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OCURRENCIA DE Isospora belli, Cryptosporidium
spp Y Cyclospora cayetanenesis EN PACIENTES
URBANOS EVALUADOS POR SINTOMAS

GASTROINTESTINALES CON O SIN
IMNUNOSUPRESION

Nathalie Chacén ', Raquel Salinas 2, Emily Kuo 3, Carmen E Durén.*, Wilfredo Mérquez °, Rosa Contreras °

RESUMEN: Este estudio de corte transversal, estimo la ocurrencia de infecciones por coccidias intestinales (CI) en pacientes
urbanos procedentes de Caracas-Venezuela. Se analizaron, 1 831 referencias de pacientes externos de ambos sexos y con edad
promedio + desviacion estandar de 28,8 + 22,93 afios. En la Seccion de Geohelmintiasis del Instituto de Medicina Tropical
(SGH-IMT), se evaluaron 4 650 muestras de heces seriadas, por examen directo, formol triton éter y Baermann, pertenecientes
a 1 550 pacientes. Adicionalmente, la prueba de Ziehl-Neelsen modificada, se aplico a las muestras fecales de 150 pacientes,
por solicitud del médico tratante o sugerencia de SGH-IMT. La eosinofilia (40,54 %; 225/555) constituyo el principal motivo
de referencia y consulta. El promedio + DS de contaje absoluto de eosindfilo (3 151 +5 161) demostro eosinofilias leves
(63/204) y moderadas (25/204). Otros motivos de consulta fueron: dolor abdominal (27,72 %; 122/440), nduseas/vomitos
(19,03 %, 83/436), pujo/tenesmo (16,05 %; 70/436) y por iltimo, la consistencia liquida de las heces (4,87 %; 74/1 477). Los
parasitados (43,7 %o; 677/1 550) presentaron evacuaciones pastosa (81,25 %; 494/608)y blandas (37 %, 57/608). Solo, 5,92 %
(36/608) presentaron consistencia liquida. La prueba de Ziehl-Neelsen modificada demostré 12 casos positivos (8 %) para
ClI: Isospora belli (5,33 %, 8/150), Cryptosporidium spp (2 %, 3/150) y Cyclospora cayetanensis (0,66 %, 1/150). El vinico
caso de ciclosporiosis estaba co-infectado con Blastocystis hominis y no presento cambios en la consistencia de las heces.
Estos resultados apoya la idea de que los médicos interconsultantes soliciten la aplicacion de exdmenes coproparasitologicos
adicionales, en forma seriada, de bajo costo, para evaluar pacientes inmunocompetentes urbanos, con sintomas gastrointestinales/
eosinofilia, aun en ausencia de diarrea, ya que los métodos bdsicos de rutina utilizados fallan en el diagndstico parasitario
certero, subestimando las coccidiosis.
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ABSTRACT: These two years follow up, cross-sectional study estimates the occurrence of intestinal coccidias in urban patients
from the metropolitan area of Caracas-Venezuela. One thousand eight hundred thirty one outpatient case reports were analyzed,
both sex and 28.8 +22 .93 years. Soil-transmitted helminthes laboratory of the Tropical Medicine Institute (SGH-IMT) evaluated
4 650 feces samples from 1 550 outpatients by direct, formol triton ether and Baermann techniques, Additionally, modified
Ziehl-Neelsen, were done because of clinicians or SGH-IMT suggestion for 150 outpatients. Eosinophilia (40.54 %; 225/555)
was the major cause of referral and consultation. The mean of the absolute count of eosinophils (3 151+ 5 161) showed low
(63/204) and moderate (25/204) eosinophila. Other causes of consultation were: abdominal pain (27.72 %, 122/440), nausea/
vomiting (19.03 %; 83/436), tenesmus/constipation (16.05 %, 70/436) and finally, liquid fecal consistency (4.87 %; 74/1477).
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Parasite infected patients (43.7 %o; 677/1550) had normal (81.25 %; 494/608) and semi liquid feces (37 %o; 57/608). Only,
5.92 % (36/608) had liquid consistency. Modified Ziehl-Neelsen demonstrates 12 positive IC (8 %) for: Isospora belli (5.33 %;
8/150), Cryptosporidium spp (2 %; 3/150) and Cyclospora cayetanensis (0.66 %; 1/150). The only case of cyclosporidiosis
was co-infected with Blastocystis hominis and had normal feces. These results agrees with the idea for clinicians to ask for
additional, low cost, serial parasitological test in feces, to evaluate urban inmunocompetent outpatients, with gastrointestinal
symptoms/eosinophilia, even without diarrhea, because the basic feces techniques, used routinely, fails to make the precise

parasite diagnostic, underestimating coccidiosis.
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INTRODUCCION

Las parasitosis intestinales tropicales, afectan
principalmente a los paises en vias de desarrollo y
constituyen un problema de salud publica, relacionado
muchas veces con la falta de agua potable y la
contaminacion fecal de los suelos .

La Organizacién Mundial de la Salud, clasifica las
parasitosis intestinales, como enfermedades tropicales
desasistidas (ETD) @. Incluye a trece enfermedades
parasitarias y bacterianas,entre ellas,las geohelmintiasis
(ascariosis, infecciones por anquilostomideos
y trichuriosis), filariasis linfatica, oncocercosis,
esquistosomosis,dracunculosis,enfermedad de Chagas,
tripanosomosis africana,leishmaniosis,dlcerade Buruli,
lepra y tracoma . Una lista expandida incluye fiebre
por dengue, trematodiosis por alimentos, leptospirosis,
strongiloidosis,neurocisticercosis y otras enfermedades
tropicales, que incluye las coccidias intestinales. Las
ETD son infecciones comunes que afectan 2.7 billones
de personas aproximadamente que viven con menos
de 2 ddlares por dia. Estas enfermedades ocurren en
areas rurales y zonas sub-urbanas pobres de paises con
bajos ingresos econdmicos o con mala distribucién de
los mismos per capita, como son Africa sub-Sahariana,
Asiay Latinoamérica. Las ETD se caracterizan por ser
enfermedades crénicas,incapacitantes y que contribuyen
al ciclo de la pobreza. La pobreza podria resultar de
la discapacidad o de secuelas, problemas durante el
embarazo y reduccion de la capacidad productiva @.
Algunas estimaciones consideran que las ETD ocupan
el segundo lugar en importancia, sélo después de HIV/
SIDA,con 57 millones de afectados porafio © y el cuarto
lugar,enrelacién conlas enfermedades de comunicacién
obligatoria anivel mundial, por debajo de las infecciones
respiratorias, HIV/SIDA y enfermedades diarreicas.

En muchos casos, los signos y sintomas podrian
orientar al médico tratante sobre la posible etiologia viral,
bacteriana o parasitaria de un cuadro gastrointestinal®.

El clinico puede plantearse diferentes diagndsticos
presuntivos. Existen probabilidades para que cada
uno de estos diagndsticos pudiera llegar a ser el
diagnéstico definitivo. Dicha probabilidad podria
guiar al clinico al uso de métodos de laboratorio para
un correcto diagndstico, en este caso, para descartar
causas parasitarias. Y posteriormente aplicar la
terapia especifica buscando la erradicacion parasitaria
y la mejoria de la sintomatologia de los pacientes que
consultan .

Uno de los grupos de pardsitos que requieren
exdmenes especificos para su diagndstico son las
coccidias intestinales, siendo la coloracion de Ziehl-
Neelsen modificada, uno de los examenes no rutinarios
que permiten su identificacién y que no se realiza si no
es solicitado por el médico interconsultante &1,

La literatura describe que las coccidias intestinales
(Cryptosporidium spp, Isospora belli y Cyclospora
cayetanensis) son los parasitos mds frecuentemente
asociados condiarrea persistente,crénicas y con pérdida
de peso, en casos avanzados de pacientes con VIH/
SIDA 19 Asimismo, se han descrito como uno de
los parasitos asociados a cuadros de diarrea en nifos
menores de 5 afios con prevalencias que varian desde
7.7 % 97 hasta 85,1 % ®-

Sin embargo, en otros estudios se encontraron
casos de parasitismo por coccidias intestinales en
pacientes inmunocompetentes 19 y con evacuaciones
no diarreicas ?°?". Las coccidias intestinales requieren
de una coloracién especial de la muestra fecal, por lo
que generalmente, son subdiagnosticadas @2,

Es importante recordar a los clinicos que hay
examenes especificos que se deben realizar para
evaluar completamente a pacientes con sintomas
gastrointestinales crénicos, independientemente de
su estado inmunolégico y de la presencia de diarrea,
principalmente,en quienes no se concluye el diagndstico
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parasitolégico con los exdmenes de rutina 72!2%-
METODOS

Este estudio descriptivo, de corte transversal, de
24 meses de duracion (desde enero de 2006 hasta
diciembre de 2007) estimé la ocurrencia de infecciones
por coccidias intestinales (CI) en pacientes urbanos, en
su mayoria inmunocompetentes.

En un trabajo previo de este grupo, se demostré la
importancia de la referencia médica en el diagndstico
de parasitosis intestinales ©. A partir de enero de
2006, se inicid en la Seccidon de Geohelmintiasis, la
utilizacién de una referencia clinico-epidemiolégica a
todo paciente que acudiera alarealizacion de un estudio
coproparasitolégico. Dichareferenciadebiaserllenada
preferiblemente por el médico tratante. Pocos médicos
cumplieron con este requisito., por lo que decidimos
mejorar el instrumento y realizar la toma de los datos
de estareferencia médica, en la misma Seccion, a todos
los pacientes asistentes. Todos los participantes fueron
evaluados por métodos coproparasitologicos seriados
(Directo, Formol tritén éter y Baermann) descrito
antes @ y so6lo aquellos con criterios de sintomas
gastrointestinales crénicos, se les realiz6 la coloracién
de Ziehl-Neelsen modificada para determinar coccidias
intestinales, independientemente de la presencia de
diarrea o de su estado de inmunocompetencia.

Técnica de Ziehl Neelsen modificada

Esta técnica fue descrita inicialmente por Briggs y
Jennison ®¥ como una variante de la técnica de Ziehl
Neelsen utilizada paralaidentificacion de micobacterias.
Posteriormente, fue utilizada en el campo veterinario >
y luego, para el diagndstico de coccidias intestinales en
humanos %27, A 150 pacientes se les realiz6 la técnica
de Ziehl Neelsen modificada. Se procede realizando la
fijacion del frotis de sedimento de materia fecal sobre
un puente de tincién como se describe en la literatura
©, Una vez seco, se procede a la coloracion con fucsina
fenicada de Ziehl-Neelsen al 1 % con etanol al 10 %
diluida en fenol (fucsina bésica, etanol 95 % y fenol
5 %) durante 20 minutos. Se lava con agua corriente
y se decolora con acido-alcohol al 3 %, (decolorante
para la tincién Ziehl-Neelsen con acido clorhidrico
concentrado y etanol 95 %). Se lava nuevamente
con agua corriente y se procede a colorear con azul
de metileno al 1 % durante 1 minuto, se lava, se deja
secar. Las muestras tefiidas fueron examinadas con

microscopio de luz por inmersién (1 000 X). Con esta
coloracion los ooquistes de las coccidias intestinales
se tifien de color rosado intenso, con bordes definidos,
sobre un fondo azul contrastante.

RESULTADOS

Se recibieron un total de 1 831 referencias de
pacientes externos procedentes de la gran Caracas
(66,17 % del Distrito Capital, Miranda y Vargas) de
ambos sexos (47 % femenino y 51,6 % masculino) y
con un promedio + desviacion estandar (DS) de edad
de 28,8 + 22,93 afios.

El principal motivo de consulta de los pacientes
externos asistentes a la Seccién de Geohelmintiasis
del Instituto de Medicina Tropical, fue la eosinofilia
(40,54 %;225/555 seguido de otros motivos de consulta
como: dolor abdominal, nduseas y/o vomitos, pujo y
/o tenesmo finalizando con diarrea liquida (Tabla 1).

Tabla 1
Principales motivos de consulta segiin la referencia
médica de los pacientes externos de la Seccion de
Geohelmintiasis. Instituto de Medicina Tropical.
Enero 2006 a diciembre 2007

Motivos de consulta n/N %
Eosinofilia 225/555 40,54%;
Dolor abdominal 122/440 27,72
Natseas y/o vomitos 83/436 19,03
Pujo y/o tenesmo 70/436 16,05
Diarrea liquida 74/1477 4,87

Se evaluaron 4 650 muestras de heces por métodos
coproparasitolégicos (Directo, formol tritén éter,
Baermann) pertenecientes a 1 550 pacientes. EI
43,67 % de estos pacientes se encontraron parasitados
(677/1550). Las principales causas de infeccion
parasitaria, en orden de frecuencia, fueron Blastocystis
hominis,Ascaris lumbricoides e Isospora belli(Tabla?2).

El estudio macroscépico de las heces indic6 que la
mayoria de los infectados con parasitosis intestinales,
presentaron evacuaciones cuyaconsistenciaera pastosa
(81,25 %; 494/608) y blanda (37 %; 57/608). Solo 5,
92 % (36/608) presentaron consistencia liquida.
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Tabla 2

Principales parasitosis encontradas por las técnicas coprolégicas de lugol-salina, formol-triton-éter, Baermann
y Ziehl-Neelsen modificado en la Secciéon de Geohelmintiasis. Instituto de Medicina Tropical.
Enero 2006 - diciembre 2007

Blastocystis hominis (%) Isospora belli (%) Ascaris lumbricoides (%)

Parasitados (%) 677 (43.67) 84 (5,5%) 8 (5.33%) 48 (3,1%)
No parasitados (%) 873 (56.,32) 1457 1534 1494
Total 1550 1541 1542 1542
Sin datos 281 290 289 289
Total 1831

Adicionalmente, s6lo a 150 pacientes se les realizé
la técnica de Ziehl-Neelsen modificada, por solicitud
del médico tratante o sugerencia del personal de nuestro
laboratorio. La técnica de Ziehl Neelsen modificada
demostré 12 casos positivos (8 %) distribuidos asf:
Isospora belli (5,33 %; 8/150), Cryptosporidium spp
(2 %;3/150)y Cyclospora cayetanensis (0,66 %; 1/150)
(Tabla3). En43 (28,6 %) pacientes de todos los pacientes
evaluados para CI se evidenci6 diarrea liquida, en 4 de
estos se identificé Isospora belli como tnica causa. En
44 (29,33 %) las evacuaciones fueron blandas, en 4 de
éstas seidentificaron Cryptosporidium spp (2) e Isospora
belli (2), respectivamente como Unica causa. El tinico
caso de ciclosporosis estaba coinfectado con Blastocystis

hominis y no presenté cambios en la consistencia de las
heces. S6lo en un paciente se determind el antecedente
de HIV positivo y era menor de 12 afios, 5 pacientes
desconocian el resultado de serologia para HIV y en los
6 restantes no se pudo determinar este dato (Tabla 4).

Se demostraron otros pardsitos intestinales, en el
siguiente orden de ocurrencia: Blastocystis hominis
(5,5 %), Ascaris lumbricoides (3,1 %), Entamoeba coli
(2,7 %), Giardia intestinalis (2,5 %), Strongyloides
stercoralis (1 %)y Trichuris trichiura (0,9 %).

El promedio + DS (3 151 + 5 161) del contaje
absoluto de eosinéfilo (CAE en 204/1 831) demostro
s6lo eosinofilias leves (63/204) y moderadas (25/204)
para el grupo de estudio. No se pudo determinar el
CAE en los pacientes con CI.

Tabla 3

Pacientes externos estudiados por la técnica de Ziehl-Neelsen modificado para descartar coccidias intestinales
en la Seccion de Geohelmintiasis. Instituto de Medicina Tropical. Enero 2006 - diciembre 2007

Técnica de Ziehl-Neelsen Isospora belli

Cryptosporidium spp. Cyclospora cayetanensis

modificado (5,33%) (2%) (0,66%)
Positivos 8 3 1
Negativos 142 147 149
Total realizados 150

Total no realizados 1397

Sin datos 284

Total 1831
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Tabla 4

Pacientes externos infectados con coccidias intestinales, técnica de Ziehl-Neelsen modificada, estado de
inmunocompetencia, consistencia de heces, infeccion tnica o co-infeccion

Parasitosis Kinyoun Kiyoun Inmuno- Inmuno-  Evacuaciones Consistencia Mono- Co-

solicitado realizado comprometido comprometido liquidas Diarrea/blanda/ parasitosis infeccion
no HIV HIV positivo pastosa

Isosporiosis 1 8 1 0 4 4/2/2 8 0

Cryptosporidiosis 2 3 0 1 0 0/2/1 3 0

Cyclosporidiosis 0 1 0 0 0 0/0/1 0 1

Total realizados 150

Total no realizados 1397

Sin datos 284

Total 1831

Seccién de Geohelmintiasis. Instituto de Medicina Tropical. Enero 2006 - diciembre 2007

DISCUSION

Este trabajo muestralosresultados de laocurrenciade
coccidias intestinales, principalmente por Isospora belli,
en pacientes urbanos de la region capital venezolana.
Isospora belli, junto con Cryptosporidium parvum 'y
Cyclospora cayetanensis, se encuentran estrechamente
asociados con diarreas crénicas en humanos @830,
Las coccidias intestinales son importantes patégenos
emergentes 2, capaces de producir enfermedad,
tanto en pacientes inmunocompetentes como
inmunocomprometidos “?, adquiriendo, en estos
dltimos, mayor relevancia ®. Particularmente,
desde el punto de vista clinico, la criptosporosis es
indistinguible de la isosporosis, de alli la importancia
de realizar el diagndstico parasitolégico empleando
coloraciones especificas ?”, sin embargo, frente a
inmunosupresiones por virus de inmunodeficiencia
humana (VIH) los pacientes con isosporosis tiene
una elevada frecuencia de infecciones recurrentes, lo
cual pudiese controlarse con terapias antivirales que
garanticen una respuesta celular apropiada ¢¥. De
manera adicional, clinicamente la ciclosporosis ¢ se
manifiesta como una diarrea autolimitada de dos a seis
semanas de duracién en inmunocompetentes 539 vy
diarrea crénica intermitente en pacientes con sindrome
de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) ¢7®. Es una
diarrea acuosa con extrema fatiga, anorexia, dolores
abdominales, flatulencia, fiebre y pérdida de peso G249,
Los ooquistes de este microorganismo son excretados

por la materia fecal por unos 23 dias promedio durante
el periodo de estado. En este mismo orden de ideas,
en la presente investigacion se estudid el caso de un
paciente de 8 afios de edad inmunosuprimido por HIV,
presentando una consistencia pastosa en las heces e
infectado con Cryptosporidium spp. Miultiples estudios
anivel debiologia molecular,acompanan al diagnéstico
coproparasitolégico de estas coinfecciones con el
fin de evitar falsos negativos V. Lo anterior guarda
relacién con la escasa eliminacién de ooquistes en las
evacuaciones de pacientes con SIDA, por lo que reviste
importancia implementar técnicas inmunolégicas “*49
que enriquezcan el diagndstico realizado a través de
los métodos coprolégicos, pues pudiesen encontrarse
pacientes con SIDA falsos negativos para las coccidias,
principalmente por Cryptosporidium spp.

En esta investigacién estuvo presente un caso de
co-infeccién Cyclospora belli-Blastocystis hominis.
Investigaciones preliminares “¥ han encontrado
asociacion referente al medio de transmisiéon (por
ejemplo, agua contaminada) con Cryptosporidium
@349 Cyclospora y Giardia. Fécilmente las coccidias
al compartir el mismo medio de infeccién de otros
protozoarios, para el caso Giardia “” o Blastocystis, se
hace expedita su incorporacién al humano, la posterior
colonizacion de distintos habitat definitivos,igualmente
contribuye a la proliferacién y sobrevivencia por
separado de ambos pardsitos, en términos ecolégicos
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Figura 1. Coccidias intestinales en la Secciéon de Geohelmintiasis. Instituto de Medicina Tropical. Facultad de Medicina.
Universidad Central de Venezuela. Enero de 2006 a diciembre de 2007.
A. Isospora belli. B. Cryptosporidium spp. C. Cyclospora cayetanensis.

no existe solapamiento de nichos, propiciandose de esta
manera la co-infeccién.

Delos pacientes evaluados paracoccidias intestinales,
presentaron diarrea o evacuaciones liquidas en 18 de
102,identificandose Isospora belli en 4 pacientes como
Unica causa. Se hace propicio realizar un hemograma,
como método paraclinico, paraevidenciar eosinofilia®”
y no limitarse Gnicamente a la clinica relacionada con
alteraciones gastrointestinales. Es importante resaltar
que el primer motivo de consulta en este estudio
transversal fue la eosinofilia.

El diagnéstico epidemioldgico, igualmente, es
importante debido a que estas parasitosis se relacionan
con diarreas del viajero “®, como lo sefialan algunos
investigadores de paises desarrollados, quienes toman
en cuenta las estancias y visitas a paises tropicales 49,

Sélounodelos 12 pacientes con coccidias intestinales,
eraHIV positivo, porlo queeste estudio apoyalaideade
quelos clinicos debenrecordar laaplicacion de examenes
coproparasitolégicos adicionales, factibles y de bajo
costo, para evaluar pacientes inmunocompetentes
urbanos con sintomas gastrointestinales crénicos/
eosinofilia, aun en ausencia de diarrea, ya que los
métodos de rutina no hacen el diagndstico.
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