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INTRODUCCION 

A pesar del gran número de microorganismos ente- 
ropatógenos que pueden identificarse actualmente, eo- 
davía hay casos en los cuales no se logra ad,judicar la 
enfermedad del paciente a un terminado microorganis- 
mo. En éste grupo posiblemente existan casos debidos 
a Cryptosporidium. Hasta el momento esta parasitosis 
ha sido poco diagnosticada debido a que es causada 
por un parásito al que sólo recientemente se le ha dado 
importancia. Buscando el parásito en heces se aclara 
un gran número de casos en los cuales la causa de la 
diarrea permanecia indeterminada. 

Según cita Tzipori (l),  el primero en describir el 
parásito fue Tyzzer en 1907 enla mucosa gástrica de 
un ratón de laboratorio. 

El primer caso humano solamente fue diagnosticado 
en 1976 en una biopsia rectal de una niña de tres años 
y sin problemas inmunológicos (2). 

A partir de esta fecha y hasta 1982 sólo se habían 
informado 7 casos humanos (1, 3, 4); todos diagnos- 
ticados por biopsia intestinal o rectal, algunos de ellos 
murieron. Desde entonces se han publicado numerosos 
casos, tanto en pacientes inmunocompetentes como 
inmunosuprimidos. 

La coloración de Giemsa la utilizó Tzipori en 1980 
(5) para diagnosticar un caso humano de cryptospori- 
diosis intestinal por mediode extendidos de material 
fecal. Posteriormente Henricksen y Pohlenz (3) intro- 
dujeron la técnica de Ziehl-Neelsen para diferenciar 

los ooquistes del parásito de las levaduras presentes 
en las materias fecales; pués los primeros son ácido-al- 
cohol resistentes, a diferencia de los hongos que no 
lo son. Con otras modificaciones que se han hecho a 
las técnicas de coloración, se busca obtener un método 
que haga posible el diagnóstico más eficiente de éste 
parásito que puede ser la causa del 40% de las diarreas 
que no se diagnostican (6). 

Debido a que en nuestro país, la diarrea es una de 
las principales causas de consulta y de mortalidad, 
especialmente infantil, se hace necesario conocer su 
etiología, para así poder instaurar tratamiento efectivo 
y tomar medidas de control. En colombia no se habían 
realizado estudios referentes a cryptosporidiosis hu- 
mana hasta 1985 cuando un grupo de estudiantes de 
medicina en Medellín, examinó entre agosto y sep- 
tiembre, 400 muestras de heces diarréicas, encon- 
trando 10 positivas para Cryptosporidium (7, 8, 9,). 

La cryptosporidiosis es una zoonosis descrita en 
humanos,que puede afectar la gran población que 
mundialmente vive en relación cercana con animales, 
especialmente bovinos (10) y que afecta seriamente a 
los pacientes inmunocomprometidos. 

Este parásito se ha reconocido desde comienzos del 
siglo como causante de enteritis en varias especies de 
animales, en los que puede llegar a ser epidémica (1, 
3). Actualmente existen informes cada vez más fre- 
cuentes en los que implican a éste parásito como causa 
de morbilidad en humanos y ocasionalmente de mor- 
talidad en pacientes inmucomprometidos. 
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CLASIFICACION inmunosupresión. Para Isospora el tratamiento es más 
efectivo que para Cryptosporidium (14, 15, 16). Con 

ciy~tospondium, es un género de la familia Ciyptos- las técnicas de coloración de ácido-resistencia también 
poridiidae, suborden Eimeriina, orden Eucoccidiida, se colorean de rojo brillante, con un ooquiste de mayor 
subclase Coccidia, clase Sporozoa, philum Apicom- tamaño, ovalado y que contiene 2 esporozoitos (17), 
plexa, relacionado taxonómicamente con Isospora, 10 cual hace la diferencia con Cryptosporidium. 
Toxoplasma y Sarcocystis (1, 11) (Cuadro No. 1). 
El orden Eucoccidida incluye las coccidias propia- 
mente dichas, que se caracterizan por tener en su ciclo 
de vida una fase sexual y otra asexual, un zigote no 
móvil y generalmente 2 a 4 esporozoitos dentro del 
ooquiste que se encuentra en el intestino. Cuando el 
esporoquiste está presente en materias fecales, tiene 
2-4 ó más esporozoitos. Conociendo el tamaño del 
ooquiste, su estructura interna y el animal al cual 
parasita, se puede clasificar la especie de Coccidia 
(12). 

En las coccidiosis humanas el estado del parásito 
en el ciclo de vida, es un parámetro para el diagnóstico 
cuando se toma una biopsia intestinal. Al microscopio 
de luz, se observan numerosos organismos de 3 a 4 
micras, adheridos al borde velloso de la célula. Esta 
misma muestra en el microscopio electrónico revela 
suficientes estados del ciclo de vida del parásito para 
la identificación del género (1 3). 

En contraste con Cryptosporidium, los parásitos del 
género Isospora, que también causan diarrea, son pa- 
rásitos intracitoplásmicos, menos relacionados con la 

Cuadro No.  1: 

T A X O N O M I A  D E  C R Y P T O S P O R I D I  I D A E :  
.......................................... 

Phylum Phylum Phylum Phylum 
Sarcomastigophora Apicomplexa Ciliophora 

..................... 
Orden Eucoccidiida 

Suborden Suborden 
Eimeriia Haemosporina 

Plasmodium sp. 
..................... 

Familia Familia Familia 
Sarcocystidae Eimeriidae Cryptosporidiidae 

Pneumocistis Samocystis sp. Eimeria sp. Cryptosporidium 
carinii Toxoplasma gondii Isospora bell i  

Hasta el momento se considera que Ciyptospori- 
dium no tiene especifidad por un huésped determinado 
y se ha creido que sólo existe una especie; Tzipori 
(18) creyó confirmarlo cuando el parásito aislado de 
terneros con diarrea, infectó otras 7 especies de anima- 
les diferentes, produciendo enteritis en algunas de 
ellas. A pesar de lo anterior Upton y Current (19) 
proponen la existencia de dos especies: C. muris y C. 
parvum, que se diferencian por su tamaño, siendo más 
grande C. muris. Este último tiene una sutura longitu- 
dinal en un polo de la pared del ooquiste. Ambas 
especies se encuentran en el ganado, pero aparente- 
mente Cparvum, es el responsable de la mayoría de 
casos de enteritis en los mamíferos. 

CICLO DE VIDA 

El parásito tiene un ciclo de vida monoxeno (Figura 
No. l) ,  que se divide en 6 etapas: desenquistación 
(liberación de esporozoitos infectantes), merogonia 
(multiplicación asexual), gametogonia (formación de 
gametos), fertilización, formación de la pared del oo- 
quiste y esporogonia (formación de esporozoitos). Al 
microscopio electrónico el tamaño del parásito varía 
de 2 a 6 micras dependiendo del estado del ciclo de 
vida en que se encuentre (20). 

Este ciclo de vida se conoció por estudios realizados 
en animales de laboratorio (1). 

Se sabe que la infección se hace por vía oral, por 
contaminación fecal, al ingerir el ooquiste maduro 
infectante que es uno de los ooquistes de coccidias, 
más pequeño conocido (3); contiene 4 esporozoitos 
con sus nucleos, en forma de banano yj puede encon- 
trarse libre o unido a la célula epitelial (12). 

Los esporozoitos se liberan cuando la pared del 
ooquiste es digerida en el intestino del paciente. Se 
localiza en el borde en cepillo de las microvellosidades 
del intestino, como un parásito intracelular extracito- 
plásmico. Dentro de la célula aparece el trofozoito, 
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2a. generación 
de esquizontes 

FIGURA l .  Ciclo de vida de Cryptosporidium (tomado de 
Navin , R.T. y Juranek, D.D. : Cryptosporidiosis: 
Clinical, Epidemiologic and Parasitologic Review, 
Rev. Infecl. Dis. 6,315) 

que es el estado más temprano de desarrollo del pará- 
sito, que como las demás formas parasitarias sólo se 
encuentra en la superficie epitelial de las células intes- 
tinales o epiteliales ciliadas del tracto resperiratorio, 
pero nunca invade el citoplasma (3, 21). El contacto 
inicial entre el organismo y el glicocálix de la célula 
huésped produce un acortamiento o ausencia de las 
microvellosidades, inmediatamente debajo del parási- 
to, apareciendo inicialmente sólo asociado con el ex- 
tremo de la microvellosidad. Fa unión del parásito a 
la célula conlleva la fusión de la estructura más externa 
del parásito (que forma una membrana externa y dos 

internas) con la membrana de la célula epitelial que 
al aplanarse ha formado pliegues que envuelven al 
parásito y posteriormente se funde en un sitio sobre 
el Cryptospondium (12, 22), formándose una mem- 
brana gruesa alrededor del organismo. 

El parásito es intracelular, localizado en una esfera 
de internalización de la membrana ,microvellosa la 
cual separa al parásito del citoplasma de la célula 
huésped. Se produce una acumulación de gránulos 
densos en el citoplasma de la célula que contiene el 
parásito en la región de unión. 



El citoplasma del trofozoito queda rodeado por cua- 
tro membranas diferentes; cada una con características 
de membrana única, la externa presenta una cubierta 
filamentosa indistinguible de las microvellosidades de 
la célula epitelial (23). Al madurar el pds i to ,  las 
membranas se desintegran, permitiendo el contacto 
directo entre la membrana externa del parásita y el 
citoplasma celular; el disco de unión que existíg'se 
amplia y se forma una zona electrodensa visible con 
microscopía electónica; ésta imagen corresponde a un 
organelo de unión altamente especializado que fun- 
ciona enla alimentación.Donde éste se forma, las ve- 
llosidades intestinales están completamente degenel-a- 
das, éste hecho y la presencia de la capa fibrilar en 
la membrana externa, ayuda a diferencirlo de otras 
coccidias (12, 23, 24). (Figura No. 2). 

El trofozoito sufre tres divisiones niicleares para 
formar un esquizonte con ocho merozoitos hijos (me- 
rontes 1), denominados esquizontes de primera gene- 
ración. Estos se liberan y luego reinfectan otras céiulas 
epiteliales, reciclando coino merontes 1; se redondean 
y sufren dos divisiones nucleares, formando la segunda 
generación de esquizontes, que contienen cuatro me- 
rozoitos de segunda generación (merontes 11). Estas 
formas parasitarias no pueden hacer reciclaje, evolu- 
cionan a células sexuadas diferenciadas: macro y mi- 
crogamecitos. El macrogametocito se convierte en ma- 
crogameto y el microgametocito sufre división nuclear 
y forma varios microgametos, entre 12 y 16, que se 
pueden diferenciar de otros estados por microscopía 

GlicocÚlix (parásito/huésped ?) Membrana ~ l o s m ~ t i c a  

electrónica, pues presentan gránulos claros intracito- 
plásmaticos de polisacáridos y gránulos densos (21, 
24). 

El microgameto se une con el macrogameto y for- 
man el zigoto, de éste se desarrolla el ooquiste, que 
esporula en la vacuola parasitófaga, complemehtando 
así el ciclo de vida.Los ooquistes son eliminados con 
la materis fecal, y son infectantes para otras personas 
o animales. 

Se describen dos tipos de ooquistes: los primeros 
de pared gruesa, que corresponden aproximadamente 
al 80% del total de quistes formados, estos pasan por 
el intestino sin alterarse, son eliminados con la materia 
fecal y son Ios responsables de la transmisión de la 
enfermedad; los segundos son de pared delgada con 
una membrana simple, se rompen rápidamente des- 
pués de la salida de la célula que los contiene; y 
correspoden a las formas autoinfectantes, los cuales 
no se recuperan en las materias fecales. Estos últimos 
liberan esporozoitos, originando el ciclo endógeno, 
en el cual los ooquistes formados invaden los entero- 
citos causando la reinfección y junto con la presencia 
de merontes 1 que reciclan, son responsables de la 
enfermedad crónica que dura meses o años. Esto su- 
giere que el parásito, a diferncia de otras coccidias, 
puede experimentar mútiples ciclos de esquizogonia, 
al menos en inmunodeficientes (25-28). 

CARACTERISTICAS PARASITOLOGICAS 

Cuando la muestra de materia fecal filtrada se coloca 
con dicromato de potasio al 2.5%, los ooquistes espo- 
rulan por aireación en una semana a temperatura am- 
biente, en éste tiempo se pude apreciar que los ooquis- 
tes contienen 4 esporozoitos y un residuo esférico (29). 

La pared de cada ooquistes tiene una sutura única 
en un polo, la cual comprende 113 o 112 de la circun- 
ferencia, durante la desenquistación la sutura se vuelve 
hendidura por donde salen los esporozoitos. Estos ú1- 
timos miden 3.8 x 0.6 micras y tienen la superficie 
externa rugosa (30). 

Organelo de 
alirnmtoción Zona de adherencia La viabilidad de los ooquistes se puede determinar 

por coloración con naranja de acridina (31). 
FIGURA 2. ~ocolizaciÓn del poro'sito.( ~omodo 

de Gorza,D.:Diarrheo Caused by 
a Coccidian Porasitic,Lab Med.14,284) En el laboratorio se ha logrado llevar a cabo el ciclo 

de vida de Cryptosporidium en membrana corioalan- 
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toidea de embrión de pollo (32), cultivos de células 
de pulmón fetal humano. cultivo primario de riñón de 
pollo y riñón de cerdo. 

La importancia de éstos procedimientos, radica en 
que pueden servir como un método rápido para la 
evaluación de drogas potencialmente útil para el trata- 
miento de la enfermedad. 

Los ooquistes previamente lavados y concentrados 
por el método de Sheather, se colocan en solución 
con antibióticos. Para obtener esporozoitos libres se 
incubán los ooquistes en PBS con tripsina al 0.25% 
y taurocolato de sodio al 0.75% por 30-60 minutos a 
37°C. Los esporozoitos desenquistados se suspenden 
en el medio de crecimiento y se llevan a un tubo de 
Leighton que contenga una monocapa de células en 
crecimiento. Después de 4 horas de incubación a 37°C 
en atmósfera de Co2 al 5% ocurre la unión y penetra- 
ción de los esporozoitos a las células. 

En los cultivos de pulmón fetal humano, los espo- 
rozoitos penetran o se unen a las células, a las 8 horas 
ya se han transformado en trofozoitos dentro de las 
vacuolas parasitófagas, a las 12 horas ya existe una 
merogonia con la aparición de merontes tipo 1 con 6-8 
merozoitos y a las 24 horas de inoculación, merontes 
tipo II con 4 merozoitos. Las formas sexuadas, macro- 
gametos y microgametocitos se ven a las 48 horas y 
los primeros ooquistes a las 72 horas. El ooquiste 
esporulado fue la única forma observada durante los 
días 7 y 31 depués de la inoculación de los esporozoi- 
tos. La mayoría de los ooquistes esporulados perma- 
necen dentro de la vacuola parasitófaga. Las pruebas 
de infectividad en ratones lactantes, al inocularlos con 
estos ooquistes obtenidos de cultivos celulares, mos- 
traron que fueron infectantes. 

El desarrollo de Cryptosporidium en pulmón fetal 
humano durante los 3 primeros días de iniculación, 
fue semejante a lo observado en ratones lactantes ino- 
culados oralmente con ooquistes aislados de humanos. 
La diferencia se encontró entre los días 4 y 8, período 
durante el cual el número de parásitos fue mayor en 
el ratón, tal vez por la presencia de un ciclo autoinfec- 
tante. Los ooquistes de pared delgada no se obtuvieron 
en células de pulmón fetal humano, pero sí se obser- 
varon en células endodérmicas de membrana corioa- 
lantoidea de embrión de pollo y en enterotocitos de 
ratones infectados experimentales. La mayoría de oo- 

quistes de pared gruesa permanecieron en la vacuola 
parasitófaga, sólo pocos se liberaron al medio de cul- 
tivo. 

La reiniciación de desarrollo de merogonia por los 
esporozoitos liberados de los ooquistes autoinfectantes 
y la presencia de merontes tipo 1 que reciclan, son 
hallazgos del ciclo de vida del Cryptosporidium, que 
pueden explicar el porqué un número pequeño de oo- 
quistes es capaz de producir infección grave en hom- 
bres y animales suceptibles, sin exposición oral repe- 
tida al ooquiste de pared gruesa. También explica que 
los pacientes inmunodeficientes desarrollen infeccio- 
nes intestinales persistentes, en ausencia de ingestión 
oral repetida y porque infecciones severas puedan ex- 
tenderse al tracto respiratorio y biliar (33). 

La infección se presenta de dos formas diferentes 
según el estado inmunológico del paciente (26, 27, 
28, 34, 35). En huéspedes inmunocompetentes, el 
período de incubación varía de 3 a 12 días (36) pero 
el cuadro clínico no es confiable para hacer el diagnós- 
tico, porque es muy variado y puede fluctuar entre 
una simple indigestión hasta un cuadro de enteritis 
con diarrea aguda o crónica, con 5 a 10 episodios 
diarréicos al día, generalmente acuosa pero con moco, 
sin sangre, y la mayoría de las veces sin leucocitos o 
con muy pocas formas segmentadas, si no existe aso- 
ciación con otra infección (35, 37). La diarrea puede 
ir seguida de constipación (29, 38-40). Los pacientes 
se quejan de dolores abdominales, ocasionalmente fie- 
bre, cefalea, anorexia, náuseas, vómito y pérdida de 
peso (41); el quiste puede encontrarse en el vómito 
(42). Es raro que los pacientes se quejen de astenia o 
adinarnia (43). Generalmente la enfermedad se autoli- 
mita en 10 a 14 días, pudiendo alcanzar 18 días o 
persistir durante más de un mes en una cuarta parte 
de los pacientes (20,44), sin requerir terapia o contro- 
lándose con el reemplazo adecuado de líquidos y elec- 
trolitos (27, 28, 35, 45). 

La desaparición de los parásitos ocurre en 4 a 6 
semanas (46). El parásito puede verse por algunos 
días en la materia fecal normal del paciente en la 
época convalesciente (47). 

Los ooquistes a menudo se excretan intermitente- 
mente y algunas veces en escasa cantidad; por ésto es 



posible encontrar más muestras positivas cuando se 
toma más de una muestra por paciente (45). 

La infección puede ser totalmente asintomática en 
algunos casos, principalmente entre contactos de pa- 
cientes sintomáticos (27, 44, 48). 

Un buen número de casos reportados se refiere a 
niños inmunocompetentes con diarrea, especialmente 
menores de 5 años y en algunas áreas geográficas 
muchos son lactantes menores (37, 49-52). 

La presencia de tos en algunos de los niños con 
ésta parasitosis, plantea la posibilidad de infección 
respiratoria concomitante, el ooquiste sería transmi- 
tido por el polvo en aerosoles, posteriormente es lim- 
piado por las cilias en el árbol traqueobronquial y 
luego deglutido para llegar al tracto gastro-intestinal 
(37, 59). Recientemente Harari (53) informó el primer 
caso de laringotraqueitis en un niño que fue diagnos- 
ticado por medio de aspirado traqueal. 

En cuanto a otros exámenes que sirven de ayuda, 
por lo general el número de células blancas totales 
permanece normal en los pacientes inmunocompeten- 
tes (4, 27). 

En pacientes inmunocomprometidos por diversas 
causas, incluyendo los del SIDA (54), puede autolimi- 
tarse algunas veces (55,); cuando esto no sucede, la 
diarrea profusa es crónica, y se produce una enferme- 
dad debilitante con malestar, anorexia y fiebre (57) y 
también puede causar un síndrome de malabsorción 
(1,26,58) que compromete seriamente el estado gene- 
ral del huésped, con pérdida de líquidos y electrolitros 
por el severo cuadro que casi siempre excede de un 
litro por día, alcanzando hasta 17 litros diarios 
(10,24,59). Existe pérdida de peso marcada (60) y 
puede llegar a ser mayor que e150% del peso inicial 
del paciente (61). La fisiopatología de la enorme pér- 
dida de líquidos no está clara, pero es posible que se 
produzca una toxina (59) y que sea semejante a la del 
cólera (4,27). En algunos ocurren c'omplicaciones pul- 
monares por diseminación del parásito causando una 
neumonía tipo interstical (3,59,62,63). 

diseminación hematógena del parásito (59,62) pero 
ésto aún no está confirmado. En la ciudad de Nueva 
York se ha informado que la mortalidad de pacientes 
con SIDA y con cryptosporidiosis intestinal, fue del, 
50%; y sí existía invasión a los pulmones llegaba al 
80% (64). 

En general Cryptosporidium produce diarrea pro- 
fusa o crónica en pacientes con inmunodeficiencia: 
hipogamaglobulinemia, terapia inmunosupresora o 
con defectos en la inmunidad celular, que en algunos 
casos puede atribuírse o asociarse con desnutrición 
(37,52,65). En algunos pacientes se ha observado que 
la diarrea mejora al suspender la terapia inmunosupre- 
sora (67). 

Los primeros casos publicados, se asociaron con 
deficiencias de inmunoglobulinas, pero hoy han co- 
brado mayor importancia los pacientes con SIDA (21, 
24, 60, 63, 68, 69, 70, 71). Hay informado un caso 
de Sida en un niño, con resolución espontánea de una 
cryptosporidiosis (55), como también un portador 
asintomático del parásito, con SIDA (72). Se encuen- 
tra el caso de una niña con leucemia linfocítica aguda 
quien recibió tetraciclina y furazolidona durante tres 
semanas, pero continuó con las muestras positivas; 
dos semanas depués se recuperó y las muestra se ne- 
gavitizaron (66). 

Fletcher y col. (73) informaron de un caso de crys- 
tosporidiosis intestinal en una paciente de 24 años con 
leve alteración de la función inmune, consistente en 
disminución de las concentraciones séricas de IgA e 
IgM. Weisburger y col. (74) encontraron un paciente 
con transplante renal con cryptosporidiosis, que tenía 
deficiencia de IgA y además recibía altas dosis de 
drogas inmunosupresoras . 

Se han reportado casos de colecistitis debida al pa- 
rásito (21,75) en un paciente con SIDA que tenía 
cryptosporidiosis gastrointestinal extensa. Se mani- 
festó con colestasis, el paciente además tenía fiebre, 
dolor abdominal y marcada pérdida de peso. Se encon- 
tró el parásito en el área pre-pilórica. Esto puede su- 
gerir la posibilidad de diseminación de la infección . 
El pronóstico en los pacientes inmunocomprometidos 

El hecho de encontrar el ooquiste del parásito dentro es grave por el hecho de no contar con una droga que 
de macrófagos alveolares podría sugerir una posible sea útil (76). 
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DIAGNOSTICO ácido y como colorante de contraste permanganato de 
potasio al 0.1 % . Los ooquistes se ven sobre un fondo 

h e d e  realizarse con la ayuda de técnicas especiales oscuro como discos amarillos con el centro brillante 
de coloración, concentración, biopsias y serología, e inclusiones, dentro de un halo pálido. 
que harán que se encuentre más frecuentemente que 
lo sospechado en la población general (77). En las técnicas comunes de ácido-resistencia, algu- 

nas veces los ooquistes de los parásitos no toman la 
COLORA CION carbol-fucshina (84) o retienen el colorante el 10 - 

Los ooquistes se pueden observar al coprológico 
en preparaciones con solución salina y lugol, como 
formas ovoides de pared definida, refringentes y con 
estructuras granulares internas (78) que no son fáciles 
de identificar con exactitud cuando son muy escasos 
en la muestra; parece que la cantidad de parásitos 
eliminados en materias fecales está relacionada con 
la severidad de los síntomas (79). Como técnica más 
precisa se utiliza la coloración para gérmenes ácido-re- 
sistentes (1,79,80), en la que se observan los ooquistes 
de pared gruesa redondos u ovalados de 3 a 5 micras 
y teñidos de rojo brillante, sobre un fondo azul, en 
algunos de los cuales pueden verse los corpúsculos 
internos teñidos más oscuros que corresponden a los 
esporozoitos. Es posible distinguir dos tipos de ooquis- 
tes, uno liso rosado y otro granular, rojo. (Anexo 1). 

Se han ensayado numerosas variaciones de las téc- 
nicas para gérmenes ácido-alcohol resistentes, pero 
todavía no existe unanimidad para recomendar una 
técnica como la mejor. Una de las modificaciones más 
usada es la coloración de Ziehl-Neelsen que utiliza el 
verde de malaquita como contraste de fondo (Anexo 
2). Otra es la técnica de Kinyoun (81), semejante a 
la de Ziehl-Neelsen, pero se reduce el tiempo de co- 
loración a un minuto y se tiñe en frío. 

Utilizando microscopio de fluorescencia, se pueden 
colorear los extendidos con auramina, es un método 
sensible, rápido y requiere poca manipulación de la 
muestra (79). 

También se ha empleado auramina-carbol fuchsina, 
pero puede dar falsos positivos, por lo que requiere 
confirmarse con otra técnica (82). Casemore (42) pro- 
pone esta última técnica como tamizaje de las mues- 
tras, para hacer luego la confirmación por la técnica 
de Ziehl-Neelsen modificado. 

Nichols y Thom (83) fijando las placas con metanol 
y vapores de formalina, emplearon una coloración con 
carbol (fenol) auramina, decolorando con alcohol- 

25% de ellos, (probablemente porque sea la estructura 
interna, pero no la pared, la que tenga características 
de ácido-resistencia (66); por éste motivo Baxby y 
Blundell (84, 85) han usado otras coloraciones, en 
una de ellas, la primera, se emplea safranina al 1% 
caliente por un minuto, con la cual los ooquistes se 
colorean naranja brillante con un halo claro y como 
colorante de contraste usa azul de metileno 1 % o cristal 
violeta al 0.1% por 30 segundos, para ellos el verde 
de malaquita no dio buen resultado. Tiene la ventaja 
de que colorea los ooquistes que no retienen la carbol- 
fuchsina en las técnicas de Zeihl-Neelsen y no hay 
posibilidad de confusión con levaduras. Es una técnica 
más sensible que las de Ziehl-Neelsen, sin embargo 
los procedimientos de ácido-resistencia son más sen- 
sibles que los de ácido-alcohol resistencia y además 
se puede colorear material incluído en parafina. Los 
extendidos fijados con HCl al 3% en metanol por 3 a 
5 minutos dieron mejores resultados. La otra técnica 
descrita por los mismos autores, usa azul de metileno 
al 1% caliente por un minuto y fucshina básica al 
0.05%, 30, segundos fijándolas con metanol ácido o 
después de calor. Ninguna de las dos técnicas descritas 
requiere de coloración y ambas colorean todos los 
ooquistes en material fresco y el 60-80% de éstos, en 
muestras guardadas durante 5 meses (84). 

En un brote de cryptosporidiosis en una colonia de 
primates en Seattle, el diagnóstico fue realizado por 
una técnica rápida con dimetil-sulfóxido (modificación 
de la coloración para ácido-resistencia). Los ooquistes 
se ven entre rosado brillante y fucsia, en un fondo 
verde claro. Las partículas que pueden confundirse 
con ooquistes no se colorean con la misma claridad 
y brillantez. Los extendidos se pueden deshidratar y 
montar con laminilla para tenerlas como placas de 
referencia. Es una técnica menos sensible que la de 
auramina cuando hay pocos ooquistes (menos de 10) 
en la placa (86). 

Otra técnica que se ha usado es el Giemsa diluído 
1:10 en solución amortiguadora de fosfatos pH 7.2 



(87), se fijan los extendidos previamente con alcohol 
metílico y después de colorear se aprecian los ooquis- 
tes como estructuras ovoides débilmente teñidos de 
azul o violeta, que contienen corpúsculos internos ro- 
jos más intensamente teñidos (78) que posiblemente 
corresponden a los esporozoitos y al cuerpo residual 
del zigote, desafortunadamente con esta técnica se 
pueden confundir los ooquistes con las levaduras (88). 

Current (89) reporta una técnica de tinción negativa 
con carbol-fuchsina: se mezclan en un porta-objetos 
iguales volúmenes de materia fecal fresca o fijada con 
formalina, con carbol-fuchsina (de la coloración de 
Kinyoun). Después de hacer el extendido, se deja 
secar al aire, y luego se agrega aceite de inmersión, 
se cubre con laminilla y se examina con objetivo de 
40x. Al hacer la lectura todo se ve obscuro, excepto 
los ooquistes que se ven brillantes y refráctiles porque 
contienen agua; la lámina debe ser examinada antes 
de 10-15 minutos porque se colapsan los parásitos. 

Cuando la coloración para gérmenes ácido-alcohol 
resistentes muestra gérmenes semejantes al Cryptospo- 
ridium puede verificarse por dos métodos: 

1. Cambio de coloración del ooquiste hacia un color 
rosado cuando se aplica una gota de solu'ción de 
sucrosa. 

2. Utilizando el procedimiento de fluorescencia con 
auramina rodamina de Truant, que muestra espe- 
cíficamente el ooquiste (3). 

Si aún existe la duda, la identidad del organismo, 
puede ser confirmada por la inoculación de la muestra 
problema. El material se centrifuga y por medio de 
una sonda nasogástrica se deposita en el estómago de 
animales de laboratorio recién nacidos, en ellos se 
pueden reconocer los diferentes estadíos del parásito 
en las microvellosidades del intestino por histopatolo- 
gía con microscopía electrónica (1, 5). 

heden  usarse para diagnóstico en el laboratorio, 
muestras de esputo, secresión bronquial, bilis y aspi- 
rado duodenal. 

Ma y Soave (80) compararon 6 técnicas de colora- 
ción, y concluyen que la de Kinyoun modificada es 
útil para la diferenciación de las levaduras y los ooquis- 

tes. También recomiendan un examen diferencial ini- 
cial con yodo, luego la coloración por la técnica de 
Kinyoun y como método de concentración el de Sheat- 
her. García y col. (40) compararon 15 técnicas para 
detectar ooquistes, encontraron que la coloración de 
Ziehl-Neelsen modificado con carbol-fucshina flamea- 
da, daba los mejores resultados. 

Concentración 

Las técnicas para concentración de ooquistes en 
materia fecal como la de Ritchie modificada que usa 
formol-éter y (90) la de Sheather que usa sucrosa (91, 
92), han sido evaluadas encontrándose que son muy 
similares en efectividad, pero tienen el inconveniente 
de necesitar mucha manipulación de la muestra para 
el proceso, lo cual las hace poco recomendables en 
los casos de SIDA (1, 89, 93, 94). 

Heyman (95) describe el uso de columnas de esferas 
de vidrio para purificar los parásitos después de haber- 
los recolectado por gradiente de densidad con azúcar, 
los que se recuperan son antigénicamente activos y 
suficientemente puros para usarlos en estudios inmu- 
nológicos. 

Sterling (96, 97) utilizó ,columnas de celulosa para 
purificar el parásito y sonicación para aislar la pared; 
con el poroducto inmunizb ratones Balblc. 

Pueden purificarse por tratamiento de las heces con 
alcohol antes de inocularlo en los animales (1). 

Biopsias 

Antes de 1981 la cryptosporidiosis se diagnosticaba 
por biopsia intestinal (80) observando atrofia de las 
vellosidades del intestino con hipertrofia de las criptas 
y aumento del infiltrado celular con linfocitos en el 
epitelio y la lámina propia, células plasmáticas y pocos 
eosinófilos; además de la presencia del parásito. A la 
microscopía electrónica el parásito aparece en diferen- 
tes estadíos (24, 28, 7 l ) ,  se ve un cuerpo redondeado 
adherido a los bordes en cepillo de las células epitelia- 
les, o libres en la luz intestinal aislados o formando 
pequeños racimos. Ocasionalmente se ven abscesos 
en las criptas, especialmente en yeyuno e íleon. 

El microorganismo puede encontrarse en faringe y 
esófago en el epitelio escamoso y las glándulas saliva- 
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res menores (98), estómago, intestino delgado, apén- 
dice, colon, vías biliares y páncreas; encontrándose 
que el área más severamente parasitada es el yeyuno 
(21, 27, 61). 

En infecciones diseminadas los parásitos pueden 
ser confundidos con artefactos, como vesiculas o bur- 
bujas apicales de las células epiteliales, especialmente 
en el colon (71). 

En la biopsia rectal se aprecia una proctitis no espe- 
cífica con infiltrado en la lámina propia por células 
de inflamación aguda y crónica y exudado fibrinoso 
en la superficie, con células epiteliales cuboidales en 
reemplazo de las colurnnares, las células caliciformes 
muestran disminución de la mucina (2). 

En la técnica de hematoxilina-eosina, se ven de 
color violeta, con la coloración de Giemsa de encuen- 
tra más fácilmente porque se define en forma más 
clara con la coloración de Kinyoun se aprecia rojo y 
con la técnica de plata metenamina (Grocott) las leva- 
duras se ven negras y el Cyrptosporidíum no se colo- 
rea. En materiales de biopsia o autopsia de pulmón e 
intestino es importante hacer preparaciones de impron- 
tas porque los cortes histológicos pueden dar resulta- 
dos falsos negativos, por la salida de los ooquistes del 
tejido al hacer los cortes tisulares (3). En las improntas 
puede confundirse con Pneumocystis carinii en colo- 
raciones con Giemsa pero se pueden diferenciar con 
el método de Kinyoun para Cryptospondium o Gram 
Weigert (azul toluidina) para P carinii (59). 

Los cambios pueden ser reversibles en biopsias to- 
madas postratamiento, se ve la mucuosa normal y 
ausencia del parásito (67). En una infección prolon- 
gada o severa se produce un daño en la mucuosa que 
puede persistir después de suspender el tratamiento 
presentándose diarrea continua y malabsorción en au- 
sencia del Cryptosporidium. 

La inmunoflurescencia usada directamente en ex- 
tendidos de materia fecal da dos tipos de fluorescencia: 
patrón periférico o difuso (3). 

Sterling (96,97) detectó la infección por el parásito 
usando un anticuerpo monoclonal que reconoce la pa- 
red del ooquiste en inmunofluorescencia directa. 

Campbell y Current (99) demostraron también la 
presencia de anticuerpos circulantes contra Crytospo- 
ridium por Inmunofluorescencia indirecta (m), en 
suero de pacientes inmunocompetentes que se recupe- 
raron de la infección y en suero de pacientes con SIDA 
y cryptosporidiosis persistente, aunque a títulos lige- 
ramente más bajos. Al recuperse los pacientes, los 
títulos permanecierón altos por un año. En pacientes 
con hipogamaglobulinemia e inmunidad celular nor- 
mal, no se detectaron anticuerpos aunque tenían cryp- 
tosporidiosis persistente, lo que sugiere que tanto la 
inmunidad humoral como la celular son necesarias 
para controlar la enfermedad. Las reacciones cruzadas 
con otras Coccidias (Toxoplasma, Sarcocystis e Isos- 
pora) son escasas o inexistentes. 

Además se han desarrollado técnicas de ELISA que 
buscan anticuerpos IgG e IgM en pacientes inmuno- 
competentes e inmunocomprometidos, con una sensi- 
bilidad y especificidad del 95%. Los pacientes con 
SIDA presentan inicialmente aumento y luego una 
caida de IgM, posteriormente viene el aumento de 
IgG. Todos los pacientes con sida y cryptosporidiosis 
tuvieron títulos para IgG (100). 

Con antígeno crudo del parásito preparado con oo- 
quistes puros eliminados por pacientes, se probó la 
actividad de los linfocitos de sangre periférica, encon- 
trando que los pacientes sin SIDA infectados con Cryp- 
tosporidium o no y con anticuerpos para el parásito o 
sin ellos presentaron respuesta normal de inmunidad 
celular al ser estimulados con Concanavalina A o an- 
tígenos específicos, pero los pacientes con SIDA no 

La biOsia se usa cada vez por un proce- respondieron normalmente. Parece que la inmunidad 
dimiento invasivo y costoso. mediada por Linfocitos T no juega papel importaríte 

en la defensa temprana del huésped contra el parásito 
Las muestras se pueden colorear con suero hiperin- (46). 

mune de conejo antiCryptosporidium seguido del con- 
jugado de isotiocinato de fluoresceina con anticuerpos Las personas en contacto con animales infectados 
antisuero de conejo, se ven los ooquistes fluorescentes hacen seroconversión con títulos bajos, aunque la in- 
(53). fección no sea detectable por otros métodos. 
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La infección puede no dejar inmunidad totalmente 
protectora, pues repite, pero las infecciones siguientes 
son más cortas y menos severas que la primera. 

En los estudios serológicos que se han .realizado, 
se consideran que son significativos para el diagnóstico 
los títulos de anticuerpos de 1:40 o mayores. 

(1 10) estudió en animales varias drogas antiprotozoos; 
la única que previno la infección experimental en ter- 
neros fue el Lasalocid pero a dosis tan alta que fue 
tóxica para los animales (Cuadro No.2). 

Cuadro No. 2: 

Con la coloración de inmunoperoxidasa en la biop- 
sia yeyunal de un paciente inmunodeficiente se vi6 
que las células contenían poco IgA e IgG, pero había 
muchas células en la lámina propia que tenían IgM 
(98). 

Según Casemore (101) primero se elevan IgA e 
IgM, IgG permanecía baja; por el contrario en algunos 
de los controles la IgA e IgM estaban bajas; sus hallaz- 
gos contrastan con los presentados por Current (102) 
quien encontró que casi sin excepción la respuesta fue 
de IgG. 

Varios autores mencionan la asociación con Giardia 
lamblia (35, 36,44, 103, 104). Jokuppii (105) afirma 
que la cryptosporidiosis es 7 veces más frecuente en 
pacientes con giardiasis, pero otros (106, 107) afirman 
que esta asociación no se presenta en todos los países 
estudiados. 

Holley (106) encontró 29 pacientes con Cxyptospo- 
n'dium y sólo uno tenía Giardia lamblia. 

Además de Giardia lamblia, algunas veces también 
se informa la asociación con Campylobacter en pacien- 
tes inmunocompetentes (101). 

En los pacientes inmunodeficientes se ha encontrado 
asociado con Toxoplasma gondii (l08), Pneumocystis 
carinii (69), Micobacterias atípicas (59), Legionella 
pneumophila (64), Citomegalovirus (l4,65), Candida 
albicans (43,70) y antígenos de Hepatitis A y B (24). 

En pacientes inrnunocompetentes el episodio de dia- 
rrea se autolimita o sólo requieren rehidratación (38, 
42, 61). 

AGENTES ANTlMlCROBl ANOS l N  FORMADOS 

COMO INEFECTIVOS CONTRA LA INFECCION 

POR CRYPTOSPORIDIUM 

(Tomado de Tzipori, 1989. (1 1) 

Drogas ensayadas experimentalmente en: 

Terneros - 1982 Ratones - 1982 
Moon y col. Tzipori y col. 

Amprolio Etopabate Nicarbazina 
Sulfadimidina Furaltadone Trinamida 

Trimetroprim Amprolio Fenamidina 
Sulfadoazoma Zoaquin Halofuginona 
Dimetridazol Monensin Salinomicina 

Metronidazol Emtril Aprinocida 
lpronidazol Amprolio Enterolite-N 

Quinacrina Sulfametazina 

Monensin Sulfaquinoxalina 

Lasalocid 

Drogas usadas para tratar cryptosporidiosis humana 

Stemmermann y col. Weinstein y col. Sloper y col. 
1980 1981 1982 

Metronidazol Sulfisoxazol Mepacrina 

Sulfametoxazol Pirimetamina Colistina 

Trimetoprim Metronidazol Oxitetraciclina 

Pirimetamina Cloroquina Metronidazol 

Sulfadiazina Primaquina Piperazina 

Levamisol Loperamida Tiobendazol 

Anfotericina B Pentamidina Ampicilina 

Colestiramina Sulfatalidina Eritromicina 

Penicilina 

Septrin 

Gentamicina 

Para los pacientes con depresión inmune se han Cloxacilina 

ensayado muchas drogas tanto en animales como en Carbenicilina 

humanos y la mayoría no son efectivas (109). Moon .................................... 
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El compuesto que se ha mostrado más efectivo en 
muchos casos, aunque no en todos, es la Espiramicina 
por lo tanto es la más recomendada (6, 35, 57, 61, 
63, 73, 111-115). 

La Espiramicina es un antibiótico macrólido, ais- 
lado en 1954 de Streptomices amboflaciens. Tiene un 
espectro similar al de la eritromicina y se ha usado 
para infecciones bacterianas y toxoplasmosis. Se con- 
centra en la saliGa y esta propiedad, puede contribuir 
en su efectividad cerca de los tejidos secretorios del 
tracto gastrointestinal. Los efectos adversos de la es- 
piramicina son raros aunque pueden ocurrir: náuseas, 
vómito, diarrea, dolor epigástrico y colitis aguda. En 
personas.que manejan la droga en la comida de anima- 
les, se ha presentado dermatitis alérgica. No se han 
informado muertes asociadas con la droga. 

Con espiramicina puede haber mejoría clínica sig- 
nificativa de la cryptosporidiosis aunque el parásito 
no desaparezca de la materia fecal. El tratamiento 
puede llevar a una disminución gradual en el número 
de ooquistes y en la posible erradicación del parásito. 
Sin embargo, todavía no ha sido aprobado por la Food 
and Drug Administration (FDA) de los Estados Unidos 
(57, 68). 

La terapia, además de la espiramicina, debe incluir 
reposición de líquidos y electrolitos (50), nutrición 
parenteral (70) y reversión de los factores inmunosu- 
presores que son los que pueden llevarlos a la muerte. 

Algunos pacientes presentan buena respuesta al tra- 
tamiento con espiramicina a la dosis de 3 a 4 gms 
diarios en 3 a 4 tomas, durante 3 días en adultos; en 
niños 500 mg cada 12 horas por tiempo prolongado, 
con controles periódicos de excresión del parásito 
(1 10). Puede garantizarse si el paciente mejora sinto- 
máticamente aunque los ooquistes persistan en materia 
fecal. La combinación oral de quinina-clindamicina 
parece ser menos efectiva que la espiramicina en los 
pocos casos informados. 

Otra droga ensayada es el amprolio, que es una 
base orgánica cuatemaria, coccidiostático. La dosis 
empleada en un paciente con SIDA fue de 33 mglkgl 
día, aumentándola hasta 200 mglkgldía. La diarrea y 
el neo paralítico cedieron en 4 semanas. El parásito 
no fue totalmente erradicado aunque disminuyó noto- 

riamente en fecales. El paciente presentó cardiomiopa- 
tía, disquinesia, disartria y reflejos seudobulbares, por 
lo que la droga fue suspendida (1 16). 

La furazolidona y la alfa-difluorometilornitina 
(DFMO) se han encontrado con una posible actividad 
contra el parásito pues existe remisión de la diarrea 
en algunos pacientes, sin embargo esto ha sido difícil 
de evaluar por la posibilidad de que ocurra remisión 
espontánea (56). 

EPWEMIOLOGIA 

Estudios en animales: 

Los animales pueden ser fuente potencial de infec- 
ción para el hombre (143). En el cuadro No. 3 aparecen 
las especies de animales infectados con Cryptospori- 
dium 

Se han hecho estudios serológicos por medio de 
inmunofluorescencia indirecta en 10 especies de ani- 
males y se encontraron anticuerpos contra el parásito 
en más de 80% de los sueros (144). 

Es una infección altamente prevalente en el ganado, 
afecta casi el 100% de los temeros durante a las cuatro 
primeras semanas de nacidos, pudiendo coexistir con 
virus y bacterias enteropatógenas (145). 

Cuadro No. 3: 

ESPECIES DE ANIMALES ENCONTRADAS 
lN FECTADAS CON CRYPTOSPORIDIUM 

Ternero (1 17, 118, 119, 120, 121, Cerdo (126, 127) 

122, 123, 124, 125) 
Corderos (128, 129, 130) Cabras (131, 13,2) 

Potros (133, 134) Gatos (20, 135, 136) 
Perros (20) Ratón (1) 
Cobayo (1) Conejo (137) 
Mono rhesus (138) Venado (139) 

Culebras (140, 141) Pollos (142) 

Perro salvaje australiano (142) Loro (27) 
Pavo real (27) Pavo común (142) 
Gansos (142) 
................................... --------------------------------M---. 
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En la mayoría de brotes de diarrea severa en los 
que se ha encontrado Cryptospondium, los brotes han 
tenido mútliple etiología asociándose con Rotavirus, 
Coronavirus, E. coli enterotoxigénico. Si el parásito 
se encuentra solo, el brote es menos severo y tiene 
menor mortalidad. La diarrea por Ckyptospondium en 
animales, es con frecuencia una complicación de la 
diarrea vira1 (146). 

Estudios realizados en animales por Current y col. 
(147), muestran que son los ooquistes eliminados en 
las heces los que causan nuevas infecciones. El inves- 
tigador mencionado produjo infección experimental 
en terneros, ratones, gatos recién nacidos, cachorros 
y cabras (1). 

El paso secuencia1 del organismo en ratones es un 
método útil para mantener la infectividad de los aisla- 
mientos (148). La infectividad del parásito puede man- 
tenerse por pases discontinuos entre terneros, mante- 
niendo el inóculo en dicromato de potasio por más de 
8 semanas entre los pases; el parásito eliminado por 
los terneros es también infectante para otros terneros 
inmediatamente después de ser eliminado sin necesi- 
dad de mantener el quiste en alguna sustancia (149). 

Los parásitos aislados de terneros con diarrea y 
luego inoculados en ovejas libres de patógenos espe- 
cíficos, infectan el intestino delgado de todos los ani- 
males y en la mitad de ellos también hay colonización 
en ciego y colon (150). 

Heine y col. (145) infectaron terneros genobióticos 
y normales como controles, con ooquistes decontarni- 
nados con ácido peracético. Los animales presentaron 
debilidad, depresión, anorexia y diarrea; en la autopsia 
se encontró el parásito en las células epiteliales del 
intestino delgado y del grueso, más numerosos en el 
delgado presentando atrofia de las vellosidades, dege- 
neración del epitelio e hiperplasia del epitelio de las 
criptas. Los terneros que se recuperaron de la infección 
fueron resistentes al segundo reto con el organismo. 

Tzipon y col. (151), produjeron enterocolitis severa 
cuando infectaron cerdos con inóculos purificados, en 
los cuales se destruyeron otros patógenos diferentes 
al Cryptospondium, esto puede ser una evidencia de 
que el parásito actúa como enteropatógeno primario 
en ausencia de otra flora entérica. Cuando los inoculó 
al 7 día de nacidos, presentaron diarrea moderada y 

los inoculados a los 15 días de edad presentaron infec- 
ción subclínica. El período de incubación fue de 1 a 
4 días. En los cerdos de 3 días o menos, todo el 
intestino estaba severamente infectado, la mucosa ede- 
matizada con infiltrado celular, en los infectados a los 
7 días o mayores, el intestino delgado superior pre- 
sentó infección leve, pero el íleo y el intestino grueso 
estaban severamente parasitados con daño en la muco- 
sa, el epitelio estaba reemplazado por enterocitos in- 
maduros (86). 

Después de infectar experimentalmente cerdos, Tzi- 
pori (152) afirma que hay correlación entre la exten- 
sión de la infección intestinal, el grado de daño de la 
mucosa y la severidad de la infección clínica inducida 
por Cryptosporidium aislado de terneros con diarrea. 

Cuando se infectan experimentalmente ovejas re- 
cién nacidas con el parásito aislado de terneros con 
diarrea, las ovejas presentan diarrea muy severa con 
lesiones importantes en el intestino delgado y grueso, 
siendo el íleon terminal la porción más afectada, allí 
se observa atrofia de vellosidades con fusión de puen- 
tes epiteliales entre las vellosidades. Si se infectan 
entre el 5 día y el 20 de nacidas, los signos clínicos 
de enfermedad son menores y la diarrea es intenniten- 
te, pero tienen retardo del crecimiento. Infectándoles 
a los 30 días no presentan signos clínicos de enferme- 
dad, ni retardo del crecimiento (153). 

Estudios en humanos: 

Transmisidn del animal a los humanos: 

h e d e  decirse que es una zoonosis de prevalencia 
desconocida en el humano, sin especificidad de hués- 
ped (5). 

La transmisión de animales a personas es más pro- 
bable estando en contacto con animales enfermos que 
excretan ooquistes (21, 154). 

En Dinamarca estudios de Holten-Andersen y col. 
(155), muestran que es causa importante de diarrea, 
con porcentaje de 1.25% al estudiar 800 pacientes, 
siendo más frecuente en personas que manejan anima- 
les. 

En un estudio realizado en Barigladesh en ternos, 
fueron positivos el 14% de los que tenían diarrea y 
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sólo el 1% de los asintomáticos. En este estudio tam- 
bién se mostró que las personas que manejan animales 
tenían mayor riesgo de padecer diarrea (156). 

Anderson y col. (157) informan el caso de un estu- 
diante de veterianaria que contrajo la enfermedad des- 
pués de estar en contacto con terneros con diarrea. 

Se presentó infección por Cryptosporidium en 12 
personas inmunocompetentes que habían tenido con- 
tacto directo con terneros infectados, en tres brotes 
de infección entre terneros, no relacionados entre sí 
(147). 

Transmisión experimental del humano al animal 

La transmisión del hombre al animal en el laborato- 
rio, ha sido exitosa, se producen los mismos cambios 
en el intestino (143). Los ooquistes aislados de perso- 
nas inmunodeficientes inoculados en cachorros, gatos 
recién nacidos y cabras les producen diarrea (147). 

Tzipori (148) inoculó ovejas libres de patógenos 
específicos con Cryptospondium obtenido de un pa- 
ciente adulto con diarrea, los animales presentaron 
enteritis, los cambios en la mucosa del intestino del- 
gado eran menos severos que los inducidos experimen- 
talmente en ovejas inoculadas con aislamientos obte- 
nidos de otras ovejas y terneros. A pesar de estos 
resultados deben realizarse más estudios con otros ais- 
lamientos humanos para determinar si la oveja sirve 
como modelo animal para ensayos con drogas. 

Transmisión persona a persona: 

Aunque se considera una zoonosis, hay evidencia 
de que la diseminación persona a persona es importante 
(48, 11 1, 112). Esta puede realizarse por contacto 
directo (89) o indirecto por medio de superficies, co- 
mida o agua contaminadas con materia fecal (1, 76, 
155, 158) y puede presentarse en el medio hospitalario 
(159, 160). 

Durante relaciones sexuales de tipo oro-anal puede 
haber transmisión especialmente en homosexuales (3, 
26). 

Blagbum (76) informa la infeción con Cryptospori- 
dium en un investigador, que comenzó con los sínto- 

mas cinco días después de un accidente en el labora- 
torio y luego presentó recuperación al noveno día, 
esto demuestra que el manejo de las muestras es peli- 
groso y debe hacerse con cuidado. 

Hay casos de diarrea de viajeros producida por 
Cryptosporidium(43,48, 104,105,155,161) y brotes 
en guarderías (162-165) lo que está a favor de la 
contaminación ora-fecal y hace evidente la transmisión 
persona a persona, y por lo tanto es posible que se 
llegue a presentar diarrea epidémica (49, 146). 

Por datos recolectados en Inglaterra (1 13) se ha 
visto que el Cryptosporidium es al menos tan impor- 
tante como Salmonella, Shiguella, Campylobacter o 
Escherichia coli, lo que lleva a pensar nuevamente 
que es indispensable buscarlo rutinariamente en casos 
de gastroenteritis infantil. En un eshdio realizado en- 
tre abril184 a marzo de 1985 se encontró que era el 
segundo enteropatógeno no viral, más común en niños 
con gastroenteritis. 

Aunque es un patógeno muy importante en SIDA, 
hay conocimiento amplio de su importancia en pacien- 
tes con otras formas de inmunodeficiencia (56, 72, 
166). Richter (44) duma que es una causa relativa- 
mente común de diarrea no viral. 

Viabilidad del ooquiste 

El ooquiste pierde su actividad en las siguientes 
condiciones: al ser congelado independientemente del 
medio en que se encuentre preservado, y a 65°C por 
30' (26). Para esterilizar el material contaminado, debe 
usarse el autoclave (93). Hay pérdida progresiva de 
la infectividad en todos los medios a 4"C, no es infec- 
tante después de dejarlo dos meses en agua destilada 
y la infectividad se pierde totalmente en 2 semanas 
entre 15 y 20°C y en 5 días a 37°C (167). 

Se ha demostrado que el ooquiste es resistente a 
muchas de las sustancias desinfectantes comúnmente 
usadas en los laboratorios, se ha probado la actividad 
de iodóforos al 4%, ácido cresílico 3%, gluteraldehido 
puro, hipoclorito de sodio al 2 y al 5%, ,cloruro de 
benzalconio al 5%0, amonio a menos del 5%, formal- 
dehido al lo%, hidróxido de sodio 0.02M. Sólo el 
amonio al 5% o formo1 salina al 10% fueron efectivos 
para destruír la viabilidad del ooquiste (168). 



Hay estudios en que soluciones de materia fecal de 
bovinos con parásitos tratadas con dos desinfectantes 
a base de aldehido, a temperatura ambiente y a concen- 
traciones recomendadas para destruír un amplio rango 
de patógenos; no matan el Ctyptosporidim puks in- 
fecta ratones libres de patógenos (169). 

El almacenamiento de ooquistes en solución de di- 
cromato de potasio al 2.5% a temperatura ambiente 
mantiene su capacidad infectante por seis semanas, a 
4°C por 16 semanas. La materia fecal con ooquistes 
mantenida en dicromato de potasio a 4°C a permitido 
que estos se recuperen viables después de un periódo 
de 12 meses (33). Puede mantenerse también en PBS 
a 4°C durando viable 4 a 6 meses. El ensayo de man- 
tenimiento por congelación con varios crioprotectores 
no ha tenido éxito (170). 

En medio anaerobio se mantiene viable por 8 6 9 
meses, la desenquistación ocurre poco después de ser 
expuesto al aire. 

Estudios de frecuencia en diferentes poblaciones hu- 
manas: 

Se han realizado múltiples estudios relacionados 
con la frecuencia de la cryptosporidiosis y se ha visto 
que aunque la cryptosporidiosis es un problema impor- 
tante en los países en desarrollo (171) también lo es 
en países desarrollados (86). 

En Inglaterra Wright (172) no encontró diferencias 
entre la frecuencia del parásito en la zona urbana y la 
zona rural. 

nían diferentes formas de inmunodeficiencia. Encon- 
traron casos positivos entre familiares cercanos; todos 
tuvieron diarrea que duró dos semanas aproximada- 
mente. 

Arnaud-Battandier y col. (174) en una zona rural 
de Francia, realizaron un estudio de 200 muestras de 
materia fecal de 190 niños. Encontraron 4 muestras 
positivas (2.1 %); la materia fecal tenía moco pero no 
sangre. Las muestra también fueron evaluada@ para 
Rotavirus, bacterias (Sdmonella, Shiguella, Carnpy- 
lobacter y Yersinia) y Cmdida dbicans: sólo dos 
muestras fueron positivas para Candida, y todas nega- 
tivas para Rotavirus y bacterias. Todos los contactos 
familiares fueron negativos para Ciyptosporidiurn. 

En Filandia, Jokippii y co1.(43) encontraron que de 
1422 muestras de materia fecal enviadas al laboratorio 
para procedimientos especiales 154, o sea el 9.1% 
contenían ooquistes, correspondiéndo aproximada- 
mente al 1% del total de los pacientes, todos eran 
adultos y en la mayoría se pudo asociar el comienzo 
de la enfermedad, con un viaje a Leningrado. 

Jokippii y col (36) hicieron wn estudio prospectivo 
en 34 estudiantes que viajaban a Lennigrado, al regreso 
7 tenían cryptosporidiosis, 4 giardiasis y dos personas 

Cuadro N o .  4: 
l 

FRECUENCIA DE CRYPTOSPORIDIUM EN 
LA ETlOLOGlA DE LA DIARREA 

- - - - - - - - - - - -. -- - - - - - - - 
Casemore y Jackson (173) estudiaron 500 muestras 

de pacientes con diarrea y encontraron una positividad 
del 1.4%: 2.8% de los pacientes eran menores de 16 Francia 

años y 0.34% adultos. Ta i land ia  
Bangladesh 

Hunt (39) informa un brote en una comunidad ur- A f r ica Central  
bana en el cual el 5% de 867 personas que consultaron Liberia 
al hospital por síntomas gastrointestinales, tenían ~~~~d~~ un id  os 
cryptosporidiosis, 329 de esos pacientes eran niños y Can ad 5 
de ellos 24 (7%) fueron positivos', no habían tenido Costa R ica  
contacto con animales y no se pudo establecer una 

Brasil 
asociación con una fuente de agua común. 

Venezue la  

Hartycol.(113)en1983encontraronquede5.242 2.5 o10 
niños con gastroenteritis de Liverpool, Inglaterra, 1986 4.0 o10 
1.4% tuvieron cryptosporidiosis, algunos de ellos te- =============z================== 
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ambas parasitosis, aunque evitaron tomar agua co- 
rriente. El grupo control constituido por personas que 
no viajaron fueron asintomáticos. 

En Australia, Tzipori (143) ha informado que de 
884 pacientes con gastroenteritis entre 1981 y 1982, 
el 4.1 % excretaban Cryptospondíum en su materia 
fecal y no encontró ningun individuo asintomático con 
muestra positiva. La infección en niños fue mayor 
(4.8%) que en los adultos (1.6%). La prevalencia fue 
más alta en verano y otoño. 

En el Hospital de Ann Arbor Michigan, U.S.A., 
se recogieron 1752 muestras fecales, blandas o líqui- 
das y fueron procesadas por la técnica de ácido resis- 
tencia con dimetil sulfóxido. 63 muestras de 53 pacien- 
tes fueron positivas. Algunos de los pacientes positivos 
habían sido hospitalizados por enfermedad coronaria, 
asma, cetoacidosis diabética, linfoma, colitis ulcerati- 
va, endocarditis, etc. Uno de los pacientes fue un niño 
de 3 días de nacido que fue positivo, su madre tuvo 
diarrea algunos días antes del parto. Otros pacientes 
que sólo presentaban dolor abdominal, en el lavado 
duodenal se encontró el parásito (159). 

En el estudio de Wolfson y col. (35) observaron 
que el mayor número de casos tenía una edad por 
debajo de los 4 años y entre los 30 y los 39 aiíos; 
pocos fueron los casos en menores de un año. 

En Texas hay un informe de un brote por agua 
contaminada durante julio de 1984, con un porcentaje 
de infección del 34%, estudiaron muestras de materia 
fecal y se realizaron pruebas serológicas en la pobla- 
ción general del área (175). 

En Canadá fueron examinadas 7300 muestras de 
materia fecal de personas con gastroenteritis y se en- 
contraron 46 positivas es decir, el 0.63%. La mayoría 
vivían en el área urbana , eran menores de 6 años, 6 
de ellos tenían historia de contacto con animales y la 
mayoría se encontraron durante el verano (176). En 
otro estudio realizado en Canadá (177) se examinaron 
2252 muestras, 19 tenían el parásito, correspondían 
al 1.2% de los pacientes, 18 de ellos estaban con 
gastroenteritis. En éste grupo la mayoría fueron niños 
y el Cryptosporidium fue el segundo patógeno después 
de G. lamblia. 

En Blangadesh (37) 28 pacientes de 578 fueron 
positivos por una técnica de ácido-resistencia y 38 

pacientes por la técnica de Giemsa, la identificación 
se hizo al observar huecos vacíos o "fantasmas" con 
el centro débilmente teñido de azul y con corpúsculos 
rojos o violeta. El 4.3% de los pacientes con diarrea 
fueron positivos, más frecuente en niños y en pacientes 
que tenían sobreagregada. 

En las diferentes coloraciones pueden apreciarse 
huecos vacíos o "fantasmas" que corresponden a las 
paredes de los ooquistes vacíos que se eliminan du- 
rante la fase de resolución de la enfermedad (86, 160). 

En el sur de la India recientemente se encontró que 
la parasitosis fue más frecuente en los niños controles 
sanos menores de 6 meses, que en otros niños con 
diarrea aguda, especialmente en niños que habían re- 
cibido antibióticos o tenían episodios prolongados de 
diarrea (178). 

En Bangkok por el contrario, encontraron el parásito 
en 13 casos de 410 muestras (3.2%), procedentes de 
niños con diarrea y sólo 1 positiva 410 niños que 
fueron controles. De los 13 niños positivos, 6 además 
de Clyptosporidium tenían otros patógenos (179). En 
Liberia (180) la positividad fue de 7.9%. 

Los informes de Africa Central (52) indican que el 
10.4% de los niños y el 3% de los adultos tenían 
Cryptosporidium. Todos estos pacientes eran sintomá- 
ticos y muchos casos se asociaron con severa desnu- 
trición. 

En Rwanda en 1984 buscaron Cryptospondium en 
niños con sarampión y los autores (181) sugieren que 
existe correlación entre Cryptosporidium y la diarrea 
que acompaña al sarampión. Los pacientes excretaron 
el parásito en la fase aguda de la respuesta celular 
inmune. 

En 1982, Mata y col. (26, 87, 182) en Costa Rica 
encontraron el parásito en 4.4% de los casos de diarrea 
aguda en niños del área urbana, los casos se presenta- 
ron durante el primer año de vida, mientras que en el 
área rural la frecuencia fue de 4.2% presentándose 
durante el segundo año. Esto lo relacionan con la 
costumbre de lactancia materna. 

En niños peruanos con diarrea, se encontró que el 
7.7% de ellos tenía Cryptosporidium en la materia 
fecal (55). 
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En Venezuela (183) de 120 niños inmunocompeten- en donde no seleccionaron ni edades ni pacientes fue 
tes el 4.3% fueron positivos. de 2.5% (7, 8, 9). 

En Brasil (51) se tomaron muestras fecales de niños 
con diarrea que se mantuvieron congeladas durante 
un periódo de 2 a 4 años, después fueron examinadas 
para Cryptosporidium encontrando 9 de 139 muestras, 
positivas (8%). En otro estudio realizado en una zona 
de nivel socio-económico bajo, Loureiro (184) encon- 
tró 3 casos positivos en 94 muestras diarréicas corres- 
pondientes a 61 niños, todos los controles fueron ne- 
gativos. 

En un estudio realizaao por los autores en Medellín 
en 1986 (187), los resultados revelaron que el 4.0% 
de los niños con diarrea y el 3.6% de 110 pacientes 
inmunocomprometidos tenían cryptosporidiosis. To- 
dos los contactos familiares de los pacientes positivos 
y los controles (niños adultos sin síntomas gastrointes- 
tinales ni inmunocompromiso) , fueron negativos. De 
65 animales estudiados con o sin diarrea, se encontra- 
ron positivos un caballo y una gallina sin diarrea y 2 
cerdos de 3 semanas de edad con diarrea. 

Según Senvada (1 85) en un informe sobre pacientes 
Aunque la cryptosporidiosis asintomática aparece con enfermedad de adelgazamiento que se presenta 

en Uganda y sus alrededores, con un cuadro clínica- raramente (36), puede detectarse por estudios hechos 

mente semejante al SIDA, muy asociado con HTLV- en personal hospitalario que han tenido a su cargo 

111 y raramente asociado con Sarcoma de Kaposi; que pacientes con cryptosporidiosis (34,188). 

tiene grupos de riesgo diferentes a los de SIDA, nin- 
No se han encontrado diferencias por sexo, pero si 

guno de sus pacientes con esta entidad, presentaba variación estaciona1 presentándose en primavera tardía 
cry~tos~ondiosis. Posteriormente Marquat (lg6) in- y en verano, meses cálidos y húmedos pudiendo au- 
formó de 2 casos de ésta parasitosis entre 12 pacientes mentar la prevalencia hasta al 25%a (26, 44, 48, 87, 
de Kampala con dicha enfermedad. 

143, 157, 182). 

Richter y col. (44) encontraron 62 pacientes inmu- 
nocompetentes con cryptosporidiosis, el 47% eran ni- 
ños de O a 4 años y el 32% adultos de 30 a 39 años. 

En varios estudios se han tomado controles (pacien- 
tes sin diarrea) sin encontrar casos positivos (4, 143, 
1 82). 

Nichols y Thom (83) examinaron 800 muestras fe- 
cales sin seleccionarlas. Encontraron 14 positivas de 
7 pacientes con diarrea y 3 personas asintomáticas. 
Según Casemore (101) los sujetos que inicialmente 
fueron reportados como asintomáticos, en entrevistas 
personales posteriores referían síntomas leves. 

La frecuencia encontrada en la población general, 
en materias fecales diarréicas en Medellín (Colombia), 

Así como hay quienes creen que es una enfermedad 
común y la búsqueda del parásito debe ser rutinaria 
(179, 189), hay quienes opinan que no es necesario 
hacerlo por el costo que implica y por la falta de 
eficacia de los tratamientos que se han usado, creen 
que sólo debe buscarse en pacientes que tengan diarrea 
y esten en contacto con animales, en brotes de diarrea 
en guarderías o en pacientes con SIDA (190). 

Antes de instituír la búsqueda de Cryptosporidium 
como una técnica de rutina en un laboratorio, deben 
hacerse estudios locales ya que se han visto grandes 
variaciones en la frecuencia de la infección en pacien- 
tes inmunocompetentes en diferentes regiones y según 
las variaciones climáticas, pero en los pacientes inmu- 
nocomprometidos la búsqueda debe ser rutinaria 
(107). 
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ANEXO 1 

COLORACION DE ZIEHL.-NEELSEN EN FRIO (78): 

Se cubre la placa con carbol-fucshina (3 gm de fucshina básica en 100 ml de alcohol etílico al 95%, 10 
m1 de solución acuosa de fenol al 5%, 90 ml) por 3 a 5 minutos. Se lava con agua comente. Se decolora 
con alcohol-ácido al 3%. (3 m1 de HC1 con alcohol etílico al 95%, se lleva a volumen de 100 rnl). 

Se lava con agua comente. Contracoloración con azul de metileno (0.3 gms en 100 mlts de agua destilada) 
por 20 a 30 segundos. Se lava con agua corriente y se seca a temperatura ambiente. 

ANEXO 2 

Carbol fucshina concentrada (Merck 1398, 206; 1 gm de fucshina, 10 mlt de etanol, 90 mlts de fenol al 
5%) durante 20 minutos, 2 minutos de lavado con agua comente, ácido sulfúrico al 7% para decolorar, 2 
minutos de lavado con agua corriente, contracoloración con verde de malaquita al 5% (Merck 1398; 5.0 gms 
de verde de malaquita, 100 mlts de etanol al lo%), 1 minuto de lavado con agua corriente. Secado a 
temperatura ambiente. 
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