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Abstract: The present report is a systematic study of children, withandwithout diarrhea from Costa Rican
metropolitan areas and southern rural higlands. Children were observed, respectively, at emergencies, Hospital
Nacional de Nifios, and in a field station in Puriscal; urban children were studied vertically, rural children were
observed prospectively (cohort study). Cryptosporidium sp. was found in 4.3% of the cases of diarrhea;
diahrrea was generally severe in urban children, but mild in the rural. Infection was detected in urban chil-
dren less than one year of age: contrasting, no rural infants were found infected, which might be related
to breast-feeding, since Puriscal infants were intensively breast-fed for several months, while many urban
infants were not breast-fed or were weaned earlier. Cryptosporidium sp. appeared during the warm, rainy
and humid months of May through August, when the coccidium was associated with 14.8%of the urban
and 15.4% of the rural diarrheas. All urban cases presented dehydration which was corrected with oral
rehydration salt therapy, and occasionally with intravenous fluids; dehydration was not common in the

rural cases.

La criptosporidiosis, infecciéon causada por
coccidios del género Cyystosporidium, gene-
ralmente se acompafia de diarrea tanto en
animales como en el hombre (Barker y Carbo-
nell, 1974; Nime et al., 1976; Tzipori et al.,
1980b; Vetterling et al., 1971). Cryptospo-
ridium muris Tyzzer, 1910 fue descrito con
base en ooquistes de 5 x 7 um, encontrados en
las heces y glandulas intestinales de ratones
(Tyzzer, 1907; Tyzzer, 1910). Posteriormente
se describi6 una nueva especie, C. parvum
(Tyzzer, 1912), cuyos ooquistes eran ligera-
mente més pequefios (4xSum). Después de mas
de cuarenta afios, en que aparentemente no
hubo otras contribuciones, se reinici6 la des-
cripcion de nuevas especies, cuyos ooquistes ¥
otras formas del ciclo son similares o idénticos
entre s{ y con los descritos por Tyzzer, pero
que por el hecho de aparecer en otros ver-
tebrados se las considero diferentes. Actual-
mente se han descrito por lo menos once
especies (Cuadro 1) y la lista de animales
infectados, al demostrarse ooquistes u otras
formas, asciende anueve mamiferos, tres aves y
varias especies de serpientes (Levine, 1980).
Aparentemente la lista de huéspedes es mayor,

1943

pues se ha demostrado la presenciade anticuer-
pos especificos contra el pardsito mediante la
técnica de inmunofluorescencia (Tzipori y
Campbell, 1981) en otros vertebrados (Cuadro
2). La inoculacion experimental exitosa de
parisitos aislados de un huésped vertebrado en
otros ha permitido demostrar su inespecifi-
cidad, asf como la posible sinonimia de las
especies descritas (Reese et al., 1982; Tzipori et
al., 1980a; 1981b). Ademds, el examen de
material patologico de origen humano no revela
diferencias con lo descrito en animales (Bird
y Smith, 1980; Lasser et al., 1979; Meisel et al.,
1976; Stemmerman et al.,, 1980; Weinstein et
al., 1979; Weisburger et al., 1979). A pesar del
reciente enriquecimiento de la literatura sobre
este tema, todavia no se conoce el ciclo de vida
del parasito y existen dudas, tanto sobre
algunos de sus estadios evolutivos, como sobre
el destino y evolucion de los ooquistes en el
ambiente hasta encontrar un nuevo huésped. La
Figura 1 ilustra el probable ciclo evolutivo,
seglin nuestra interpretacion, basada en obser-
vaciones de otros autores, en animales y en el
hombre (Bird y Smith, 1980; Tyzzer, 1912;
Tzipori et al., 1981b; Weinstein et al., 1979).
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CUADRO' 1

Especies de Cryptosporidium descritas

“Especie” descrita Huésped
C. muris Tyzzer, 1910 ratén
C. parvum Tyzzer, 1912 raton
C. meleagridis Slavin, 1955 (Levine 1980) pavo
C. wrairi Vetterling et al., 1971 cobayo
C. anserinum Proctor y Kemp, 1974 ganso
C. bovis Barker y Carbonell, 1974 ternero
C. agni Barker y Carbonell, 1974 oveja

C. rhesi Levine, 1980

C. serpentis Levine, 1980 serpientes®

* Elaphe guttata, E. subocularis, Crotalus horridus,
Sanzinia madagascarensis

CUADRO 2
Vertebrados en que ha demostrado infecciéon por
Cryptosporidium
Ooquistes Anticuerpos
en heces séricos

hombre hombre

rhesus er1o

cerd p

ternero gato

oveja cerdo

conejo aC

cobayo )

rata oveja

raton caballo

[payo venado

ganso .

gallina raton

reptiles gallina
Estudios previos han demostrado que

Cryptosporidium sp. es causa de diarrea en
animales, principalmente ovejas, terneros y aves
(Barker y Carbonell, 1974; Proctor y Kemp,
1974; Reese et al.. 1982; Tzipori et al., 1981a)
y en humanos que sufren de inmunodeficiencias
(Center for Disease Control [CDC], 1982 a,
1982 b; Lasser et al, 1979 Stemmerman
et al., 1980; Weinstein et al, 1981;
Weisburger et al. 1979), o que son inmuno-
supresos (Meisel et al., 1976; Weisburger et al.,
1979). No se sabe de estudios epidemioldgicos
sobre la frecuencia y prevalencia del parasito en
la poblacion humana, o sobre su papel en la
causalidad de la diarrea endémica y epidémica.
Tampoco se sabe su papel en la diarrea cronica

mono rhesus

Fig. 1. Ciclo evolutivo del Cryptosporidium segin des-
cripciones en la literatura, o: ooquistes; e: esporozoito;
t: trofozoito; ej: esquizonte joven, em: esquizonte ma-
duro; z: merozoito; mi: microgametocito; ma: macro-
gametocito.

de sujetos inmunocompetentes. El presente tra-
bajo tiene como objetivo demostrar la presen-
cia de Oryprosporidium sp. en Costa Rica y
aportar datos sobre su posible participacion en
la causalidad de la diarrea, especialmente en
nifios.

MATERIAL Y METODOS

Poblacion: Se estudiaron nifios lactantes y
preescolares con diarrea y sin diarrea (testigos).
del area metropolitana de San José y de Here-
dia, atendidos en el Servicio de Emergencias del
Hospital Nacional de Nifios. Ademds, se estu-
diaron los nifios de las falanges del Estudio de
Puriscal (Mata et al., 1981) que asistieron a la
Estacion de Campo del Instituto de Investiga-
ciones en Salud (INISA) en Santiago de Puris-
cal. Los nifios estudiados en el Hospital, 183
con diarrea y S1 testigos, provenian de ambien-
tes urbanos y semiurbanos de la ciudad y
algunos cantones de San José y de Heredia, de
estratos bajo y medio y se venfan estudiando
verticalmente desde 1976, con el objeto de



determinar la etiologfa infecciosa de la enfer-
medad diarreica aguda (Mata et al.,, 1983) y los
mejores esquemas de tratamiento hospitalario
de la enfermedad. Los nifios de Puriscal, 95 con
diarrea y 39 sin diarrea, provenian de localida-
des de tipo rural disperso y formaban parte de
falanges (cohortes) que se observan prospecti-
vamente desde el nacimiento hasta la edad
preescolar (Mata ez al., 1982).

Los casos del Hospital representan una
pequefia muestra de la poblacién atendida,
la basqueda del parasito se hizo de abril a
diciembre de 1982. Los casos de Puriscal
representan el total de nifios con diarrea de que
se tuvo conocimiento y el estudio abarco
todo el afio de 1982. No hubo seleccion
arbitraria de los casos de diarrea en ninguna
de las poblaciones. Los nifios sin diarrea fueron
seleccionados al azar durante el mismo lapso en
la consulta externa del Hospital, o dentro de las
mismas falanges del Estudio de Puriscal.

Estudio clinico: Los nifios de ambas
poblaciones fueron evaluados por un médico
que establecio las caracteristicas clinicas de la
enfermedad, grado de deshidratacién y pautas
de tratamiento. La rehidratacion se realizd
principalmente por via oral, segin normas
establecidas en el Hospital y en la Estacion de
Campo (Jiménez et al., 1982; Pizarro et al,
1980). Todos los datos se registraron en formu-
larios precodificados disefiados para el efecto.

Estudio de laboratorio: Se recogi6 en cajas
de carton o frascos de vidrio, una muestra de
heces de cada caso; las muestras se manipularon
en el término maximo de dos horas después de
haber sido evacuadas. Se investigd Campylobac-
ter fetus jejuni, rotavirus, Cryptosporidium sp.
y otros pardsitos intestinales. En los nifios de
Puriscal se estudio, ademds, bacterias enteroto-
xigénicas y enteropatGgenas (Mata et al, 1983,
Vives et al, 1982). Para investigar Cryptrospo-
ridium sp. se prepararon frotes delgados de
heces en portaobjetos desengrasados, se fijaron
con alcohol metflico durante tres minutos
y se colorearon en Giemsa diluido al 1:10 en
solucion amortiguadora de fosfatos de pH 7,2.
Ademads, en algunos casos se hicieron concen-
traciones por la técnica de flotacion de Faust.
La busqueda de Campylobacter, rotavirus y
otros agentes de las diarreas, se hizo segun
métodos ya descritos (Mata et al,, 1983; Vives
etal., 1982).

Fig. 2. Ooquistes de Cryptosporidium en heces dia-
rreicas coloreadas con Giemsa. a: 100X; b: 400X
y c¢: 1000X.

RESULTADOS

Los frotes de heces fueron estudiados con
microscopio de luz a 100 aumentos y el diag-
nostico se confirmé mediante el lente de
inmersion (Fig. 2). Se consideraron negativas
aquellas muestras en que después de 10 minutos
de observacion no se encontraron ooquistes que
generalmente son muy numerosos en los casos
positivos. Los ooquistes de Cryptosporidium sp.
son estructuras ovoides, simétricas y de tamafio
bastante uniforme; en frotes fijados y colorea-
dos con Giemsa, miden 4,1+ 0,5 x 5+ 0,4 um
(promedio aritmético + una desviacion estan-
dar), conunaamplitud de variacién de 3,6 a
4,6 (didmetro menor) y 4,6 a 5,4 um (didmetro
mayor). En preparaciones con abundantes
ooquistes, éstos se observan como ‘“huecos
vacfos” ovoides de tamafio uniforme, ya que
generalmente aparecen débilmente coloreados,
de tono azulado o violdceo, con corpiscu-
los internos rojizos y purpura mds intensamente
tefiidos (Fig. 2), y se ven fdcilmente después de
concentrar por el método de Faust; en suspen-
siones de alcohol polivinilico-Schaudinn apa-
recen como formas ovoides de pared definida
de doble contomo; en contraste de fases
pueden mostrar estructuras compatibles con
esporozoitos. Los ooquistes de Cryptospo-
ridium sp. son claramente diferenciables de las
levaduras, Enteromonas, Blastocysti's y otros mi-
croorganismos y artefactos.
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CUADR @3

Frecuencia deCryptosporidivm poredod, nlRos de breas meiropolitanas
(San Joséy Heredia} y del drearurat {uriscal), Costa Rica, 1982

Edad Meiropolitana Rura} Total

menes Casos  Pos. (B)  Tenigos Cuisos  Pos (%) Testigor* Casos  Pos.(%)
o5 9 22,0 n 2% 0 9 116 2017
611 62 364.8) 2 28 o 12 9% 30.3)
12-17 21 29.5) 1 25 1(4.0) 1 a6 X6.5)
18-23 ] 10111} 5 12 206.7) 4 21 3(4,2)

24-29 $ 120,0) 3 s 1420,0)

Total 183 4.4 st 95 44.2) 39 278 12(4.3)

* Lot testigos fuercn negativos pos Cryphogonidism

Prevalencia y frecuencia de Cryptospo-
ridium: El pardsito apareci6 en ocho pacientes
diarreicos del Hospital Nacional de Nifios
(frecuenciade 4,4% ) y en cuatro nifios diarrei-
cos de Puriscal (prevalencia de 4,2% ). No se
observaron ooquistes de Cryptosporidium sp.
en las heces de los testigos de la regién urbana o
de Puriscal (Cuadro 3). Otros microorganismos
encontrados en los nifios del drea rural y urbana
respectivamente fueron, rotavirus (18y 34,4%),
Campylobacter (8,4 y 7,1% ), Shigella sp.
(3,1% rural), Giardia lamblia (712'y 3,1% )y
Entamoeba histolytica (4,3% rural). La fre-
cuencia del pardsito en nifios del Hospital
aumentd con la edad de un 2,2% en el primer
semestre de vida hasta 11,1% en el cuarto
semestre (Cuadro 3). No se observaron infec-
ciones en el primer afio de vida en nifios de
Puriscal, pero la prevalencia del parasito tam-
bién aumentd con la edad, de 4% en el tercer
semestre de vida hasta 20% en el quinto (Cua-
dro 3).

Variacion estacional: Todas las infecciones
por Cryptosporidium sp. ocurrieron en mayoy
junio (poblacién urbana) y en junio, julio y
agosto (poblacion rural), indicando una marca-
da variacion estacional (Cuadro 4).

Cuadro clinico: La diarrea asociada a
Cryptosporidium sp. en niiios del Hospital se
caracterizd por un cuadro moderado o severo,
acompafiado de evacuaciones acuosas y frecuen-
tes. El vomito, deshidratacion y fiebre fueron
mas comunes en pacientes del Hospital que en
nifios del drea rural. Tres de los nifios urbanos
presentaron hiponatremia. No se midieron iones
plasmdticos en nifios de Puriscal. Los valores de
electrolitos plasmaticos, expresados en mmol/li-
tro (Promedio * D. E., extremos), al momento
de la admisiéon fueron: Na* 131, 8 % 2,5,
125-138; k* 4,0£0,76, 2,5-6,6; osmolali-
dad 275,5+3,1, 268-283. Un nifio deshidratado
del drea rural y cinco de los casos urbanos
fueron tratados con soluciéon de glucosa con

CUADRO4

Vertacion estacione! de Ceyptoporidium e n nifios preescolares del
Area Merropolitana y rural, Costa Rica, 1982

Metropolitana Rural
Mes Casos  Pox(%) Testigos Casos  Pos.(®)  Testigos
Eoeso " # 2 0 ]
Febrero . » 12 0 .
Maizo . - 18 0 12
Abril 17 0 - 8 0 6
Mayo 30 27 5 9 0 4
Junio % 6(25) 7 6 1017 1
Julio 20 0 6 8 1012) 2
Agosto * * 12 207 2
Septiembre 29 [ 10 4 [] 2
Octubse 33 [ 12 6 0 6
Noviersbre $ 0 4 6 0 2
Dicicmbre 21 0 7 4 0 2

Total ~ 183 8(4,4) 51 95 4(42) 39

*No 3¢ ¢ studiaron sujotos on este mes.

electrolitos por via oral. Dos de estos también
necesitaron gastroclisis y uno rehidratacion
intravenosa. La rehidrataciéon y remision se
observo a las pocas horas después de la adminis-
tracion de la terapia. No hubo casos fatales. La
infeccidn parece ser no invasora de tejidos, al
no encontrarse, en los frotes de heces, ni
eritrocitos, ni macr6fagos, ni otras células
de tipo inflamatorio. En uno de los ocho casos
se detectd rotavirus y en otro Strongyloides
stercoralis (Cuadro 5). Los casos de Puriscal
tuviercn diarreas mds leves que los nifios del
Hospital y usualmente no presentaron vomitos
ni deshidratacién; dos casos tendieron a la
cronicidad, uno de los cuales también tenia
Tyichuris trichiura (Cuadro 5).

Relacion con la alimentacién: Todas las
infecciones por Cryptosporidium sp. ocurrie-
ron en nifios que no habian recibido calostro ni
leche materna, o que habian sido desteta-
dos varios meses antes. No se present6 ninguna
infeccion en nifios bajo lactancia natural
exclusiva (Cuadro 5).

DISCUSION

El primer caso de criptosporidiosis en el ser
humano fue descrito en una nifia inmuno-
competente de tres afios de edad que
presentaba enterocolitis severa (Nime et al.,
1976). Posteriormente se describieron infeccio-
nes en sujetos inmunodeficientes e inmuno-
supresos (Cuadro 6). Més recientemente se han
descrito muchas infecciones de Cryptospori-
dium sp. en homosexuales que padecen el
sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA) (CDC, 1982a). A partir de 1976 se
notificaron infecciones por Cryptosporidium
sp. en nifios y adultos inmunocompetentes
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CUADRO 5

Caracteristicas clinicas de cryptosporidiosis en nifios atendidos en el Hospital Nacional de Nirios
y en la Estacion de Campo del INISA, Puriscal, 1982

Edad FEdadde Duracién
meses destete de la
Caso Sexo Localidad (UL d;ag:a,
Hospital Nacional de Nifios, San José
A.GMA. M Paso Ancho 1 noLM 10
Y.T.A. M Algjuelifa 3 2 10
JAAA. M Cinco Esquinas 8 nolM 14
C.v.0. F  Sto. Domingo, Heredia 8 2 3
L.CS.R. M  SanPablo, Heredia 10 noLM 10
EE.V. F  Hatillo 13* <1 15
Y.MS.C. M S. Antonio Belén 17* noLM 19
A.G.A.L. M  Desamparados 18 8 23
Estacidn de Campo del IN1SA, Puriscal
1092 F  Santiago 16 3 : ]
0534 M  Santiago 23 nolLM 20
0574 F  Santiago 23 3 15
0182 M  Grifo Alto 29 . 7

* Desnutricion energético-proteinica jeve.

Vémitos %de dess Rehidra- Fiebre  Hipona- Otros agentes
hidrata- tacién °c tremia
cion
+ 57 v <37 + -
+ 57 RO 38,2 = -
+ 3 RO 39 - -
+ 3 GL <37 - rotavirus
+ 3 RO <37 - -
+ 5 RO 39,6 + -
+ 3-5 RO <37 + Strongyloides
+ GL 385 - -
0 - <37 - -
- 0 <37 - Trichuris
- 0 - <37 - =~
+ 3 RO +

** Alseno materno al momento del diagndstico, pero recibia otrosalimentos desde el primer mes de edad.
CLAVE: += presente; — =ausente; ? = desconocido; noLM = no recibid lactancia materna; [V = rehidratacion intravenasa; RO = rehidratacion oral;

GL = gastroclisis.

CUADRO 6

(ryptosporidiosis er el hombre

Salud Sexo Edad, Referencia
2fios
Inmunodeficicnte M 9 Lasser er. af, 1979
F 52 Stemmerman ef al., 1980
M 48 Weinstemezal., 1981
M adulto Bird, 1982
M 21 adultos* CDC, 1982a
Tnmunosupteso M 39 Meisetetel, 1976
M 58 Weisburger et al.,, 1979
Normal F 3,5 Nime etal, 1976
M 27 Tziporiet al, 1980
M 25 Recse, efal., 1982
M adulto Anderson etal., 1982
13 adultos CDC,1981
23 ninos <158  Tziporiefal, 1983
12 nifios < 3a Presente estudio
* uvales con sind dei defi dquirida (SIDA)

(Cuadro 6) y recientemente Tzipori et al.
(1983) observaron ooquistes del parasito tanto
en nifios como en adultos diarreicos inmunol6-
gicamente sanos en Australia.

El presente informe desmuestra que Oyp-
tosporidium sp. es relativamente frecuente
en nifios con diarrea, pues se le ha encontrado
en 4,3%de los,casos de diarrea aguda en nifios
de poblaciones urbanas y rurales, colocando a
este pardsito como cuarto o quinto de enferme-
dad diarreica, después de rotavirus, Escherichia
coli  enterotoxigénica, Campylobacter 'y

Shigella. Uno de los nifios tenia sélo un mes de
edad, la infeccion mds temprana conocida.

A pesar de que Cryptosporidium fue encon-
trado en pacientes inmunodeficientes e inmu-
nosupresos y mas recientemente en homose-
xuales conel sindrome de inmunodeficiencia
adquirida, el parasito no es raro en personas
inmunolégicamente sanas, a juzgar por los
hallazgos en Australia y Costa Rica. La ausencia
de Cryptosporidium en niflos sin diarrea tanto
del area metropolitana como rural sugiere su
potencial patogénico. Por otro lado, su baja o
nula ocurrencia en el primer afio de vida en
Puriscal, zona en la que la lactancia natural es
una practica casi universal durante los primeros
meses de vida (Mata et al., 1983), contrasta con
una precocidad de la infeccién en nifios del
drea metropolitana, donde el destete es mas
temprano. En efecto, todos los casos obser-
vados ocurrieron en nifios que no habian
recibido calostro y leche humana, o que habian
sido destetados hacia meses, lo que sugiere un
papel protector de lalactancia natural contra la
infeccion. Por otro lado, el efecto de la lactan-
cia podria explicar la diferencia de comporta-
miento de la infeccion, de acuerdo con las
edades en las dos poblaciones. Asi, la posible
influencia de la edad parece estar supeditada a
la alimentacién al seno y a los habitos del
destete.
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Todos los casos de criptosporidiosis de la
presente serie ocurrieron en mayo y junio
(drea metropolitana) y junio a agosto (Puriscal),
meses que marcan el inicio de la época lluviosa,
cdlida y huimeda del medio afio, posibles
determinantes ambientales en la transmision del
pardsito. Sin embargo, observaciones en pro-
greso revelan que el parasito se presenta rara vez
en los meses frios. La ausencia de infecciones
en el resto del afio podria deberse al pequefio
nimero de casos de diarrea aguda estudiados en
cada mes. El tipo de diarrea y su pronta recupe-
raciéon con soluciones orales no sugiere un
compromiso muy serio de la mucosa intestinal
(Bird y Smith, 1980; Meisel et al., 1976; Nime
et al., 1976; Reese et al., 1982; Weinstein et al.,
1981 ; Weisburger et al., 1979).
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RESUMEN

Se estudi6 una poblacidn de nifios lactantes
y preescolares, con y sin diarrea, de las dreas
urbana y rural de los altiplanos de Costa Rica,
observados respectivamente en un servicio de
emergencia de un hospital metropolitano y en
una estacion de campo rural. Los nifios del
hospital formaron parte de una investigacion
vertical, mientras que los rurales pertenecian a
falanges observadas longitudinalmente en su
propio ecosistema. Se encontr6 Cryptospon-
dium asociado a diarrea aguda en el 4,3% ,
generalmente con cuadros severos en el drea
urbana y diarreas leves en la rural. La infeccién
en el drea urbana generalmente se present6 en
nifios menores de un afio de edad, mientras que
en la rural, los nifios fueron de mds edad. Esta
situacion probablemente estd relacionada con
los habitos de alimentacion y destete, por
cuanto no se observaron infecciones en nifios
que recibian el seno materno, ya que los nifios
del area rural recibieron lactancia natural du-
rante los primeros meses de vida, mientras que
los del drea urbana no fueron amamanta-

dos o fueron destetados prematuramente.
Cryptosporidium apareci6 en los meses calidos
y himedos en ambas poblaciones, 1o que sugiere
una influencia climatoldgica sobre la infeccion.
Todos los casos urbanos presentaron deshidra-
tacion, que evolucioné satisfactoriamente con
rehidratacion oral. Dos casos rurales mostraron
tendencia a la cronicidad.
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