hay bafio, no hay drenaje, no se lavan las manos, no hay agua

potable y algunas veces los alimentos no se lavan antes de prepararlos)

3.-El tipo y mimero de animales domésticos que tiene en casa es:

4.-El tipo de contacto fisico que tiene el(a) nifio(a)con los animales es:

a)Frecuente b)Ocasional ¢)Raro d)Ninguno

5.-El nivel de ingresos de su familia es:

ajAlto b)Medio ¢)Bajo
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5.4.) DIAGRAMA DE FLUJO.

Recoleccion de muestras

|-——~+ Encuesta
{

Procesamiento

{

Deteccidn de la presencia de quistes por la técnica de Faust
|
1

1 4
Negativas Positivas
\
Confirmacion con la tincién

de Kinyoun
{

Positivas
4

Agrupacion de los resultados en
cuadros y obtencion de correlaciénes entre estos

iltimos y los datos obtenidos del cuestionario.
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6.0.) RESULTADOS.

Los resultados obtenidos se muestran de acuerdo a los Municipios estudiados;
los porcentajes se obtuvieron empleando reglas de tres; en el caso de los parasitos el
resultado general de cada Municipio se tomo como ¢f 100% y posteriormente se
obtuvieron los potcentajes individuales. En la Figura 7 se aprecia como se ven los
ooquistes tamo en la técnica de Faust (donde en algunos casos los coquistes toman
ligeramente &l color rojizo-café del lugol); asi como cuando se tifien con Kinyoun

(donde se observan de color rojo).

TaterDirdn

Figura 7.~ Oaquistes abservados con mucroscopio compuesto empleando la téerica de Faust
(izquierda) y con la tincion de Kinyoun (deracha)
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6.1.) DATOS OBTENIDOS EN CUAUTITLAN MEXICO.

Se muesirearon 2 estancias infantiles, la primera con 26 nifios y la segunda con 47; con

edades entre los 2-4 afios; la coexistencia de los nifios con animales se dio en un 50% de las

Cas0s.
N° Total De Nifios Muestreados «...oovveivierciciieeenn, 13
N° Total De Nifios Con Cryptosporidium spp ............... 11
N° Total De Nifios Con Otro Tipo De Parasitos ............ 15
N° Total De Nifios Libres De Pardsitos ..........cooeevveeeein. 47

Como se observa en ¢l Cuadro 1, en los nifios de este Municipio se encontré una mayor
cantidad de protozoarios que helmintos en heces, en donde Giardia lamblia es el de mayor
incidencia y siguido por Cryptosporidium spp., llegando a un 35.12% en total; sin embargo, la
mayoria se encuentra sin pardsitos debido a la practica de las medidas basicas de higiene. La

N -y [ ] [ ] . N A
alimentacion estaba entre Buena™ y Excelente™; el nivel economico generalmente fue Medio.

PORCENTAIE (%)
NINOS CON Crypiosporidiun spp 15.07
NINOS CON OTROS PARASITOS 20.55
NINOS CON Ciclospora cayetanensis 6.66*
NINOS CON Entamoeba coli 6.66%
NINOS CON Giardia lamblia 53.33*
NINOS CON Hymenolepis nana 6.66*
NINOS CON Ascaris lumbricoides 13,33%
NINOS CON Giardia lamblia ¢ Hymenolepis nana 13.33*
NINOS SIN PARASITOS 64.38

*Relacion de los pardsitos encontrados en los nifios.

Cuadro 1.- Hallazgos en la poblacion infantil del Municipio de Cuautitlin México.

® Estos pardmetros se encuentran en la encuesta, en la parte de materiales y métodos.
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En esta Figura 8 se observa como en mas del 50% de los nifios no se encontré ningtin tipo
de pardsito en las heces; sin embargo la presencia deCryptosporidium spp. se encuentra en ol
15% de los nifios.

NIROS SIN
PARASITOS

NIRCS CON
FPARASITOS

NINOS CON
Cryptosporidlum

o

Q 14 2a 30 449 50 £Q 70

PORCENTAJE

Figura 8.- Porcentaje de los casos encontrados en mifios, de las estancias infantiles en el
Municipio de Cuautitiin México.

Como sc observa en la Figura 9, Giardia lamblia es el parasito mas frecuente con un 53%,
seguido de ascaris lumbricoides v de la asociacion Giardia lamblig-Hymenolepis nana con un

13% en ambos casos.

Giardia e
Hymenolepis ¥

Ascaris

Hymenolepis |
Giardia .
Entamoeba i
Ciclospora
0 10 20 30 4 50 60
PORCENTAJE

Figura 9.- Distribucion de los parésitos diferentes a Cryptosporidinm dentro del porcentaje
general en ¢l Municipio de Cuautitiin,
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6.2. DATOS OBTENIDOS EN CUAUTITLAN IZCALLL

En este Municipio se muestrearon 3 estancies infantiles; en INFONAVIT Norie con
poblacién de 13 nifios; en INFONAVIT Centro con 34 y en INFONAVIT Centro con 15; con

edades entre 2-4 ajios. La coexistencia con animales domésticos se dio en un 35.71%.

N* Total De Nifios Muestreados ......o...occoerimeerivscecrvseecennn. 62
N? Total De Nifies Con Cryptasporiditm Spp ..o..ooveeeveenn..... g
N° Total De Nifios Con Otro Tipo De Pardsitos .................. 2
N° Total De Nifios Libres De Parasitos ....co....coocveeerverevernaee 52

En en Cuadro 2, vemos que el 83.8% de los nifios no tienen parisitos; que en el 12.9%
aparecio Cryptosporidum spp., v que s6lo en el 3.23% se presento Entamoeba coli. En este
Municipio las practicas de higiene son realizadas easi por la totalidad de las familias; en cudnto a
la alimentacién, la informacién proporcionada por los padres indico que esti es buena® y

excelente.; la situacion economica de las familias es Media en un 70% y Bajo en el resto.

PORCENTAIJE (%)
NINOS CON Cryptosporidium spp 12.90
NINOS CON OTROS PARASITOS 3.23
NINOS CON Entamoeba 100.00*
NINOS SIN PARASITOS 83.87

*Relacion de los pardsitos encontrados ex los nifios.

Cuadro 2.- Hallazgos en la poblacién infantil del Municipio de Cuautitlan Izcalli,

® Estos pardmetros se encuentran en la encuesta, en la parte de materiales y métodos.
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En la Figura 10 se observa que Cryptosperidium spp., se encuentra en el 13% de los

nifios y la presencia de otros parisitos sélo es del 3.23%.

NINOS SIN
PARASITOS [

NIFOS CON |
PARASITOS

NINOS CON
Cryptosporidium

¢ 10 20 30 4 50 6 70 8
PORCENTAJE

Figura 10.- Porcentaje de los casos encontrados en nifios, de las estancias infantiles en
el Municipio de Cuautitlén Izcalli.

En la Figura 11, se observa que Entamoeba coli es ¢l (nico parasito
presente 2 nifios; quienes representan el 3.23% de la Figura 9.

8 Entamoeba

_— 1

s - SET . ; u
C 10 20 30 40 50 60 70 80 SG 100
PORCENTAJE

Figura 11.- Distribucion de los parasitos diferentes a Cryprosporidium dentro
el porcentaje general en ¢l Municipio de Cuautitlin Izcall
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6.3.) DATOS OBTENIDOS EN TEOLOYUCAN.

En este Municipio se muestrearon 2 jardines de nifios, el primero con una poblacion de 66
mifios y €l segunde con 20, con edades entre 4-6 afios; aqui la coexistencia con animales

domésticos se dio en un 85.71%.

N* Total De Niftos Muestreados .....ccocoveecrieeeeveniens 86
N° Total De Nifios Con Cryptosporidium spp ............... 17
N° Total De Nifios Con Otro Tipo De Parasitos ............. 19
N® Total De Nifios Libres De Parsitos .........oveeeeevenne.. 50

En el Cuadro 3 sc observa que la infeceién por Cryptosperidium spp se dio en un 19.77%,
mientra que dentro de lasinfecciénes por otros parasitos Giardia lamblia (85%) es el mas
frecuente,seguido de Entamoeba coli (10%) y Ascaris lumbricoides (5%}; ademas eran pocas las
medidas de higiene practicadas por las familias; por otra parte la alimentacién resulto deficiente

debido a que se encontraron casos de alimentacién buena® y regular.

PORCENTAJE (%)
NINOS CON Cryptosporidium spp 19.77
NINOS CON OTROS PARASITOS 23.25
NINQS CON Entamoeba coli 10.00*
NINOS CON Giardia lamblia 85.00*
NINOQS CON Ascaris lumbricoides 5.00*
NINOS SIN PARASITOS 58.14

*Relacion de nifios parasitados.

Cuadro 3.~ Hzllazgos en la poblacién infantil de! Municipio de Teoloyucan.

® Estos parimetros se encuentran en la encuesta, en la parte de materiales y métodos.
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En la Figura 12, se observa que lasinfecciénes por Cryptospovidium spp.
¥ por otros parasitos se presentaron casi en la misma proporcion { entre 19%-
23%).

NINOS SIN
PARASITOS

NINOS CON [
PARASITOS

MNINOS CON
Cryptosporidium

PORCENTAJE

Figura 12.- Porcentaje de los casos encontrados, ¢n Jos jardines de nifios del Municipio
de Teoloyuean.

En la Figura 13, se observa como lasinfeccidnes por protozoarios (Giardia lamblia vy

Entamoeba coli) son mas frecuentes que las de helmintos,

Ascaris lumbricoides

Giardia lamblia

Enfamoeba colf

i

6 1 20 30 4 50 60 70 & 80
PORCENTAJE

Figura 13.- Distmbucion de los parésitos diferentes a Cryptosporidinm dentro
del porcentaje general en el Municipio de Teoloyucan,
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6.4.) DATOS OBTENIDOS EN TEPOTZOTLAN.

En este Municipio se muestrearon, una guarderia con 27 nifios y un jardin de nifios con
una pablacidn de 63, con edades entre 2-4 afios; la coexistencia con animales domésticos se dio
en un 44.82%.

N° Total De Nifios Muestreados ...ovvevvcecrvciesvercnnnins 90
N°® Total De Nifios Con Cryptosporidium spp ................ 10
N¢ Total De Nifios Con Otro Tipo De Parasitos ............. 21
N° Total De Nifios Libres De Parasitos .....coceoviveeeeeenns 59

En &l Cuadro 4, se observa una gran cantidad deinfecciénes por otros parisitos en un
23.33%; las cuales incluyen asociaciones de dos o mas patogenos, siendo los mds frecuentes
Giardia lamblia v Entamoeba coli; seguidos por las asociaciones entre estos y otros agentes.
Mientras que Cryptosporidium spp afecta al 11,11% de los nifios. Por otra parte se practican las

medidas de higiene; en cudnto a la alimentacién se encontrd que fue excelente® ¥ buena®.

PORCENTAIJE (%)

NINOS CON Cryptosporidinm spp 11.11
NINOS CON OTROS PARASITOS 23.33
NINOS CON Ciclospora cayetanensis 4.76*
NINOS CON Entamoeba coli 14.28*
NINOS CON Giardia lamblia 42.85%
NINOS CON Trichuris trichura 4.76*
NINOS CON Giardia v Entamoeba 4.76*
NINOS CON Giardia ¢ Hymenolepis 9.52*
NINOS CON Giardia v Ascaris 9,52%
NINOS CON Entamoeba y Ascaris 4.76*
NINQOS CON  Entamoeba coli, Giardia lamblia, 4.76*
Hymenolepis nana y Ascaris lumbricoides.

NINOS SIN PARASITOS 65.55

*Retlacion de nifios parasitados.

Cuadro 4.- Hallazgos en ta poblacién infantil del Municipio de Tepotzotlén.

® Estos pardmetros se encuentran en la encuesta, en la parte de materiales y métodos.



Como se observa en la Figura 14, Cryptosporidium spp., afecta al 11.11% de los nifios;

superado por otros agentes en conjunto con 23,33%.

NINOS SIN
PARASITOS

NINOS CON
PARASITOS [

NINOS CON
Cryptosportidiunm

o] 10 20 34 40

PORCENTAJE

50

60

70

Figura 14.- Porcentaje de los casos encontrados en los nifios de guarderias en el Municipio de Tepotzotlan.
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En la Figura 15, se observa como Giardia lamblia, sigue siendo el agente mds frecuente
en los nifios con 42.85%, ademas de importantesinfecciénes con dos o més parésitos y en los que

también estd involucrado este microorganismo.

Entamoeba coll, Giardia
lamblia, Hymenolepis nana

Entamoeba coll y Ascaris
lumbricoides

Giardia lamblia Y Ascaris
lumbricoides

Giardia lamblia e
Hymenolepis nana

Enfamoeba colf y Giardia
famblia

Trichuris trichura

Giardia lamblia

Entamoeba colf

Ciclospora cayetanensis N

PORGENTAJE

Figura 15.- Distnbucion de los parsitos diferentes a Cryptosporidinm dentro del
porcentaje general en el Municipio de Tepotzotlan.
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6.5.) DATOS GENERALES OBTENIDOS EN LOS MUNICIPIOS CON
RESPECTO A LA PRESENCIA DE Cryptosporidium.

Como se observa en el Cuadro 5, el Municipio con menor prevalencia de
Cryptosporidium spp., es Cuautitlan Izcalli; mientras que Teoloyucan es el que presenta la mayor

prevalencia.

MUNICIPIO PORCENTAJE (%)
CUAUTITLAN MEXICO 23.90
CUAUTITLAN IZCALLI 17.40
TEOLOYUCAN 37.00
TEPOTZOTLAN 21.7

Cuadro 5.- Distribucion de Cryptosporidium spp., en la poblacién infanti] de los diferentes
Municipios muestreados,

En la Figura 16, se observa como estd la distribucion de lasinfeccidnes por

Cryptosporidinm, en los cuatro Municipios que se estudiaron.

TEPOTZOTLAN

TEOLOYUCAN

CUAUTITLAN 1ZCALLI

CUAUTITLAN MEXICO

PORCENTAJE

Figura 16.- Porcentaje de casos con Crypfesperidium spp., en los cuatro Municipios.
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6.6.) DATOS DE FRECUENCIA DE Cryptosporidium spp., DURANTE EL

PERIODO DE ESTUDIO.

En el Cuadro 6, vemos que la disiribucion de las muestras es mas o menos homogénea

durante los nueve meses del estudio y como durante los primeros cuatro estan presentes los

ooquistes de Cryptosporidium spp., mieniras que en los ¢inco meses restantes no hay presencia

de los ooquistes en las heces fecales.

MES | C.MEXICO | C.1ZCALLI [ TEOLOYUCAN | TEPOTZOTLAN | TOTAL
Junio 14 (4) 8 17 (3) 17 (8) 56
Septiembre 20 (6) 14 21343 16 {6) 71
Octubre 10 (8) 20 (15) 36 (3) 25 (9) 9]
Noviembre 30 (9) 28 (4) 26 (4) 47 (2) 131
Diciembre 16 9 10 20 55
Enero 18 12 i8 30 78
Febrero 21 12 24 29 86
Marzo 31 19 28 28 106
Abril 25 24 28 27 104
TOTAL 185 146 208 239 778

NOTA: Los nilimeros entre pzréatesis son las muestras positivas a Cryptosporidium spp.
Cuadro 6.- Frecuencia de muestras en cada uno de los Municipios por mes.
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En la Figura 17, vemos como se distribuye la frecuencia de los nifics con
Cryptosporidium spp., del mes de Junio de 1997 al mes de Abril de 1998; donde los meses de

Septiembre y Octubre son los de mayor presencia de este pardsito.

nBRiL

MARZO §
FEBRERO §
ENERO

E DICIEMERE #
NOVIEMBRE
OCTUBRE
SEPTIEMBRE
JUNIO

0O 2 4 6 8 10 12 14 16 18
N° DE MUESTRAS

Figura 17.- Frecuencia de nifios en cada uno de los Municipios por mes, a partir de
Junio de 1997 a Abril de 1998,
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6.7.) CORRELACION ENTRE LA PRESENCIA DE Cryptosporidium spp, Y EL
NIVEL DE INGRESOS, HIGIENE, ALIMENTACION Y ANIMALES
DOMESTICOS DE TODOS LOS MUNICIPIOS.

En el Cuadro 7, se observa que cuanto al nivel de ingresos; las familias con un nivel
medio son las mds afectadas por el parasito; asi mismo, las familias con un nivel de higiene
bueno, alimentacion excelente y buena son las que més presentaninfecciénes, al igual que

aquellas en las que hay coexistencia con animales domésticos.

NINOS Y NIVEL DE INGRESOS N°DE CASOS PORCENTAJE
Cryptosporidium e Ingresos Bajos 2 4.4 %
Cryptosporidium e Ingresos Medios 15 32.6 %
Cryptosporidium y Sin Informes 29 63 %
NINOS E HIGIENE
Cryptosporidium e Higiene Buena 14 30.4 %
Cryptosporidium ¢ Higiene Defieciente 3 6.6 %
Cryptosporidium y Sin Informes 29 63 %
NINOS Y ALIMENTACION
Cryptosporidium y Alimentacién 4 87%
Excelente
Cryptosporidium y Alimentacién Buena 12 261% |
Cryptosporidium y Alimentacion Pobre 1 2.2 %
Cryptosporidium v Sin Informes 29 63 %
NINOS Y ANIMALES
Cryptosporidium y Animales 24 522 %
Cryptosporidinm y Sin Animales 3 6.5 %
Cryptosporidium Sin Informacién 19 41.3 %

Cuadro 7.- Relacion entre el nivel de ingresos, higiene, alimentacion, coexistencia con animales
domésticos y la presencia de Cryprosporidium spp.
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7.0.) DISCUSION.

La criptosporidiosis es una enfermedad parasitaria que se adquiere por la ingestion de
ooquistes maduros que al [legar al intestino se rompen dejando libres ias fases infectantes
ocasionando cuadros de diarrea de pocos dias, desapareciendo posteriormente; sin embargo, el
pardsito permanece en el hospedero y este sigue eliminando los ooquistes al medio ambiente sin
que presente nuevamente manifestaciones de [a enfermedad volviéndose un portador sano, los
ooquistes eliminados van a estar contaminande superficies, animales domésticos, alimentos,
agua, tierra, transmitiendo asi el parisito a otros hospederos quienes van a presentar la

enfermedad. ®=®

En este estudio se investigs la presencia de Cryptosporidium spp., en las heces fecales de
nifios sanos, de estancias infantiles y jardines de niflos en todos los Municipios involucrados en el
estudio, sin embargo; no se presentaron sintomas de la enfermedad, pero al encontrar los
ooquistes en el excremento era evidente que si tenian la infeccién ( lo mismo sucedio con los
demés parasitos encontrados); las heces de los nifios muestreades generalmente presentaban una
consistencia firme y coloracion normal, algunas muestras tenian apariencia muy deshidratada que
puede hacer pemsar en espasmos de colon; también se encomtraron heces muy duras que
corresponden a problemas de estrefiimiento debido a una deficiente ingesta de liquidos o 2

compensacion de hipersecrecion intestinal.

En el Cuadro 1 encontramos que la infeccidn por Cryptosporidium spp. en Cuautitlin
México fué del 15.0 %; ademas se encontraron otros parasitos dentro de los cuales; en Ja Figura 9
se observan Giardia lamblia, Entamoceba coli, Ciclospore cayetanensis, Hymenolepis nana,
Ascaris lumbricoides y asociasiones entre Giardia lambliz ¢ Hymenolepis nana, lo que indica
que los nifios no siempre se lavan las manos, que apesar de tener buena alimentacién algunos de
estos no son preparados de manera higiénica, asi como la coexistencia de los nifios con animales
es muy frecuente pues se dio en el 50 % de las encuestas y que estos animales actuan como

portadores de estos parasitos.
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En el Cuadro 2, vemos que el porcentaje deinfeccidnes por Cryptosperidium spp. en
Cuautitlén Izcalli fué del 12.9%; existiendo una coexistencia con animales del 35.71% lo que
sugiere que es esta caracteristica la que influye; en culnto a otros patogenos sdlo se encontraron
quistes de Entamoeba coli (Figura 11) esto debido a las medidas de higiene practicadas por las

familias y a la frecuente administracion de antiparasitarios.

De acuerdo al Cuadro 3, el porcentaje deinfecciones por Cryptosporidum spp. en
Teoloyucan fué 19.77%; ademas se presentaron otros patogenos (Figura 13) tales como
Entamoeba coli, Giardia lamblia v Ascaris lumbricoides, todo esto es resultado de la falta de
servicios de agua potable en algunas zonas de este Municipio, falta de drenaje y la presencia de
animales tanto de compaiiia (perros, gatos y aves) como de granja (vacas, borregos, gallinas,
puercos) algunos de los cuales son transmisores de Cryplosporidium parvam (que también afecta
al hombre) y de otros parisitos, también la transmisién se ve favorecida por una higiene

deficiente debido a la falta de servicios.

En base al Cuadro 4, la infeccidn por Cryptosporidium spp. en Tepotzotlin fué del
11.11%, por ofra parte a diferencia de los otros Municipios la carga de diversos pardsitos en los
nifios resulto muy grande (Figura 15) encontrando Ciclespora cayetanensis, Entamoeba coli,
Giardia lamblia, Trichuris trichura y asociaciones tales como Entamoeba coli-Giardia lamblia,
Entamoeba coli-Ascaris lumbricoides, Giardia lamblia -Hymenolepis nana, Giardia lamblia-
Ascaris {umbricoides y Entamoeba coli-Giardia Ilamblia-Hymenolepis nana-Ascaris
lumbricoides, esto porque al igual que en Teoloyucan existen zonas donde apenas comienzan 2
Hegar los servicios de drenaje, agua potable, tienen animales de granja con lo que se tiene mucho
contacto y de los animales de compafiia en ocasiones hasta hay varios perros o gatos (ademés de
aves), quienes pueden vagar por el corral, en basureros aumentando las probabilidades de contraer

estos agentes patogenos.

En este estudio, 1a prevalencia de la infeccin por Cryptosporidinm spp. en los cuatro
Municipios, esta entre 17.4%-37% (Cuadro 5) , con un promedio del 25%; estos resultados son
muy altos a comparacion de los obtenidos en paises desarrllados como Estados Unidos y

Portugal, en donde esta entre [.8%-3.8% considerada por ellos como elevada, aunque han
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encontrado proporcicnes que pueden llegar a 30% entre los nifios de centros infantiles,
dependiendo de las zonas y métodos empleados ®®, esto indica que la infeccién por este parasito
afecta 2 un gran porcentaje de la poblacién en aquellos patses que estin en vias de desarrollot
aundque también afecta a los paises desarrollados pero con una incidencia menor. Por lo que el
grado de urbanizacion infliye de manera directa sobre la infeccidn por Cryptosporidum, ya que
Cuautitlin México y Cuautitlin Jzcalli son Municipios muy urbanizados en donde la gente vive
principalmente en su zona centro; en contraste; Teoloyucan y Tepotzotlan son Municipios en
proceso de urbanizacion, donde 1a gente que vive en la periferia de estos lugares llega a carecer
de servicios como agua potable, drenaje, pavimentacion de calles, presentan incluso basurercs al
aire libre; y también hay una gran cantidad de animales domésticos, ademis; el consumo de
alimentos en la calle como frituras, frutas preparadas y aguas frescas empleando agua potable
prebablemente contaminada, por la manipulacion por personas con poca o ninguna medida de
higiene. Esto permite que los parasitos lleguen a fos nifics, ademas; la manera despreocupada (en
cuanto a las medidas de higiene para prevenirinfeccidnes) de convivir de los nifios como el jugar
con tierra, [levarse objetos a la boca, rascarse el ano o las nalgas por comezon, consumir los

alimentos con las manos sucias, petrnite una constante y repetida exposicion a los parésitos.

El periodo de mayor presentacion de acuerdo al Cuadro 6, es de Septiembre a Octubre de
1597 en donde se presenta un clima caluroso y lluvioso, lo gue permitio la transmisién de
Cryptesporidium debido a la contaminacion de cuerpo de agua en zonas semiurbanas de
Teoloyucan y Tepotzotlin, donde no hay agua potable entubada, que junto con la presencia de
heces de animales infectados, la presencia de basureros la aire libre y la defecacion al aire libre lo
que favorece la transmisién de este pardsito Este clima permite la permanencia viable de los
ooquistes de Crypfosporidium, pues estos pueden permanecer viables por varios meses en
condiciones de himedad @2, Al final de Octubre el clima se fué tomando mAas frio, menos
hiimedo y sin Huvias de tal manera que los ooquistes van perdiendo su infectividad conforme
desciende la temperatura (Figura 17), debido a esto; aunque los animales y personas infectadas
eliminen ooquistes estos pierden rapidamente su infectividad, por consiguiente el nfimero de
casos positivos se va reduciendo a mediados de otofio (finales de Octubre, Noviembre, parte de
Diciembre) y para la época de invierno (2° mitad de Diciembre, Enero, Febrero, 1* mitad de

Marzo) no se presenta una sola muestra con Crypfosporidium spp. como se ve en la Figura 16.



Durante el inicio de la primavera (Marzo y Abril de 1998) tampoco se presentaron muestras con
Cryptasperidium, esto pudo ser debido a la sequia que se registro en esta época; lo cual mantuve
las condiciones adversas para la viabilidad de los coquistes en el medio ambiente, Por lo que ¢l
periodo de presentacion de estainfeccién concuerda en parte con los reportes del C.D.C; donde se
menciona que, "los brotes en estancias infantiles estadounidenses mas frecuentes se presentan

durante el inico y final del verano (meses de agosto y Septiem‘ore)"m).

En cuanto al tratamiento, todavia hasta hace unos dos o tres afios no se sabia de algtn
farmaco capaz de eliminar a Cryptosporidium parvum; sin embargo, la Nitazoxanida ha resultado
eficaz en la erradicacion de este parasito del tracto intestinal en personas con SIDA ®. ademés en
un estudio de Nitazoxanida como tratamiento contra parasitosis intesiinal mixta en 272 nifios en
el Municipio de Coacalco estado de México, 46 (38%) de ellos presentaron parasitosis inicas y
de estos 11(9%) resultaron con Cryptosporidinm parvam. A todos se les administro 7.5 mg/kg de
Nitazoxanida cada 12 horas por 3 dias a los dies dias se les realizaron coproparasitoscopicos de
conirol, en las parasitosis Unicas la eficacia fué de 91% vy en el caso de los nifics con
Cryptosporidium parvum recibieron otros dos tratamientos de 3 dias cada 12 horas al final de los
cuales Tos estudios control fueron negativos 7, esto signifivica que la Nitazoxanida es también
eficaz en las personas sanas aunque se requicren de tres tratamientos para la eliminacion del

parasito.

Cuando hay una infeccidn o enfermedad en una poblacidn determinada se piensa que
afecta sobre todo a aquellas familias con escasos recursos economicos y poca higiene, sin
embargo, en este estudio fue lo contrario (Cuadro 7) el mayor porcentaje deinfeccidnes se dieron
en las familias con ingresos elevados 32.6% y con un nivel de higiene bueno 30.4%, a diferencia
de aquellas con una higiene deficiente 6.6% e ingresos bajos 4.4%; estos resultados no son
confiables debido a que el nimero de encuestados son desiguales en ambas situaciénes. Debido a
este problema de salud, en varlas estancias y jardines de nifios las autoridades escolares han
tomado medidas que tienen como finalidad prevenirinfecciénes y enfermedades por parasitos;
para 10 cual han implementado programas de desparasitacion dirigido a los nifios de estos centro

infantiles cada 6 meses, empleando como medicamentos de eleccion metronidazol y mebendazol,
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los cuales son suministrados por la secretaria de salud estatal a través detl DIF. de cada

Municipio.

Se ha sefialado que la desnuiricion infantil puede perjudicar la inmunidad y predisponer a
la infeccidon por Crypfosporidium (es decir, que se presente el parisito, sin manifestaciones de
enfermedad) 6% Sin embargo, en el Cuadro 7 vemos que los nifios con una alimentacidn
balanceada y completa también son afectados por este microorganismo en una proporcion del
26.1%; la cual es muy superior al 2.2% de los que tienen una alimentacién deficiente. Esto puede
ser logico si tomamos en cuenta que los nifios mejor alimentados presentan un epitelio intestinal
en buen estado morfologico y funcional permitiendo 12 union enire et trofozoito y el glicocilix de
las célulag hospederas, por lo que es ideal para el desamollo de los diferentes estadios de
Cryptosporidium spp., a diferencia del epitelio atrofiado e incapaz de albergar y sostener a las
formas infectantes (esporozoitos} debido a la atrofia de las células, por lo que la union del

parasito con ¢l glicoclixI no es adecuada y la frecuencia deinfeccidn es baja.

Como se puede ver en el Cuadro 7 (al final), la presencia de animales domésticos puede
ser un factor importante para la presencia de Cryptosporidium en los nifios yz que se encontrd un
52% de relacidn entre la convivencia fisica de nifios con los animales, hubo un 43% de casos
donde los padres no brindaron ninguna informacién a este respecto, pero por el porcentaje tan
parecido con la presencia de animales es muy posible que un gran nimero de estas familias si
tengan animales en sus casas y estos tengan contacto con los nifios; sdlo un 6.3% no tenian
ningin animal en casa pero atin asi los nifios presentaron Cryptesporidium lo que sugiere que se
infectaron seguramente de otros nifios en los centros infantiles. Por filtimo en relacién a la
presencia de animales en las casas, hay mucha gente que los trata como a otro miembro de la
familia; es decir, que dejan que entren en la casa y hasta duerman no nada més en los cuartos de
los nifios sino también en las camas; esto es un gran error ya que por mucho gue se tenga carifio
hacia un animal estos no razonan, pueden convivir con animales callgjeros los cuales pueden
tener desde pulgas o sarna hasta rabia transmitiendo una gran cantidad de enfermedades a los
duefios, pero es algo que muchas personas no quieren entender jlos animales siempre seréan

animales!.
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Por otra parte, en cada uno de los Municipios se han encontrado otras especies de
parasitos, lo cual indica la constante presencia de estos agentes patogenos y por lo tanto
frecuentes exposiciones de los nifios lo que origina parasitosis mixtas como es el caso de
Tepotzotlan; donde varias de las muestras de heces presentaron 2 o mds especies de parisitos,
generalmente Giardia lamblia o Entamoeba coli asociados con Ascaris Iumbricoides o
Hymenolepis nana (Cuadrod); estas parasitosis mixtas se observaron en un estudio realizado a
272 nifios de una colonia del Municipio de Coacalco, estado de México con edades entre 2-4
afios. En donde 121 (45%) presentaron patogenos; de los cuales en 75(62%) fueron parasitosis
mixtas y en los otros 46 (38%) parasitosis tinicas . En estos casos de asociaciones, Ios parasitos
son de transmisién directa, es decir; que €l vehiculo de eliminacion (el excremento), es también el
vehiculo de transmisidn, ya que a través del excremento se contaminan agua, alimentos y

superficies que estdn en contacto o son consurmidos por otros hospederos causando la infeccidn.
Por dltimo se recomienda hacer una entrevista y no una encuesta por que en la primera se

puede obtener informacidn mas veridica que en el caso de las encuestas en las cuales la gente

llega a mentir con mucha mas facilidad.
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8.0.) CONCLUSIONES.

1) Se detecto la presencia de los ooquistes deCryptosporidium spp., en los nifios de estancias

infantiles y jardines de nifios muestreados.

2) La técinica de Faust no es segura para el diagnostico de los ooquistes,por lo que es necesaria la

tincion de Kinyoun como pruba confirmatoria.

3) La presencia de ooquistes de Cryptosporidium spp., es indicativo de una infeccién més no

necesariamente de la enfermedad.

4) La infeccibn en los niftos se favorece por la coexistencia con animales domésticos que son

transmisores del microorganismo.

5) No es necesario una mala alimentacién o higiene deficente para que se prsente ia infeceidn en

los nifios.

6) La prevalencia de Cryptosporidium spp., es de un 25% en promedio en estd zona geogréfica.
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9.0) APENDICE "A".

Matenal y Equipo:

-Tubos de centrifuga.
-Gradilla.

-Portaabjetos.
-Cnbreobjetos.

-Varilla de vidrio.
-Coladera.

-Recipientes de plastico.
-Cuchara.

-Asa bacteriologica.
-Microscopio compuesto,

-Centrifuga.

DESARROLLO.

3

TECNICA DE FAUST.

Sclucidn y Reactivos:

-Solucidn saturada de sulfato de zine al 33%
y densidad de 1.18.
-Lugol parasitologico.

-Agua.

a) Colocar de 2-3 gramos de materia fecal en el recipiente de plastico.

b} Adicionar 10 veces su volumen de agua y homogenizar con la cuchara.

<} Colar a otro recipiente de plastico y depositar en el tubo de centrifuga.

d) Balaucear los tubos y centrifugar a 2,000 r.p.m., durante ! minuto y decantar el sobrenadante.

&) Resuspender la pastitla con agua y volver a centrifugar, repitiendo este paso hasta que et

sobrenadante quede transparente.

f) Resuspender la pastilla con la solucion saturada de sulfato de zinc y centrifugar a 2,000 r.p.m.

g) Poner el tubo en la gradilla y adicionar solucién saturada hasta llenario y formar un menisco

¢n la superficie, dejando reposar ¢l tubo durante 10 minutos.
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h} Tomar una muesira con el asa bacteriologica y ponerla sobre el portaobjetos.
1) Depositar una gota de lugol sobre la muestra, poner el cubreobjetos y observar al microscopio

con ¢l objetivo de 40X,

INTERPRETACION.

Se reportan los parasitos encontrades dando como positiva o negativa la muestra. Deben
tomarse tres muestras de distintos dias para obtener el mas alto porcentaje de posibilidad de

deteccion,
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9.1.) APENDICE "B".

TINCION DE KINYOUN.
Material y Equipo: Reactivos:
-Portaobjetos. -Metanol,
-Aplicadores de madera. -Fucshina al 4% (P/V).

-Goteros. -Acido Sulfiirico al 10% (V/V).
-Encendedor. -Verde Malaquita al 1% (P/V).
-Microscopio comipuesto. -Agua.

DESARROLLQO.

a) Tomar una muestra de materia fecal con el aplicador y realizar un extendido lo mas delgado
posible.

b) Dejar que el entendido se seque y fijarla por métodos quimicos y fisicos (con metanol y
calentando ligeramente con el encendedor por Ia parte inferior del portaohjetos).

¢) Cubrir el extendiso con Fucshina al 4% durante 5 minutos.

d) Lavar al chorro de agua para eliminar el exceso de colorante.

¢) Decolorar con dcido sulfiirico al 10% hasta obtener una coloracion palida & inmediatamente
lavar con agua, para eliminar el exceso de acido.

f} Eliminar el exceso de agua agitando el cubreobjetos suavemente con la mano.

g) Cubrir el extendido con el Verde Malaquita al 1% (colorante de contraste) durante 2 minutos.

h) Lavar al chorra de agua para eliminar el exceso de colorante y dejar secar a temperatura
ambiente.

i) Agregar una gota de aceite de inmersion y observar con el objetivo de 100X,
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INTERPRETACION.

Se reporta la muestra como positiva, si se encuentran los ooquistes los cuales se tifien de
color rgjo intenso observandose también los esporozoitos dentro del ooquiste; mientras que el
resto de las estructuras se tifien de color verde por el colorante de contraste, y se reporta la

tuestra como negativa, si no se encuentran los ooguistes.
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