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RESUMEN

La gnatostomiasis es una zoonosis causada por la migracion cutanea (superficial y
profunda), visceral, neuroldgica y ocular de las formas larvarias de estadio 3 avanzado
(L3A) de nemétodos espiruridos pertenecientes al género Gnathostoma. Desde 1970, se han
reportado en promedio 220 casos anualmente en nuestro pais. Los cambios en los habitos
alimenticios entre los pobladores de las zonas endémicas y la falta de regulacién en la
calidad de los productos acuicolas hacen vulnerable a un mayor nimero de habitantes en
ambas litorales. La neurognatostomiasis involucra la infeccion del SNC. Es la forma mas
grave de la enfermedad, debido a que presenta la mayor morbilidad y mortalidad. No se han
reportado casos endémicos fuera Asia. EIl objetivo general fue presentar un caso probable
0 confirmado de un paciente con neurognatostomiasis humana proveniente de un area
endémica de Meéxico, asi como la revision metodologica de la literatura sobre
gnatostomiasis humana en nuestro pais. Se presenta el caso de un paciente masculino de 48
afios, proveniente de una zona rural de un area endémica en la cuenca del rio Papaloapan,
en el norte del estado de Oaxaca; con antecedente de consumo regular de ceviche y con
clinica de meningitis eosinofilica, corroborada por estudio de LCR y RM, recuperandose
con un esquema antifimico, albendazol y corticoesteroides, pero sin confirmacion
etiologica del caso. Las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas e imagenologicas lo ubican
como un caso probable de neurognatostomiasis humana en Meéxico, junto con una
evidencia indirecta al responder al tratamiento médico. La semejanza del caso a la
neurognatosotmiasis humana asiatica hace sospechar que esta presentacién clinica
posiblemente exista en México y obliga a considerarla como diagndstico diferencial en las
meningoencefalitis eosinofilicas donde las etiologias mas comunes en nuestro medio no son
confirmadas y el paciente provienede una zona endémica y refiere antecedente de consumo
de ceviche o de carne de peces dulceacuicolas u oligohalinos, reptiles, anfibios o aves de

corral crudas o mal cocidas.
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SUMMARY

Gnathostomiasis is a zoonosis caused by the cutaneous migration (superficial and deep),
visceral, neurological and ocular of the larval forms of stadium 3 advanced (L3A) of
spirurid nematoders belonging to the genreGnathostoma. From 1970, 220 cases have been
reported in average anually in our country. The changes in the food habits among the
population of the endemic zones and the lack of regulation in the quality of the aquicultural
products create a major number of inhabitants vulnerable in both littorals in Mexico.
Neurognathostomiasis involves the infection of the CNS. It is the most thoughtful form of
the disease, due to the fact that it presents the major morbidity and mortality. Endemic
cases have not been reported out of Asia. The general aim was to present a probable or
confirmed caseof a patient with human neurognathostomiasisfrom an endemic area of
Mexico, as well as the methodological review of the literature on human gnathostomiasis in
our country. One case of a 48-year-old male patient, from a rural zone of an endemic area
in the basin of the river Papaloapan, in the north of state of Oaxaca, with history of regular
consumption of ceviche and clinic of eosinophilic meningitis, corroborated by CSF study
and MRI, recovering with a antituberculosis therapy, albendazol and corticosteroids, but
without etiological confirmation of the case. Epidemiological, clinical and radiological
featuresmade the case probable for human neurognahtostomiasis in Mexico. The
resemblance of the case makes the Asian human neurognathosotmiasis suspect that this
clinical presentation possibly exists in Mexico and consider to be it a differential diagnosis
in the eosinophilic meningoencefalitis where the most common etiologies are unclear and
the patient comes from an endemic zone and have history consumption of ceviche or

exposure to undercooked freshwater fish, frogs, poultry, and shellfish.
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1. ANTECEDENTES

1.1 ANTECEDENTES GENERALES

La gnatostomiasis es una zoonosis causada por la migracion cutanea (superficial y
profunda), visceral, neuroldgica y ocular de las formas larvarias de estadio 3 avanzado
(L3A) de neméatodos espirdridos pertenecientes al género Gnathostoma.*

Se han descrito 23 especies dentro de este género, aunque actualmente solo se reconocen
1324 5L 73, 85, 103208 " 4o |35 cuales, 4especies han sido responsables de producir esta
enfermedad en los seres humanos: G. spinigerum, cominmente encontrado en gatos ferales
y domesticos (Felis catus) y perros (Canis familiaris) en India, China, Japon y el Sureste
Asiatico; G. hispidum, encontrado en cerdos domésticos y salvajes (Sus scrofa) en Europa,
Asia y Australia; G. doloresi, encontrado en cerdos salvajes (Sus scrofa) en Asia y Oceania;
G. nipponicum, encontrado en comadrejas (Mustela sp.) en Japén y Corea del Sur;G.
binucleatum, el responsable de la enfermedad en las Ameéricas, encontrado en ocelotes
(Leopardus pardalis), perros (Canis familiaris) y gatos (Felis catus)®y posiblemente una
quinta especie, G. malaysiae, que parasita a la rata roja espinosa (Maxomys suriffer) en el
Sureste Asiatico (Tailandia y Malasia), también produzca enfermedad en los seres
humanos.*

La gnatostomiasis humana se adquiere principalmente por la ingestion de carne cruda o
insuficientemente cocida de peces dulceacuicolas, anfibios, serpientes y aves ictiéfagas que
albergan a las larvas L3A en el tejido muscular esquelético. Con base en estudios de
infecciones experimentales, también se han propuesto otros mecanismos de transmision
como la penetracion de la larva a traves de la piel o por la placenta y por la ingestion de
agua contaminada con copépodos infectados.? ' ®

En México, y en general en Latinoamérica, es habitual el consumo de “ceviche”, “callos” o
“tlalos”, que es pescado crudo marinado con jugo de limon. En Tailandia y Japon es muy
habitual el consumo de pescados crudos o mal cocidos. En estos alimentos estan las L3A
que, al ser ingeridas, atraviesan el tubo digestivo en busca de una localizacion definitiva
que nunca encuentran, por lo que frecuentemente deambulan por el tejido subcutaneo,
provocando la gnatostomiasiscutanea, del sistema nervioso o cualquier otro 6rgano. Se han

descrito casos aislados de infeccién prenatal en madres infectadas y a través de la piel.’



Cambios en los habitos alimenticios han sido el principal motivo de la expansion
geogréfica de las 4reas endémicas de esta enfermedad®. Sin embargo, a pesar del creciente
incremento del nimero de restaurantes de sushi en México®, no parece haber cualquier dato
sugerente de una correlacién causal con el aumento de la enfermedad.

Nawa et al, sugieren que los casos suelen ocurrir por el consumo de alimentos en
restaurantes locales en donde la enfermedad es endémica y existen pocas regulaciones
gubernamentales en el almacenamiento, preparacion y procedencia de los pescados para
consumo humano. Estos autores sugieren que estos restaurantes tienden a usar pescados
locales dulceacuicolas y oligohalinos, usualmente mas baratos y disponibles, en contraste
con los restaurantes de sushi que principalmente utilizan pescados mesohalinos mucho mas
costosos y libres del parasito Gnathostoma sp.,ademas que transmiten potencialmente muy
pocas especies parasitas para el hombre.™

La enfermedad también es conocida como “larva migrans por Gnathostoma”, “edema
migratorio eosinofilico”, “paniculitis nodular migratoria eosinofilica” o “dermatitis por
Gnathostoma”. En paises asiaticos como China, Japon e India se conoce como “edema de
Quincke”, “reumatismo de Shanghai”, “enfermedad del Consulado de Nangching”, “edema

del Nangching”, “edema de la rivera del Yang Tsé” o “choko fushu”. En Tailandia se

conoce como “Tua-chid”, que significa tumor doloroso.™



1.1.1ANTECEDENTES HISTORICOS.

La primera descripcion del nematodo fue hecha por Sir Richard Owen en 1836, al realizar
una autopsia a un tigre de Bengala (Felis tigris) que habia muerto en el zooldgico de
Londres, Inglaterra, donde hallé 5 o 6 tumores escrufulosos con pequefios orificios en el
estdmago del animal.En estos encontr6 nematodos parasitos que los designd al género
Gnathostoma,denominandolos como Gnathostoma spinigerum.'? Estos fueron descritos
como gusanos cilindricos de 3 cm de longitud, con cuerpos cubiertos con regulares hileras
de espinas, viviendo en el estomago de los vertebrados.

En 1872, Fedchenko identific este parasito en el estbmago de un cerdo silvestre y en el de
un cerdo doméstico; el primero proveniente de Turquia y el segundo de Hungria, al cual
describié como G. hispidium.*®

Posteriormente en 1889, G. M. R. Levinson registr6 por primera vez un caso de
gnatostomosis humana cuando identificoO un parasito extraido de una lesion inflamatoria
localizada en el pecho de una mujer tailandesa en Bangkok. El agente causal fue un
nematodo denominado Cheiracanthus siamensis. Posteriormente, esta designacion devino
en sinonimia al comprobarse que 53 afios antes Owen ya habia descrito la especie como G.
spinigerum.*

En 1902, en japoneses residentes en China, se describio una enfermedad denominada
“edema del Yang Tsé¢” o ‘“choko fushu”. Tubangui, en Filipinas en 1925, describi¢ al
parasito adulto hembra de Gnathostoma doloresi en el estbmago de un cerdo y, en 1930,
Malpestone hizo la descripcién de un parasito adulto macho también en el estdmago de un
cerdo proveniente de la India."®

En los afios de entre 1933 a 1937, Prommas y Daengsvang dilucidaron el ciclo de vida de
Gnathostoma, encontrando el primer (Cyclopssp.) y segundo (peces dulceacuicolas)
hospederos intermediarios™®. Miyazaki, entre 1951 y 1953, encontrd parasitos de G.
doloresi en jabalies**. En 1984, Ollague-Loaiza la designaron como paniculitis nodular
migratoria eosinofilica y reportaron los primeros casos en Ecuador.

Entre los afios de 1988 y 1989 Nawa et al, y Ogata et al, describieron los primeros casos
humanos causados por G. doloresi.?® ®Posteriormente, se han seguido reportando casos
que se han relacionado con el consumo de algunas especies de peces, asi como con el

consumo de serpientes de la especie Agkistrodon halyz.%
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Parésitos adultos de G. niponicum se han aislado del es6fago de comadrejas,
correspondiendo a la descripcion morfologica de Yamaguti. Ando et al, fueron los
responsables de la descripcion del ciclo bioldgico de esta especie®®; asi también fueron los
primeros en describir los primeros casos humanos debidos a esta especie entre 1988 y
1992.7

La ultima especie descrita de este género que se cree produce enfermedad en el hombre fue
establecida por Almeyda en 1991 con base en parasitos adultos localizados en nddulos
gastricos en un ocelote (Leopardus pardalis) en la cuenca del alto Papaloapan, en Oaxaca,
México.”°G. binucleatum es considerado endémico y responsable de la gnatostomiasis
humana en Mexico. Posteriormente, Almeyda, Dolores y Mas-Coma, por medio del uso del
espaciador transcrito interno 1TS-2 del DNA ribosomal de diferentes especies del género
Gnathostoma sp.,sugieren que la especie responsable de la infeccion humana en México es
la misma que en Ecuador, por lo que se piensa que G. binucleatum es endémica de las
Américas.”

En el 2000, Nomura et al,identificaron al que posiblemente corresponda con G. malaysiae
en 2 viajeros japoneses con edema de Quincke que refirieron el consumo de camarones
dulceacuicolas mal cocidos en Myanmar. Identificado originalmente con G. hispidum, las
caracteristicas morfologicas de la larva lo asemejan hacia el primero. Sin embargo, no hubo

confirmacion molecular de la especie en cuestion.??



1.1.2 GNATOSTOMIASIS EN MEXICO

En México, Caballero y Caballero, en 1958, encontrd tres parasitos adultos en las paredes
del estébmago de tlacuache (Diedlphis marsupialis) capturado en Jaltenango, Chiapas,
denominandolas como G. spinigerum.?Sin embargo, tanto la descripcién como las figuras
que la ilustran se apartan de los caracteres consignados por Miyazaki para esta especie, que
podria atribuirse a la ya descrita de marsupiales americanos (G. turgidum), puesto que los
hospederos definitivos de G. spinigerum son perros, gatos domésticos y felinos silvestres.’
En 1970, Peldez y Pérez-Reyes registraron las primeras dos infestaciones en el continente
americano, contraidas en México entre 1965 y 1967. Los pacientes, de 25 y 27 afios de
edad, eran del sexo masculino. El primero, habitante de la ciudad de México, era portador
de una larva L3A alojada en la pared abdominal; el segundo, quien habia residido en varios
estados, ingiridé ceviche en Guanajuato un mes antes de que se iniciaran los sintomas. Le
fue extraida,de la cAmara anterior de su o0jo izquierdo, una larva L3A. Con base en la
observacion de cortes histoldgicos, en su descripcion y medidas, estos autores concluyeron
que "... pudiera corresponder a la especie Gnathostoma spinigerum, ya que es bien diferente
en sus caracteristicas de la larva de tercer estadio de G. procyonis, aunque cabe la
posibilidad de que pertenezca a alguna otra de las descritas de América 0 quizas a una
nueva forma..."**

El segundo caso en México fue descrito 12 afios despues por Herndndez-Ortiz et al,quienes
aseveraron que se trataba de la larva L3A de G. spinigerum.”Acevedo-Hernandez et al,en
1988,0bservaron huevos con un tapon polar en heces frescas de perros (identificados como
de Gnathostomasp.) y de cerdos (similares aG. hispidum), en las inmediaciones de
Temascal, al norte de Oaxaca.?®Sin embargo, en 1999, Koga et al, buscaron a los parésitos
adultos en los estobmagos de 8 perros y 2 cerdos de la misma zona, donde también fueron
examinados huevos de Gnathostoma sp. en sus heces, sin lograr identificarlos.?’Por su
parte, en 1989, Martinez-Cruz et al®®,y Lamothe-Argumedo et al*®, mencionaron y
describieron, respectivamente, una L3A aislada de 4 especies de peces ciclidos aléctonos y
autoctonos, que se aprovechan en el embalse de la presa Presidente Miguel Aleman, en el
norte de Oaxaca.En cuanto a sus caracteristicas morfoldgicas, la gran mayoria concordaron
con las de la larvas L3A de G. spinigerum, aunque las diferencias que los segundos autores

encontraron indican que puede tratarse de una especie diferente, endémica de México.
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Martinez-Cruz et al,reportaron que desde 1975 se empez6 a observar en ciudades de la
parte baja de la cuenca del Rio Papaloapan (principalmente en Temascal, Oaxaca y Tierra
Blanca, Veracruz), un incremento de enfermos con edemas migratorios, caracteristicos de
la gnatostomiasis humana. Esta se relaciond con la ingestion de carne cruda de peces
ciclidos aléctonos (tilapias) de la presa "Presidente Miguel Aleman", preparada en ceviche,
y se suponia que era causada por larvas L3A. Los autores concluyeron que " [...] la especie
implicada, aunque aun no identificada con absoluta seguridad, debe ser muy cercana a G.
spinigerum..."?

Arandia y Bravo, en 1988, dieron a conocer 70 casos de esta enfermedad en Temascal,
Oaxaca y Tierra Blanca, Veracruz, estudiados desde 1977 por Martinez-Cruz et al.*°

En ese mismo afio, Barcelata-Valladares informé de un caso de gnatostomiasis ocular en un
nifio de 7 afios procedente de Tierra Blanca, Veracruz. El gusano localizado en el
ojoizquierdo fue destruido con laser, sin reaccion inflamatoria, un afio después de su ultimo
examen.®

En 1991, Ruiz-Maldonado, describi6 2 casos de gnatostomiasis cutanea, de 2 y 4 meses de
evolucidn, tratados con fenilbutazona, de los cuales reporta excelentes resultados; sin
embargo, sin sefialar la procedencia de los pacientes o el antecedente de ingestion de
pescados crudos o mal cocidos.®**También en ese afio, Almeyda-Artigas describe a
Gnathostoma binucleatum, en base a la presencia de dos nucleos en méas del 30% de células
intestinales larvarias y que utiliza como hospederos a ocelotes, gatos ferales y peces
ciclidos oligohalinos de la presa "Presidente Miguel Aleman"”, Temascal Oaxaca, y a un pez
oligohalino del Rio Papaloapan, Veracruz.?

Kuri, en 1993, da a conocer 50 casos de gnatostomiasis cutanea en Tampico, Tamaulipas,
durante elCongreso Nacional de Dermatologia.**Vazquez —Maya et al, obtuvieron una larva
viva de Gnathostoma spp. del ojo izquierdo de una paciente de Uxpanapa, Veracruz, que al
parecer habfa comido ceviche en Temascal, Oaxaca.**

En ese mismo afio, Funata et al,registraron un caso de gnatostomiasis ocular en una mujer
de 29 afios que estuvo en México de vacaciones y comié ceviche en la ciudad de Acapulco,
Guerrero, unas semanas antes que se presentara el primer sintoma,que se manifesté como
una linea de eritema sobre el seno izquierdo, sin dolor ni comezdn, desapareciendo unos

dias después.Ella negd disminucién de agudeza visual, dolor, fotofobia, epifora o sensacion



de cuerpo extrafio. El gusano se extrajo de la cavidad vitrea con una canula, y seis meses
después el estado de la paciente era normal.®> Para 1995, Pedraza et al,reportaron la
existencia de 14 casos de gnatostomiasis en el estado de Guerrero® y Pérez-Polito et
al,describieron histopatoldgicamente 4 casos en el puerto de Acapulco, Guerrero.*’” En
1999, Rojas-Molina et al, reportaron 98 casos de gnatostomiasis cutanea registrados de
1993 a 1997 en un hospital de tercer nivel del puerto de Acapulco, utilizando confirmacion
inmunolégica con ELISA de antigenos de G. spinigerum.*®Serfa hasta en 2005, cuando
Martinez-Salazar y Leon-Régagnon identificaran a Gnathostoma binucleatum como la
especie existente y posible responsable de los casos humanos en ese estado, al describir la
larva L3A en 5 especies de peces dulceacuicolas en la laguna de Tres Palos.*

En1996, en Tepic, Nayarit, Messina-Robles dio a conocer 656 casos de gnatostomiasis en
un solo hospital de aquella entidady Magafia y Messina-Robles registraron 934 casos.*’ En
2002, Leon-Régagnon et al, identificaron al agente causal de la gnatostomiasis en ese
estado a partir de larvas L3A en biopsias humanas y en tejido muscular de peces Cathorops
fuerthii, correspondiente a G. binucleatum por métodos moleculares.** En elXIl Congreso
Nacional de Parasitologia, Aguascalientes, Aguascalientes, da a conocer 440 casos de
gnatostomiasis de pacientes provenientes de la cuenca del rio Papaloapan.*°

En 1998, enCuliacan, Sinaloa, Diaz-Camacho et al, registraron méas de 300 casos de esta
enfermedad en estaregion desde 1991, la mayoria con confirmacion inmunolégica, usando
para elloel antigeno de Gnathostoma doloresi. También identificaron cuatro especies de
aves ictiéfagas que son hospederos paraténicos de Gnathostoma sp.: Egretta alba (garzén
blanco), Pelecanus erytrhorhynchos(pelicano pardo), Ardea herodias (garza azulada)y
Pelecanus occidentalis(pelicano pardo del Caribe).”? En 2002 se reporta el primer casode
gnatostomiasis ocular en ese estado.*® En 2010, identificaron a Gnathostoma binucleatum
como la especie patdgena en Sinaloa, ademas de la infeccién de las tortugas estuarinas
Kinosternon integrum y Trachemys scripta, por lo que su ingesta representa un riesgo para
adquirir gnatostomiasis.**

En el 2000, se describi6 un caso de gnatostomiasis ocular en un paciente originario de Tula,
Hidalgo, que refirié haber comido ceviche en la localidad de Cosoleacaque, Veracruz.La
larva fue extraida viva del ojo izquierdo por Alarcon-Oseguera e identificada como

Gnathostoma sp.*



En 2001, Wong et al,en Villahermosa, Tabasco, reportaron un caso de gnatostomiasis
intraocular en una adolescente de 15 afios procedente de Frontera, municipio de Centla que
presentaba una larva de Gnathostoma spp. en el ojo izquierdo.La paciente negé haber
ingerido ceviche ya que este platillo no le gusta. La larva fue quirdrgicamenteextraida,
completa y viva.">En 2004 se identica a G. binucleatum como la especie presente en
Tabasco, ademas de identificarse en los peces dulceacuicolas Petenia splendida,
Cichlasoma managuense y Gobiomorus dormitor capturados en los pantanos de Centla.’
En 2004, se reportaron 2 casos de gnatostomiasis ocular en la ciudad de Aguascalientes. La
primera correspondié a una mujer con antecedente de haber ingerido pescado (ceviche) en
la ciudad de Guadalajara y con sintomatologia asociada a la enfermedad. La presencia del
gusano fue registrada mediante un sistema de video Imagenet®. El segundo caso involucro
a otra paciente con sintomatologia similar, pero con el antecedentede haber ingerido
ceviche con pescados provenientes de laPresa “Infiernillo” en el estado de Michoacan. Por
medio de extraccion quirdrgica se obtuvo un ejemplar completo de una larva L3A de
Gnathostoma sp. de la cdmara anterior del ojo derecho.*®

En 2005, Bertoni-Ruiz et al,describieron a Gnathostoma lamothei, que habita en el
estomago de Procyon lotor hernandezii, en Tlacotalpan, Veracruz y en Rio Sapo, Oaxaca.
Esta nueva especie se diferencia de todas las demas congéneres por tener la mitad posterior
de la superficie del cuerpo cubierta por hileras de diminutos nucleos redondos en lugar de
espinas, o que carecen de ornamentaciones.*’

En 2009, Garcia-Marquez et al,identificaron larvas L3A en las especies de peces
guavinasDormitator latifrons (“chococo”) y Sciades guatemalensis (“cuatete”) de la laguna
de Cuyutlan y en el cocodriloCrocodylus acutus de la laguna de Amela, en el estado de
Colima.”® Las caracteristicas morfométricas de las larvas son similares a las de G.
binucleatum. Sin embargo, a la fecha, no se han identificados casos en humanos en ese
estado.*

En 2011, se reporto el primer caso de gnatostomiasis en el estado de Jalisco, donde se
describe un caso de una paciente de 28 afios, con antecedente de multiples ingestas de

pescado crudo (sashimi), y que presenté la variedad cutanea pseudofurunculosa.*



1.1.3 EPIDEMIOLOGIA MUNDIAL

La gnatostomiasis es la mayor zoonosis parasitaria transmitida por alimentos y un
importante problema de salud publica en regiones donde el consumo de peces
dulceacuicolas y oligohialinos mal cocidos o crudos es un platillo muy popular, como el
“koi-pla” o el “som-fak” en Tailandia, el“koi ga” en Vietnam, el “sashimi” y el “sushi” en
Japon y el “ceviche”, los “callos” o“tlalos” en Centro y Sudamérica.”

Recientemente, la gnatostomiasis es considerada una infeccidn parasitaria emergente entre
los turistas y viajeros provenientes de Europa y Norteamérica que visitan las zonas
endémicas en Asia y Latinoamérica.En estos paises, por presentarse casos esporadicos, es
considerada una parasitosis infrecuente y la mayoria de los casos subdiagnosticada.*

La gnatostomiasis es endémica en el Sudeste Asiatico, el Lejano Oriente y Centro y
Sudamérica. En las Americas, se consideran endémicos para gnatostomiasis humana
México, Ecuador y Per(.?

En Canada se identificaron formas adultas de G. miyazakii en rifiones de nutrias (Lutra
canadiensis)> y en Estados Unidos formas adultas de G. procyonis en caimanes (Alligator
missisippiensis) visones (Mustela vision), tlacuaches (Didelphis virginiana) y mapaches
(Procyon lotor) en el lumen gastrico, pared gastrica, higado y pared gastrica,
respectivamente.’® *>* Aunque se han reportado casos de gnatostomiasis en viajeros que

3%.%5.81n0 se han reportado casos en pacientes autoctonos.”*

visitaron paises endémicos,
Con respecto a Pert, Chappuis et al, reportaron el caso de una paciente suiza de origen
peruano que realizd un viaje a Hurdz, en el centro del Perd, donde refirid ingesta de
ceviche. Posteriormente present6 dolor epigéastrico, diarrea acuosa, nausea y anorexia de 4
dias de evolucidn, resolviéndose completamente. A su regreso a Suiza presentd un edema
no pruriginoso en la cara interna del muslo derecho, migrando hacia la cara interna de su
rodilla y eosinofilia (31% de 8900 Leucocitos/mm®). Se realiz6 ELISA con anticuerpos
contra el antigeno purificado de 24-kDa de la L3A de G. spinigerum, confirmandose el
primer caso proveniente de ese pais.®

Villar de Cipriani reportd 3 casos paniculitis eosinofilica nodular.EIl primero, un hombre de
43 afios con antecedente de consumo de ceviche en Guayaquil, Ecuador (zona endémica);
el segundo caso, una mujer de 60 afios con antecedente de consumo de ceviche en el norte

del Perd, sin embargo, también refiri6 haber vivido en un area endémica en
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Asia.Presentonddulos eritematosos migratorios de la nuca a la érbita izquierda y oclusién
de la apertura palpebral. EI tercer caso en un varén de 50 afios, que complicé el cuadro
cutdneo con miocarditis, derrame pericardico y fibrilacion auricular que resolvieron con
ivermectina. Su antecedente fue habitar en el Caribe y consumo de ceviche. El primer y
tercer caso fueron confirmados por ELISA.*’Costa et al, publicaron una serie de once
pacientes de la practica privada de ocho dermat6logos peruanos, en donde sélo en un caso
se logré visualizar al parésito en el estudio histopatolégico.”® Otro caso probable fue
reportado por Rodriguez et al, de una mujer de 28 afios natural de Huancayo, comerciante,
quien viajaba a la provincia de Satipo (regién selvatica del departamento de Junin) y que
referia la ingesta de diversos pescados de rio y de estanques o criaderos. La biopsia de una
lesion en espalda mostro un infiltrado inflamatorio cronico eosinofilico, no encontrandose

1.° Alvarez et al, identificaron 20

la larva.La paciente recibid tratamiento con albendazo
pacientes diagnosticados de gnatostomiasis segun criterio clinico e histopatoldgico entre
enero del 2010 y septiembre del 2011, de los cuales 18 tuvieron los datos clinicos
completos. La poblacion en estudio estuvo conformada por 18 pacientes con diagnostico
clinico de gnatostomiasis cutanea. Todos residian en distritos de estrato social alto. La edad
promedio fue de 47.5 afios. La forma de presentacion clinica mas frecuente fue la
inflamatoria o paniculitica y la localizacion topografica mas frecuente fue en torax. Se
evidencio eosinofilia en trece pacientes. Cinco pacientes recibieron albendazol 400mg/dia
por 21 dias y trece pacientes recibieron tratamiento combinado de albendazol 400-
800mg/dia por 21 dias con ivermectina 200ug/kg/dosis en una o dos tomas. La mayor
frecuencia de consumo de pescado crudo fue de una a dos veces por semana. El tipo de
comida mas consumida fue el ceviche. Ningun caso tuvo confirmacidn seroldgica y solo en
un paciente fue identificado el parasito.*

En Ecuador, la gnatostomiasis humana fue descrita Ollague et al,como paniculitis nodular
eosinofilica migratoria y fue detectada en 1979 en individuos que vivian cerca de los
margenes del rio Guayas, el cual recorre desde Daule-Babahoyo al norte de la ciudad de
Guayaquil, en el suroeste de ese pais.®” ® En 1981 fue encontrada la primera larva en un
paciente humano® y en 1984fueron aislados parasitos adultos y larvas L3A en el estdmago
de perros (Canis familiaris) y gatos (felis catus) domésticos y en peces dulceacuicolas

Hoplias microlepis, Rhamdia cinerascens y Tilapia mossambica, capturados en campos de
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arroz en la zona donde se han reportado casos humanos.® Estos autores también reportaron
en 15 pacientes con edemas migratorios: 12 casos presentaron edemas migratorios, un
paciente con lesiones serpiginosas y 2 casos de neumonitis. En 1995, Lazo et al, reportaron
63 casos de gnatostomiasis cutanea; la mayoria con la variedad superficial, en el rango de
edad entre 10 y 60 afios. La localizacién de las lesiones fue variable y el tiempo de
evolucion de la enfermedad fue entre 1y 3 afios.®

Akahane et al, reportaron una serie de 3 vigilancias de prevalencia e intensidad de
infestacion por larvas L3A entre octubre de 2000 y marzo de 2002 en peces dulceacuicolas
H. microlepis, R. cinerascens, Colorada cichlasmajestae, Isotitus remiser y T. mossambica,
encontrandolas solo en las dos primeras especies. Informaron una prevalencia e infestacion
en H. microlepis de 61.4% y 1-6 (2000), 70% y 1-16 (2001) y 76.9% y 1-6 (2002) y en R.
cinerascens de 80% y 1-13 (2000) y 16.9% y 3, respectivamente.®® En 2004, Lazo realiz6
una descripcion de 4 casos con diferentes presentaciones de gnatostomiasis humana (ocular,
pleuropulmonar, cefélica y cardiaca), siendo los primeros reportes de estas formas para ese
pais.®® Jiménez y Alava realizaron un estudio sobre prevalencia e infestacion en Hoplias
microlepis y correlaciones de la carga parasitaria versus la talla de los peces. Obtuvieron 74
peces procedentes de dos sitios (arrozales y mercados de peces) en la provincia de Guayas,
encontrando que la prevalencia total de Gnathostomasp. fue del 69%, con una infestacion
media de 1,70 larvas por pez. La prevalencia parasitaria fue relativamente mayor en los
campos de cultivo de arroz (77%) en relacion con el mercado local (62%). No encontraron
diferencias significativas en la abundancia media de larvas y en las prevalencia entre los
dos sitios de estudios (p>0.05), pero si una relacion directa y significativa entre la carga
parasitaria y la longitud del pez (Spearman p<0.05).%’

En Colombia se reporté un caso de un agricultor de Necocli (Antioquia) de 42 afios de
edad, con dos lesiones nodulares profundas migratorias, que aparecieron en el abdomen
primero, luego en el térax y posteriormente sanaron con fibrosis.®®Posteriormente, Orduna
et al, reportaron un caso de gnatostomiasis cutanea en Argentina de un paciente de 32 afios
con antecedente de visitar la costa caribefia de Colombia e ingestion de ceviche.®® Sin
embargo, ninguno de los casos fue confirmado, ya que no fue aislada ni identificada la
larva a partir de muestras de las lesiones, ni se realizaron técnicas serolégicas como ELISA

o inmunoblot para detectar la banda especifica de 24-kDa, ni otros ensayos moleculares.”
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En Brasil, dos especies de mamiferos, el puma (Felis concolor) y tlacuache de agua
(Lutreolina crassicaudata), un pez (Arapaima gigas) fueron identificados como hospederos
naturales de Gnathostoma sp.” " Ruiz describi6 a Gnathostoma brasiliensis en L.
crassicaudata, sin embargo, actualmente se devino en sinonimia de G. turgidum.”El
primer caso en ese pais fue en un paciente de 29 afios con antecedente de un viaje a Per( y
consumo de ceviche, presentado gnatostomiasis cutanea infraumbilical, eosinofilia (17% de
15,300 leucocitos/mm?®), confirmandose el caso con Western Blot con la banda 34-35 kDa
del antigeno purificado de la larva L3A de G. binucleatum.” En 2012, un caso de
gnatostomiasis autéctona fue reportado en un paciente de 37 afios con antecedente de
ingestion pescado crudo dulceacuicola (Cichla sp.) obtenido por pesca deportiva en
Tocantins, en la amazonia de Brasil, sin historia de viajes a lugares endémicos. Mostrando
un cuadro de dolor abdominal, fiebre, tos y dolor en el hombro izquierdo, eosinofilia (43%)
y derrame pleural izquierdo. 2 semanas después presentd lesiones eritematosas migratorias
en region lumbar. El inmunoblot de la banda 24-kDa del antigeno de G. spinigerum fue
positivo.”

En Argentina se identificé a Gnathostoma turgidum en la pared géstrica de un tlacuache
(Didelphis albiventris) en 1960.* Kaminsky et al, reportaron el caso de un paciente con
placas eritematosas-edematosas migratorias localizadas sobre el tronco y brazo izquierdo de
3 afos de evolucion, con paniculitis eosinofilica por histopatologia debido probablemente a
larva migrans por Gnathostoma sp, sin embargo,no se indentifico la larva ni se hizo ensayo
inmunolégico.’

En Asia se ha reportado la mayoria de los casos en seres humanos, con mas de 9,000 casos
en Tailandia, mas de 4,000 en Jap6n y alrededor de 600 en Vietnam.>*

Japdn es una zona hiperendémica de Gnathostoma sp. Cuatro especies de Gnathostoma son
endémicas y se han identificado como responsables de enfermedad en humanos: G.
nipponicum, G. doloresi, G. spinigerum y G. hispidum.’Las primeras 2 especies son
autoctonas de Japon y las dos siguientes fueron introducidas de China a través de la
importacion de peces. Entre 1940 y 1970, ocurrié el primer brote de gnatostomiasis humana
en el suroeste de Japdn, por la popularizacion del consumo del pez cabeza de serpiente del
norte (Channa argus), frecuentemente infectados por G. spinigerum, reportandose mas de

1,000 casos.**LLa mayor prevalencia de la enfermedad fue reportada en 1950, cuando 1,264
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pacientes fueron detectados entre 39,000 residentes de las prefecturas de Saga y Fukuoka,
asociados al alto consumo del pez cabeza de serpiente del norte.**Con la identificacion de
la causa y la mejora del manejo de los alimentos, el brote rapidamente fue detenido,
presentandose solo casos esporéadicos entre 1970 y 1980.”" Posteriormente en 1980, una
serie de casos de gnatostomiasis cuténea fueron reportados en la ciudad de Hiroshima’® y
subsecuentemente numerosos casos fueron reportados de varias zonas urbanas de
Jap6n.”"Todos los pacientes tuvieron el antecedente de ingesta del pez dojo (Misgurnus
anguillicaudatus) mal cocido, importadas de Corea, Taiwdn y China. La especie
responsable de este nuevo brote fue eventualmente identificado como G. hispidum.®

En la prefectura de Miyazaki, Ogata et al, registraron numerosos casos de gnatostomiasis
que tenian el antecedente en comin de ingesta de peces dulceacuicolas provenientes de
areas montafiesas. Entre los 8 casos, larvas L3A de G. doloresi fueron encontradas en 3
casos.®! El ciclo biolégico de G. doloresi es bien preservado en la prefectura de Miyazaki
porque los indices de infestacion son extremadamente altos entre jabalies salvajes (Sus
scrofa leucomystax), el hospedero definitivo® y en serpientes Amur(Agkistrodon halys), el
hospedero paraténico.®®

Entre 1911 y 2002, el total de pacientes tratados por gnatostomiasis en Japon fue de 3,225,
de los cuales 86 fueron originalmente infectados en China y otros 34 en diferentes paises
asiaticos. Mas de 3,000 casos fueron producidos por G. spinigerum, 119 por G. hispidum,
26 por G. nipponicum y 45 por G. doloresi y solo un probable por G. malaysiae. La edad
entre los pacientes fue entre 1 afio y 11 meses hasta los 76 afios, con la mayoria de los
pacientes entre los 30 y 40 afios. De entre 751 pacientes, el nimero de hombres (549) fue
més del doble que las mujeres (202).%4

En Tailandia,5 especies del género Gnathostoma han sido reportados: G. spinigerum, G.
hispidum, G. doloresi, G. vietnamicum y G. malaysiae, pero solo G. spinigerum es
responsable de la enfermedad en humanos. 48 especies de vertebrados han sido
identificados como hospederos naturales para la larva L3A de G. spinigerum.®*® Muchos
casos humanos se han reportado de ese pais, pero no existe un registro exacto de todos. En
1955, en el Hospital Siriraj de Bangkok, Tansurat reportd 33 casos de gnatostomiasis por
G. spinigerum: 8 casos cutaneos, 7 intraoculares, 6 pulmonares, 5 intraabdominales y 2

casos de la mucosa oral, 2 intracraneales, y un caso uterino, vesical y anal,
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respectivamente.®’En un estudio hecho en el Hospital Phramongkutklao de Bangkok, entre
1964 y 1966, se reconocieron 105 casos de gnatostomiasis cutanea.®®Entre 1978 y 1983, en
el Hospital Ubon Ratchathani, un total de 236 casos de gnatostomiasis fueron
diagnosticados y 39 operados.Para el diagndstico preoperatorio, 24 tuvieron diagnostico de
tumor intestinal, abdomen agudo en 10 y hemorragia interna en 6 casos. Ademas de estos
39 casos, en 23 casos mas fue recuperado la larva de G. spinigerum.®® Mas de 800 casos
sospechosos visitaron anualmente las clinicas de gnatostomiasis de los dos mayores
hospitales de Bangkok entre 1985 y 1988%; pero solo entre 100 a 400 casos nuevos
sospechosos visitaron la Clinica de Gnatostomiasis del Hospital de Enfermedades
Tropicales de Bangkok entre 1997 y 2002.% Una serovigilancia,realizadapor el
Departamento de Helmintologia de la Facultad de Medicina Tropical, Universidad de
Mahidol entre 1995 y 2005, en 7,136 muestras de pacientes tailandeses con diagnostico de
gnatostomiasis, 3,173 (44.5%) fueron positivas; con una estimacion que 288 tailandeses
son diagnosticados con gnatostomiasis al afio.>* Un estudio retrospectivo llevado a cabo por
la Clinica de gnatostomiasis del Hospital de Enfermedades Tropicales de Bangkok, de 2000
al 2005, mostré que, de 849 muestreados, 531 (62.5%) fueron seropositivos para
gnatostomiasis. Diferencias entre antecedente de edemas cutaneos, el habito de ingestion de
carne mal cocida, eosinofilia (>500 células/mm3) y la frecuencias de los edemas cutaneos
entre pacientes seropositivos y seronegativos fue estadisitcamente significativa. De hecho,
entre los pacientes con historia de ingestion de carne cruda o mal cocida y edemas cutaneos
fue de 2.1 y 1.8 veces mas frecuente entre los pacientes seropositivos, respectivamente. Sin
embargo, por medio de andlisis de regresidon se demostrd que la eosinofilia no es un factor
predictivo para la seropostividad por gnatostomiasis.”

Entre las especies con mayor indice de infestacion en Tailandia, la anguila del lodo asiatica
(Fluta alba) tiene la mayor prevalencia de larvas L3A de G. spinigerum.?® *® En un estudio
hecho en un mercado de Bangkok, se encontrd una prevalencia de 26% (466 de 1,788)
entre los especimenes de anguila recolectados, con un indice de infestacion de 0.43+0.51
larvas/higado, siendo la prevalencia mucho mayor en la época de lluvias (74%) que durante
la estacion seca (8%).%*

En Vietnam se han encontrado 4 especies de Gnathostoma: G. spinigerum, G. hispidum, G.

doloresi y G. vietnamicum. Desde el primer caso reportado en 1963, parece no haber un
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intento por recapitular el total de nimero de casos en Vietnam, por lo que la incidencia real
es dificil de evaluar.”* Entre 1999 y 2003, alrededor de 600 casos fueron diagnosticados
usando una combinacion de caracteristicas clinicas y serodiagnostico (ELISA). Un
promedio de 125 a 150 casos reportados por afio fueron reportados entre varias ciudades del
sur de Vietnam.*® De junio a septiembre de 1999, 15 casos fueron diagnosticados por Vinh
et al,: 11 con edemas cutaneos migratorios, 2 con derrame pleural y eosinofilia y 1 con un
tumor en la pared géastrica, causados por larvas L3A de G. spinigerum. 4 casos de
encefalomielitis causadas por larvas de G. spinigerum fueron reportados del Hospital
Choray de la ciudad de Ho Chi Minh.>’Un caso de gnatostomiasis intraocular por G.
spinigerum fue diagnosticado por el hallazgo de la larva ocupando el humor vitreo del ojo
derecho.*®

Entre marzo de 1998 y febrero de 1999, se estudiaron 1,081 anguilas de pantano asiaticas
(Monopterus albus) que fueron compradas de mercados locales en la ciudad de Ho Chi
Minh. Se obtuvo un indice promedio de infestacion de 0.11%, siendo mayor en la época de
lluvias. ElI nimero promedio de larvas fue de 2.9 larvas/higado. Todas las larvas
encontradas fueron de G. spinigerum.”” Otro estudio llevado a cabo en las provincias del
sur de Vietnam, entre noviembre de 2005 y agosto de 2007, encontraron un indice de
infestacion de 12.2% entre anguilas salvajes (Monopterus sp.) vendidas en mercados de la
provincia de Long An y el distrito de Hoc Mon de la ciudad de Ho Chi Minh, variando la
prevalencia de las larvas L3A entre 0.8 a 19.6%, entre la estacion lluviosa y la seca,
respectivamente.®®

En India, G. spinigerum fue encontrado en gatos domésticos (Felis catus), un perro (Canis
familiaris), un leopardo (Panthera pardus) y numerosas especies de gatos salvajes por
Mitter®, en donde el indice de infestacion fue de 12% para larvas y 31.4% para adultos.*®
También se identificaron nddulos gastricos producidos por adultos de G. spinigerun en una
tigresa (Panthera tigris) de la reserva de tigres de Pench.'® Un estudio de prevalencia en
necropsias de gatos domésticos en Aizawl, Mizoram, mostr6 un 11.1% de animales
parasitados.’®® En India se han descrito 17 casos de gnatostomiasis intraocular desde
1945'%31% nerg solo un caso de gnatostomiasis cutanea. %

En India, por cuestiones culturales y religiosas, el consumo de peces crudos o mal cocidos

no es ampliamente distribuido.Solo en los estados del este y noreste de India tienen la
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costumbre de ingerir peces o cangrejos ahumados, marinados o cocinados al vapor. La
mayoria de las tribus mongoloidesque habitan en los estados Mizoram y Nagaland tienen la
costumbre de la ingestién de partes de perros como parte de sus tradiciones culinarias.'®
Una hipétesis de la mayoria de casos oftdlmicos y practicamente nula presencia de casos
cuténeos es que la fuente de infeccion es el consumo de agua contaminada con copépodos
infectados con larvas 3 estadio temprano (L3T) que, por ser de menor tamafio que las larvas
L3A, pueden facilmente diseminarse a través de la circulacion sistémica a los 0jos.’%" La
mayoria de los casos reportados en viajeros en el Reino Unido tuvieron el antecedente de
haber visitado India.*

En China, G. spinigerum es la mas comlin e importante especie responsable de la
gnatostomiasis humana en ese pais. De los 57 casos reportados de gnatostomiasis
provenientes de 23 provincias, regiones autbnomas o municipalidades entre 1918 y 2012,
54 casos fueron por G. spinigerum, 2 por G. hispidum y 1 por G. doloresi.’®® Un estudio
epidemiologico mostrd que 23 especies de animales (6 copépodos, 13 peces, 2 ranas y una
especie de serpiente y otra de ave) sirven como hospederos primarios y secundarios o
paraténicos de G. spinigerum en 3 provincias (Jiangsu, Anhui y Jiangxi).'®® En estas
ltimas provincias, la prevalencia de cerdos (Sus scrofa) infectados con larvas de G.
hispidum fue del 14.9%. En Shanghai, 0.7% de los perros y 3.8% de gatos, que fueron
evaluados en un estudio de vigilancia epidemioldgica,se encontraron infectados con
Gnathostoma sp.*° Larvas de G. hispidum fueron aisladas de peces cabeza de serpiente del
norte (Channa argus)y de anguilas de pantano asiaticas (Monopterus albus) de la rivera del
rio Yangtze y en los lagos de Hongtze-hu y Tai-hu.'** Entre enero de 2010 y marzo de
2011, se identificaron larvas L3A de Gnathostoma spinigerum en anguilas de pantano
asiaticas importadas a Shanghdi, provenientes de Indonesia y Filipinas, con indices de
infeccion de 36% y 50% e infestaciones de 7.8 y 2.8 larvas por pez, respectivamente.'*?

En Corea del Sur, G. spinigerum, G. nipponicum y G. hispidum estan ampliamente
distribuidos por ese pafs y se consideran especies autéctonas.***Larvas de G. spinigerum
fueron encontradas en peces cabeza de serpiente del norte'**, larvas de G. hispidum en

serpientes mamushi cortas (Gloydus brevicaudus)**

y larvas de G. napponicum en
diferentes especies de ranas y serpientes y adultos en comadrejas Jeju (Mustela sibilica

quelpartis).™* > Mientras que existen muchos casos importados de gnatostomiasis por G.
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spinigerum en Corea™® **/

, Solamente se ha reportado un caso nativo, en una mujer de 32
afos, sin antecedente de visitas a zonas endémicas, con una masa en el surco nasolabial
izquierda que fue removida quirdrgicamente y que por histologia se demostré una larva
L3A de G. spinigerum™®. Larvas deG. nipponicum fue encontrado en peces dojo
(Misgurnus anguillicaudatus) obtenidas en un mercado de peces en Pusan, que fueron
importadas desde China'*® y larvas de G. hispidum fueron identificadas en serpientes rey
asiaticas(Dinodon rufozonatum rufozonatum) confiscadas en la aduana de Buséan.'?

En Camboya, larvas deG. hispidum fueron identificadas en cerdos entre 1963 a 1976.
Aunque es considerada zona endémica para gnatostomiasis humana®, solo un caso
autdctono se ha descrito en la literatura.*?* También es un pais frecuente de referencia entre
viajeros que regresan al Reino Unido y desarrollan gnatostomiasis.*®

En Laos, G. spinigerum ha sido identificado en gatos domésticos (Felis catus) y leopardos
(Prionaluirus bengalensis) provenientes de la provincia de Vientiane, en el centro de ese
pais.'?* Casos esporadicos se han reportado desde 1975, en pacientes nativos o extranjeros
con antecedente de visita a Laos.*****Vonghachack et al, realizaron un estudio de
seroprevalencias en diferentes villas de provincias representativas del norte, centro y sur de
Laos, encontrando una seroprevalencia global de 29.8% (125 de 420); siendo mayor en la
parte central (47.1%) y sur (38.6%), que el norte (3.6%) de ese pais. También se identifico
al pez cabeza de serpiente cola roja (Channa limbata) como el hospedero secundario de G.
spinigerum.*?®

En Bangladés se han reportado perros y gatos infectados con G. spinigerum.*?’El primer
caso sospechoso en humanos fue en una mujer con antecedente de ingestion de pescado mal
cocinado en 1988.'2%0tro caso fue el de una mujer de 37 afios con edema intermitente en el
brazo y antebrazo derechos asociado con prurito, mialgias y artralgias; eosinofilia de 4.37 x
10° células/L, quien recibié tratamiento con 2 cursos albendazol 400 mg por 21 dias,
resolviéndose completamente los sintomas y la cuenta de eosinéfilos regres6 a la
normalidad (0.25 x 10° células/L).*Otro caso reportado fue de una mujer bengali, que
habia vivido en Alemania por 2 afios, que presentd edema migratorio y doloroso en su
mano izquierda y brazos de 5 meses de evolucion. Mostré una marcada eosinofilia y
niveles elevados de IgE con serologia para Gnathostoma sp.positiva. El tratamiento inicial

con albendazol resolvié el cuadro clinico completamente.’® Tres casos de gnatostomiasis

17



intraocular han sido reportados en ese pais, provenientes de las provincias del norte de
Rangpur y Nilphamari. Las larvas fueron extraidas quirdrgicamente y los sintomas se
remitieron completamente.**

En Indonesia, tres casos de gnatostomiasis humana han sido descritos: el primero en un
paciente de origen chino residente de la isla de Java, donde una larva de G. spinigerum fue
recuperado de un edema subcutaneo de la pared abdominal izquierda. El paciente ha vivido
practicamente su vida entera en esa isla.**Un segundo caso fue reportado en una mujer de
29 afios proveniente del norte de Sumatra, con antecedente de ingestion habitual de
“naniura”, un platillo que contiene carpa comun (Cyprinus carpio)mal cocida, a la que le
fue extraida una larva de G. spinigerum de la pared abdominal derecha.'* El tercer caso fue
en una paciente de 29 afios, residente de la ciudad de Yakarta, con antecedente de cervicitis
cronica. Durante la exploracion ginecologica, le fue extraida una larva de Gnathostoma
spinigerumde la cavidad vaginal.** Un caso sospechoso de un hombre de 46 afios fue
reportado por Senba et al,con eritema lineal pruriginoso en su muslo derecho y antecedente
de visita a Indonesia, sin antecedente de ingestion de alimentos crudos o mal cocidos y con
serologia para Ancylostoma canium, Necator americanus y Gnathostoma doloresi
negativas; sin embargo, respondio excelentemente a un sola dosis de 12 mg de ivermectina
(200 mcg/kg), resolviéndose las lesiones en pocos dias.™*

En Malasia, adultos de G. spinigerum fueron encontrados en gatos domésticos™°, en un
tigre (Panthera tigris) y un leopardo (Panthera leopardus).* Miyazaki y Dunn
describieron a Gnathostoma malaysiae en ratas rojas espinosas malayas (Maxomys surifer)
obtenidas de la Isla de Tioman.'**Krishnasamy et al, describieron las lesiones tumorales
gastricas producidas por G. malaysiae en esa misma especie de rata, pero capturadas en
Gunung Bachock, Kelantan.™*’6 adultos de G. spinigerum fueron indentificados en la pared
gastrica de una civeta (Prionodon linsang Hardwick).*® El primer caso presuntivo de
gnatostomiasis humana en Malasia fue en 1969 en un paciente con antecedente de consumo
regular del pez aruan (Osteochilus striatus), eosinofilia (44% de 10.5 x 109 células/L) con
cuadro epigastrico, complicaciones toracicas seguidas de edema migratorio persistente
meses después y una prueba cutanea para Gnathostoma sp. positiva, sin confirmacion
seroldgica o recuperacion de la larva.***Cuatro casos de gnatostomiasis intraocular han sido

reportados de ese pais: el primero en un estudiante universitario de Malasia, donde un larva
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de G. spinigerum fue identificado y removido quirdrgicamente por vitrectomia de los vasos
retinianos del ojo izquierdo del paciente.**°El segundo caso fue en un hombre de 32 afios,
residente de la ciudad de Kuala Lumpur sin antecedente de visita a zonas endémicas; con
cuadro caracterizado por cefalgias, nauseas, vémito y vision borrosa en ojo izquierdo de 2
dias de evolucion. Se encontré uveitis anterior, glaucoma, neurorretinitis y flebitis.
Unalarva fue removida de la cdmara anterior de ojo, identificada como G. spinigerum.**'El
tercer caso fue en un hombre de 26 afios, consumidor habitual de cucarachas (Rutilus
rutilus) y boquerones (Engraulis encrasicolus) crudos, asi como filetes de higado mal
cocidos.Acudi6 a consulta en Japon con uveitis, iridociclitis grave, opacidad moderada del
humor vitreo y hemorragias subrretinianas en su o0jo izquierdo. Una larva L3A de
Gnathostoma doloresi fue encontrado alojado en la cavidad vitrea, que fue removida por
vitrectomia. No present6 eosinofilia o lesiones cuténeas en el seguimiento.**’El cuarto caso,
aungue descrito como un nematodo blanquecino y movil de 1-1.5 discos de diametro de
longitud en el cuadrante temporal inferior, correspondiente a G. spinigerum; sin embargo,
en la figura mostrada para el caso, el parasito era extremadamente delgado, con una
apariencia de cuerda y una relacion longitud/ancho >50. Por estas caracteristicas, asemeja
mas a una larva de Angiostrongylus cantonensis, frecuente hallado intraocular, en lugar de
una larva de G. spinigerum.*”- 14

En Myanmar, la presencia de adultos de G. spinigerumha sido identificada en gatos y
perros; dos casos de gnatostomiasis intraocular también han sido reportados.*** **’En un
estudio en 15 peces cabeza de serpiente del norte (Channa striatus) comprados en un
marcado local de un suburbio de la ciudad de Naypyidaw, 2 peces (13.3%) estaban
infestados, encontrando dos larvas L3A de G. spinigerum.**’También se ha reportado un
caso de gnatostomiasis cutanea en Francia de un paciente birmano que requirio 2 ciclos de
ivermectina.**®Han sido descritos dos casos en pacientes japoneses con gnatostomiasis
cutanea, con antecedente de ingestion de camarones dulceacuicolas mal cocidos
(Gammarus pulex) en Myanmar. Una larva fue obtenida de uno de los pacientesen una
biopsia de tejido subcutaneo. Morfolégicamente, fue descrito como G. malaysiae.??En
2003, un brote de gnatostomiasis cutanea entre 38 de 60 emigrantes coreanos con
antecedente de consumo de pez gato (Parasilurus sp.), mojarras (Tilapia sp.) y pez cabeza

de serpiente (Ophiocephalus sp.) crudos en un restaurante de comida coreana de Yangon,
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con eosinofilia entre los pacientes afectados de 6.3% + 6.5% y ELISA para antigenos de
adultos de G. doloresi positiva. No se identificaron parésitos en las biopsias, pero un
estudio hecho en peces comprados en un mercado local de esa ciudad, identificaron 2 larvas
de G. spinigerum en 2 peces gatos, por lo que es probable que sea la especie responsable.*
En Filipinas, el ciclo de G. spinigerum fue descrito completamente en la isla de Luzon;
encontrando que parasita a los peces Anabas testudineus, Channa striata, Clarias
batrachus, Glossogobius giuris y Terapon plumbeus, asi como perros y gatos.****** Un
Unico caso de gnatostomiasis ha sido reportada de ese pais, de una adolescente de 17 afios,
filipina, proveniente de Bocarra llorcas Norte, Luzén, residente en Estados Unidos; con
antecedente de ingestion de “udang”, un platillo preparado con camarones dulceacuicolas
mal cocidos y pez gato llamado “bangos” (Clarias batrachus), que presenté disminucion de
la agudeza visual del ojo izquierdo y visualizacion de un escotoma movil, asi como edema
y dolor local. La exploracion mostro uveitis severa y por vitrectomia se extrajo una larva
L3A de Gnathostoma spinigerum.™>

En Sri Lanka, dos casos de gnatostomiasis han sido reportados en ese pais en 2002. El
primero, una nifia de 4 afios, proveniente de Chilaw, provincia Noroccidental, con historia
de fiebre, tos, sibilancias y dolor abdominal y edemas generalizados intermitentes,
dolorosos y pruriginosos de 3 meses de evolucion. Refirid antecedente de consumo de
peces mal cocidos y agua no hervida. Presentd eosinofilia (3.5 x10° células/L). Durante el
tratamiento con albendazol, se extrajo una larva de un absceso subcutaneo de lado derecho
de la cara posterior del torax. El segundo caso, un hombre de 48 afios, también proveniente
de Chilaw, con antecedente de consumo de pescados mal cocidos, con historia de 8 meses
de fiebre intermitente, tos, dolor abdominal y edema subcutaneos migratorios, con
eosinofilia (4.2 x 10° células/L) y una VSG de 116 mm/hr. Su esposa recuperd una larva
extraida del extremo distal del segundo dedo de la mano derecha. Ambas larvas fueron
identificadas, por sus caracteristicas morfologicas, como L3A de G. spinigerum.™*Sri
Lanka también fue identificado como uno de los paises visitados por viajeros con
gnatostomiasis diagnosticados en el Hospital para Enfermedades Tropicales de Londres,
entre abril de 2000 y marzo de 2001.%°

En Taiwan, se han identificado adultos de G. hispidum y G. doloresi en la pared gastrica de

cerdos domésticos (Sus scrofa).’®® **° El primer caso de gnatostomiasis humana fue
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reportado en 1981 en un paciente taiwanés con antecedente de visita a zonas rurales y
selvéticas de ese pais, con ingestion de pescado cabeza de serpiente (Opichephalus argus)
mal cocido.El present6 3 lesiones lineales eritematosas, pruriginosas en region
interescapular. Por medio de una biopsia cutanea, se demuestra un larva L3A de G.
spinigerum localizada en tejido subcutaneo.®Un caso de gnatostomiasis intraocular fue
identificado en un hombre de 27 afios proveniente de Myanmar y un caso de gnatostomiasis
cutanea en un hombre de 70 afios con con lesiones serpinginosas en el abdomen.Ambos sin
antecedentede viajes a zonas endémicas y refirieron cosumo de peces dojo (Misgurnus
anguillicaudatus)mal cocidos.En la extraccion por vitrectomia y en la biopsia de piel, se
hallaron larvas identificadas morfolégicamente como G. spinigerum y G. doloresi,
respectivamente.”®” **® Un caso de neuronatostomiasis fue publicado en 2013 de un
paciente tailandés de 37 afios con cuadro de meningitis eosinofilica y hemorragia
subaracnoidea, con antecedente de consumo de pescado mal cocido en Taiwan, con
serologia negativa para Angiostrongylus cantonensis y Toxocara canis. Un western blot
con el antigeno 24-kDa de G. spinigerum positivo confirmé el caso.™®

En Nepal, Gewali identifico huevos posiblemente de Gnathostoma sp. en muestras de agua
obtenidas en Katmandd.*® También se identifico Gnathostoma sp. en muestras obtenidas
de cabras (Capra hircus) en Kalanki Khasibazzar, Katmandd.*®* No se han reportados casos
de enfermedad humana en ese pais.*®

En Medio Oriente, 2 machos y 2 hembras de G. spinigerum fueron encontrados en la pared
gastrica de un lince (Lynx sp.) en el valle de Emerk, en Palestina. Un caso de
gnatostomiasis intraocular fue reportado en Tel Aviv en 1950, de un paciente de 40 afios,
proveniente de Alemania, con dolor ocular intenso en el ojo izquierdo, de donde se extrajo
una larva de Gnathostoma sp.'®® Un caso de gnatostomiasis pleuropulmonar fue
identificado en Israel, que presentaba derrame pleural bilateral, pericarditis y eosinofilia. El
paciente, de origen nepalés, presentdé una biopsia de piel toracica positiva para
Gnathostoma sp.**

En Australia, 19 machos y 30 hembras de G. spinigerum fueron encontrados en un tumor
gastrico en un gato de 40 examinados en Townsville, Queensland.'®® Esta especie también
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fue indentificada en North Queensland*® y en New South Wales'®’. Una pareja de

australianos son los primeros casos autdctonos en ese pais.Con antecedente de consumo de
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“carpa negra” (posiblemente Acanthopagrus berda o Hephaestus jenkinsi)mal cocida del
rio Calder, en el extremo noroccidental de Australia,fueron diagnosticados con
gnatosotmiasis a partir de estudios seroldgicos, tratados con albendazol e ivermectina
exitosamente, sin recurrencias.'®®

En Europa, muchos casos de gnatostomiasis humana se han reportado en pacientes
provenientes de o con antecedentes de estancia en paises endémicos. & 4% % 107, 121, 123-125, 129,
134,148,152 hispidum es considerado relativamente comn parasitando cerdos y jabalies en
ese continente.'®® °Dos casos autdctonos fueron diagnosticados en Granada, Espafia, en
1998. Ambas pacientes, de 76 y 43 afos respectivamente, fueron encontradas con un
cuadro de gnatostomiasis visceral con una masa tumoral cerca de la unién ileocecal, que
fue extirpada quirdrgicamente. En ambos casos fueron encontradas larvas de G. hispidum
por sus caracteristicas morfoldgicas en el estudio histopatoldgico.™

En Africa, G. spinigerumfue encontrado en un tumor gastrico de un ledn (Panthera leo) en
Rodesia del Norte (hoy Zambia).*"? 2 casos de gnatostomiasis cuténea, hombres de 70 y 45
afios, padre e hijo, con antecedente de ingestion de carpas marinadas con limdn, no cocidas,
pescadas en el rio Zambezi en el oeste de Zambia en agosto de 1998. Presentaron marcada
eosinofilia (25 y 55.5% respectivamente) y ambos casos fueron confirmados con Western
blot para infeccion por Gnathostomasp., respondiendo exitosamente a un ciclo de 21 dias
de albendazol 400 mg/bid. También se reportaron 3 casos en individuos con antecedente de
ingesta de pez gato mal cocido obtenido del rio Rufiji, en el sureste de Tanzania en 1991 y
diagnosticados clinica y serolégicamente en 1994.'"2 2 casos fueron reportados en turistas
britanicos, hombres, con antecedente de un viaje de pesca y consumo de carpas mal cocidas
en Shakawe y Maun, en el noreste de Botswana; con cuadro de gnatostomiasis cutanea,
marcada eosinofilia y tratados con albendazol. En uno de ellos fue extraida una larva de una

lesién en la narina izquierda del paciente, identifcada como L3A de G. spinigerum.***
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1.1.4 EPIDEMIOLOGIA EN MEXICO

En México se han reportado méas de 10,000 casos de gnatostomiasis humana desde 1970;
incluidos 11 casos de la presentacion ocular y 5 casos viscerales (Tabla 1). Solo en el
estado de Nayarit, de 1995 al 2011, se registraron 6,474 casos; sin embargo, sin reportarse
casos desde 2006.'* Desafortunadamente, la gnatostomiasis no es de notificacion
obligatoria en el pais y el nimero de preciso de casosse desconoce.” Estos se han reportado
en 11 estados del pais (Oaxaca, Veracruz, Guerrero, Tabasco, Tamaulipas, Baja California,
Distrito Federal, Sinaloa, Nayarit, Aguascalientes y Jalisco)** y en 14 se han encontrado
larvas parasitando animales domésticos y silvestres (Chiapas, Colima, Guerrero, Jalisco,
Michoacan, Morelos, Nayarit, Oaxaca, Quintana Roo, Sinaloa, Tabasco, Tamaulipas,
Veracruz y Yucatan)*® *°(Mapa 1):

Tabla 1. Casos reportados de gnatostomiasis humana en México.

Entidad _ _ Numero
) Localidad/Hospital Autor(es)
federativa de casos
0? Gomez-Torres* 1
Aguascalientes
Aguascalientes Gomez-Torres* 2
Baja California  Ensenada Alvarez-Guerrero'® 1

Hospital de la Luz

Barcelata et al.®* 1
CMN Siglo XXI _ .
Ruiz-Maldonado 2
Hospital ~ General de .
i Vazquez-Maya et al. 1
Distrito Federal ~ MeXICo
Iribe et al.*° 1

Centro Demartologico

Lamothe-Argumedoet al.**® 1
CMN La Raza

o Rodriguez et al.”® 1
Centro Dermatoldgico
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Guerrero

Jalisco

Nayarit

Oaxaca

Sinaloa

Acapulco

Ixtapa-Zihuatanejo

Guadalajara

Temascal
Tuxtepec

Cerro de Oro

Culiacan

24

Rojas-Molina®

Rojas-Molinaet al.*’

Pedraza et al.*®

Pérez-Politoet al.*’

Pedraza et al.*°

Rojas-Molina et al.®
Contreras y Quintero®
Gomez-Torres™
Dfaz-Camacho™
Alvarez-Guerrero'®

Tarango-Martinez et al.*

Alvarez-Guerrero*®

Servicios de Salud (1995-

2011)'"

Martinez-Cruz et al.*?

Peléez y Pérez-Reyes**
Dfaz-Camacho et al.*’
Baquera-Heredia et al.*®

Diaz-Camacho et al.*°

75

14

600+

6474

1617

300
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Tabasco Frontera Wong et al.* 1

Kuri-Con® 50
Tamaulipas Tampico
Kuri-Con (1995) “° 450
Veracruz Pelaez y Pérez-Reyes™ 1
Tierra Blanca Aranda y Zamudio® 70
Martinez-Cruz et al.*? 250
Cosoleacaque Alarcon® 1

Gnatostomiasis en México.

Hospederos naturales. B

Gnathostomiasis humana. ~ [L0]

Hospederos naturales y
gnatostomiasis humana.

Mapa 1. Gnatostomiasis humana en México (Elaborado a partir de %4954,

La forma subcuténea es la variedad mas frecuentemente encontrada, seguida de las otras

variedades cuténeas. Hasta la fecha, no se ha identificado en nuestro pais ninguna invasion

al sistema nervioso central, como se han reportado en Tailandia 0 Malasia.'"”
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Existen 7 zonas endémicas en el pais, tres en las costas del Pacifico: Acapulco, Guerrero,
Culiacan, Sinaloa y la Riviera nayarita; las otras tres estdn en la cuenca del Golfo de
México: Temascal, Tuxtepec y Cerro de Oro en Oaxaca, Tierra Blanca, Veracruz y la
Reserva de la Biosfera “Pantanos de Centla” en Tabasco. Los casos reportados en el centro
del pais han sido en pacientes visitantes de estas zonas.'"®

La gnatostomiasis no tiene predileccién por sexo, raza o edad; el Unico antecedente
constante es el consumo de platillos regionales de peces dulceacuicolas conocidos como
“ceviche” o “callos”, que es un platillo tradicional y popular en nuestro pais.Originario de
Sudamérica, consiste en porciones pequefas de pescado crudo marinadas en jugo de limén
y acompafadas con cebolla, tomate, chile y cilantro.En las costas del pacifico norte,
originalmente se empleaban peces marinos como el sierra (Pristis y Anoxypristis spp.), sin
embargo, con la introduccion de tilapias (Orechromis spp.) en afos recientes, han sidos
desplazados por estos, por ser més baratos.* *°

Diaz-Camacho et al,en una descripcion clinica de 300 pacientes durante 1992 a 1995 en 2
hospitales de Culiacan, Sinaloa, reportaron que la enfermedad es méas frecuente en mujeres
en una proporcion de 1.6:1;mas frecuente entre los 30 y 45 afos (61.2%), contra el 35%
mayores de 45 afios y solo 3.3% de los casos entre 7 y 14 afios. EI 92% refirio el consumo
previo de ceviche o callos. El 78.2% presentaron la variedad subcutanea, que se caracteriza
por edema migratorio intermitente y placas eritematosas induradas, acompafiadas por
prurito y dolor ocasional. Lesiones serpinginosas o el edema sin eritema fueron menos
comunes. La topografia reportada de las lesiones fue la siguiente: 27.3% en miembros
superiores, 29.7% en miembros inferiores, 16% en cabeza y 27% en tronco. Solo un caso
presento la forma ocular, el cual fue extraido quirdrgicamente de la cdAmara posterior del
ojo exitosamente. Larvas fueron obtenidas de biopsias en 34.3% de los pacientes, la
eosinofilia en sangre periférica fue encontrada en el 69% de los pacientes, siendo
significativamente mayor que en los pacientes de control (p<0.00005). 93% de los
pacientes mostraron anticuerpos contra Gnathostoma sp.por ELISA, con una sensibilidad y
especifidad para el ensayo 93 y 98.7% respectivamente.*?

También en el estado de Sinaloa, cuatro poblaciones han sido clasificadas entre alto y bajo
riesgo de gnatostomiasis por su regularidad en el consumo de peces dulceacuicolas mal

cocidas o crudas. En una poblacién de alto riesgo, un estudio seroepidemioldgico fue
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llevado a cabo en 309 individuos de 74 hogares que fueron incluidos aleatoriamente. Se
encontraron 5 adultos con sintomas de gnatostomiasis aguda por consumo de ceviche
preparadas con guavinas (Eleotris picta). Doce individuos tuvieron historia clinica de
lesiones cutdneas migratorias. La seroprevalencia fue de 34.95%, determinados por ELISA.
Estudios morfoldgicos y moleculares mostraron que G. binucleatum fue el agente causal de
la gnatostomiasis en ese estado.'’" 1"

En México, la Unica notificacion a nivel federal de esta enfermedad es en el Sistema de
Egresos Hospitalarios de la Direccion General de Informacién en Salud. Sin embargo, el
padecimiento es mayormente ambulatorio, por lo que no amerita internamiento a menos
que presenten complicaciones o que afecten la vista o el sistema nervioso central. De 2004
a 2009, solo se notificaron 7 casos, los cuales provinieron de los estados de Chiapas,
Nayarit, Oaxaca y Veracruz.’

En nuestro pais se han encontrado diversos hospederos intermediarios, paraténicos y
definitivos (tablas 2, 3, 4, 5 y 6). Actualmente se siguen describiendo cada vez mas
especies parasitadas por Gnatosthoma spp. Tal y como se ha observado en la especie mejor
estudiada, Gnathostoma spinigerum, donde Miyazaki registrd 3 especies de crustaceos, 8 de

peces, 8 de anfibios, 8 de reptiles, 3 de aves y 6 especies de mamiferos.™
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Tabla 2. Especies de peces registradas como segundo hospedero intermediario de

larvas L3A de Gnathostoma sp. en diversas localidades de México.

Peces

Allophorus robustus

Ariopsis

guatemalensis

(113

Arius sp.

Atractosteus

tropicus

6 6«

Belonesox belizanus

Cathorops fuerthii

Canthorus

malanopus

Centropomus

parallelus

Chiclasoma beani

Especie

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Agua Brava, Nayarit
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Patzcuaro,

Michoacan

Tres Palos, Guerrero

Pantanos de Centla,

Pantanos de Centla,

Pantanos de Centla,

Rio Papaloapan,

Alvarado, Veracruz

Autor

Salgado-Maldonado

etal.t”®

Ledn-Regagnon et
a|.180

Almeyda-Artigas et
a|.181

Diaz-Camacho et
al 182

Barajas-Moran'®®

Almeyda-Artigas et
a‘|.181

Lopez-Jiménez y

Garcia Magafia'®
Alvarez-Guerrero*®

Pérez-Ponce de

Léon et al.1®

Pérez-Ponce de

Léon et al.1®

Diaz-Camacho et
a|.182



Chiclasoma ellioti

Chiclasoma

fenestratun

(113

Chiclasoma gadovii

Chiclasoma

managuense

(113

Chiclasoma

nigrescens

(113

Chiclasoma salvini

Chiclasoma

trimaculatum

Chiclasoma

urophtalmus

(1313

Dorminator

latifrons

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Cosamaloapan,

Veracruz

Temascal, Oaxaca

Presa Cerro de Oro,
Oaxaca

Temascal, Oaxaca

Pantanos de Centla,

Tabasco

Pantanos de Centla,

Tabasco

Pantanos de Centla,

Tabasco

Tres Palos, Guerrero

Presa Cerro de Oro,

Oaxaca

Tres Palos, Guerrero

Temascal, Oaxaca

Temascal, Oaxaca

Sinaloa

Pérez-Ponce de

Léon et al.1®

Almeyda-Artigas et

al.?°

Pérez-Ponce de

Léon et al.'®

Lamothe-Argumedo

et al.?®
Lopez-Jiménez y
Garcia Magafia*®
Kifune et al."’
Almeyda-Artigas et
a.l 20
Bertoni-Ruiz"®

Lamothe-

Argumedo®’

Ledn-Regagnon et
a|.180

Lamothe-Argumedo

et al.?®

Almeyda-Artigas et

al.?°

Diaz-Camacho et
a‘|.182



(1313

(1313

(1313

(113

(113

Eleotris picta

6«

6 6«

Gobiomorus

dormitor

(113

(1313

(1313

(1313

Gnathostoma _
) Sinaloa
binucleatum

Gnathostoma sp.  Tres Palos, Guerrero

Gnathostoma sp. ~ Agua Brava, Nayarit

Gnathostoma

) Tres Palos, Guerrero
binucleatum
Gnathostoma Laguna de
binucleatum Cuyutlan, Colima

Gnathostoma sp. Sinaloa
Gnathostoma )
_ Sinaloa
binucleatum

Gnathostoma sp.  Tres Palos, Guerrero

Gnathostoma Tlacotalpan,
binucleatum Veracruz
Laguna de

Gnathostoma sp.
Alvarado, Veracruz

Gnathostoma

_ Temascal, Oaxaca
binucleatum
Gnathostoma Pantanos de Centla,
binucleatum Tabasco
Gnathostoma )

) Balancan, Tabasco
binucleatum

30

Diaz-Camacho et
a-|.190

Ledn-Regagnon et
a|.180

Alvarez-Guerrero*®

Almeyda-Artigas et

al.?t

Garcia-Marquez et

al.*®

Diaz-Camacho et
al 182

Diaz-Camacho et
a.l . 190

Ledn-Regagnon et
a‘|.180

Almeyda-Artigas et
a|.181

Pérez-Ponce de

Léon et al.'®

Almeyda-Artigas et

aIlZO

Almeyda-Artigas et
a|.181

Hernandez-Gbmez

et al.1®



(1313

(1313

Gobiomorus

maculatus

(113

Guavina guavina

Ictalurus

meridionalis

Mugil curema

Oreochromis sp.

(113

Oreochromis aureus

(1313

Oreochromis

mossambicus

(1319

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma
lamothei

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.
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Tamaulipas

Pantanos de Centla,
Tabasco

Tres Palos, Guerrero

Sinaloa

Laguna de
Alvarado, Veracruz

Presa Cerro de Oro,

Oaxaca

Agua Brava, Nayarit

Sinaloa

Temascal, Oaxaca

Temascal, Oaxaca

Temascal, Oaxaca

Temascal, Oaxaca

Temascal, Oaxaca

Almeyda-Artigas et

al.?t

Herndndez-Gémez

et al.*®?

Ledn-Regagnon et
al 1%

Diaz-Camacho et
al 182

Pérez-Ponce de

Léon et al.*®

Pérez-Ponce de

Léon et al.*®

Alvarez-Guerrero &
Alba-Hurtado®”’

Diaz-Camacho et
a‘|.182

Lamothe-Argumedo

et al.?®

Almeyda-Artigas et

aIlZO

Lamothe-

Argumedo®’

Almeyda-Artigas et

al.?°

Pérez-Ponce de



Léon et al.*®

Oreochromis Gnathostoma Almeyda-Artigas et
o _ Temascal, Oaxaca 20
niloticus binucleatum al.

Pérez-Ponce de

o Gnathostoma sp. Temascal, Oaxaca ) 185
Léon et al.
Parachromis Gnathostoma Tenosique y Jonuta,  Hernandez-Gomez
managuensis binucleatum Tabasco et al.'®
e Gnathostoma Pantanos de Centla, = Hernandez-Gdémez
lamothei Tabasco et al.*?
] ] Gnathostoma Almeyda-Artigas et
Petenia splendida ) Temascal, Oaxaca 20
binucleatum al.
La Concha, Pérez-Ponce de
o Gnathostoma sp. ) 185
Veracruz Léon et al.
Lamothe-
o Gnathostoma sp. Temascal, Oaxaca 187
Argumedo
Gnathostoma Pantanos de Centla, ) 17
o _ Kifune et al.
binucleatum Tabasco
e Gnathostoma Pantanos de Centla, = Hernandez-Gdémez
lamothei Tabasco et al.’?
) ) Gnathostoma Pantanos de Centla, Almeyda-Artigas et
Poecila mexicana _ 181
binucleatum Tabasco al.
Poecilopsis Gnathostoma Pantanos de Centla, Almeyda-Artigas et
mexicana binucleatum Tabasco al.*®*
Pomadasys Gnathostoma ~ Alvarez-Guerrero &
) Agua Brava, Nayarit 207
macracanthus binucleatum Alba-Hurtado
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Sciades Gnathostoma Laguna de Garcia-Marquez et

guatemalensis binucleatum Cuyutlan, Colima al.*®
o ) Gnathostoma Pantanos de Centla, ) 17
Vieja synspila ] Kifune et al.
binucleatum Tabasco
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Tabla 3. Especies de anfibios registradas como hospederos paraténicos de larvas

L3A de Gnathostoma sp. en diversas localidades de México.

Anfibio

Lithobates
heckscheri

Rana barlandieri

Rana forreri

Rana montezumae

Rana pipiens

Rana temporaria

Rana zweifeli

Smilisca baudini

Especie

Gnathostoma
lamothei

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

turgidum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

turgidum

Gnathostoma sp.

Localidad

Infeccién

experimental

Cosamaloapan,

Veracruz

Tres Palos, Guerrero

Usila, Oaxaca

Infeccion

experimental

Presa Cerro de Oro,

Oaxaca

San Pedro Las
Playas y Tres Palos,

Guerrero

Temascal, Oaxaca
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Autor

Gaspar-Navarro et
aI . 194

Lamothe-

Argumedo™®’

Bertoni-Ruiz*®°

Lamothe-

Argumedo®®’

Sanchez-Miranda et
a.l . 193

Lamothe-

Argumedo®®’

Mosqueda-Cabrera

et al.?!?

Lamothe-

Argumedo®’



Tabla 4. Especies de reptiles registradas como hospederos paraténicos de larvas L3A

de Gnathostoma sp. en diversas localidades de México.

Reptil

Boa constrictor

Crocodylus acutus

Crocodylus moreleti

Kinosternon

integrum

(113

(113

6 6«

T

Nerodia fasciata

Nerodia rombiphera

Saturotypus salvinii

Especie

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma

turgidum

Gnathostoma

binucleatum
Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma

turgidum

Gnathostoma

lamothei

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Localidad

Temascal, Oaxaca

Laguna de Cuyutlan,
Colima
Presa Cerro de Oro,

Oaxaca

Tres Palos, Guerrero

Tres Palos, Guerrero

Sinaloa

Agua Brava, Nayarit

San Pedro Las
Playas y Tres Palos,

Guerrero

Infeccién

experimental

Tlacotalpan,

Veracruz

Presa Cerro de Oro,
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Autor

Lamothe-

Argumedo™®’

Garcia-Marquez et

al.*®

Lamothe-

Argumedo®®’

Sanchez-Miranda et

a|.193

Sanchez-Miranda et

a|.193

Diaz-Camacho et

a|.44

Alvarez-Guerrero &

Alba-Hurtado®®’

Mosqueda-Cabrera

et al.?!

Gaspar-Navarro et
al. 194

Moreno-Sanchez et
a|.195

Lamothe-



Saturotypus
triporcatus

(1313

Tamnophis valida

Trachemys scripta

(113

(113

6 6«

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma

binucleatum

Oaxaca

Temascal, Oaxaca

Presa Cerro de Oro,
Oaxaca

Tres Palos, Guerrero

Temascal, Oaxaca

Presa Cerro de Oro,
Oaxaca

Sinaloa

Agua Brava, Nayarit
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Argumedo™®’

Almeyda-Artigas et
a|.196

Lamothe-

Argumedo™®’

Almeyda-Artigas et
al.lgl

Almeyda-Artigas et
a|.196

Lamothe-

Argumedo®®’

Diaz-Camacho et

a|.44

Alvarez-Guerrero &
Alba-Hurtado®®’



Tabla 5. Especies de aves registradas como hospederos paraténicos de larvas L3A de

Gnathostoma sp. en diversas localidades de México.

Ave

Anhinga anhinga

Ardea herodias

Bubo virginianus

Casmerodius albus

(113

(113

Coragyps atratus

(113

Egretta alba

(1313

(1313

Especie

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Localidad

Sinaloa

Sinaloa
Pantanos de Centla,
Tabasco
Pantanos de Centla,

Tabasco

Nayarit

Tres Palos, Guerrero

Temascal, Oaxaca
Pantanos de Centla,
Tabasco

Presa Cerro de Oro,

Oaxaca

Rio Santo Domingo,

Oaxaca

Presa El Varejonal,

Sinaloa
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Autor

Diaz-Camacho et
a|.182

Diaz-Camacho et
al 182

Almeyda-Artigas et
al™!

Almeyda-Artigas et
a|.191

Almeyda-Artigas et
a.l . 191

Almeyda-Artigas et
a‘|.191

Almeyda-Artigas et
a|.191

Almeyda-Artigas et
a|.191

Almeyda-Artigas et
a‘|.191

Garcia-Marquez et
a|.197

Garcia-Marquez et
a‘|.197



Egretta thula

(1313

(1313

(113

Nycticorax

nycticorax

(113

Pelecanus sp.

Pelecanus

erythrorhynchus

(113

(113

(1313

Pelecanus

occidentalis

Phalacrocorax

auritus

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Presa Cerro de Oro,
Oaxaca

Temascal, Oaxaca

Tres Palos, Guerrero

Sinaloa

Presa Cerro de Oro,
Oaxaca

Sinaloa

Temascal, Oaxaca

Temascal, Oaxaca

Presa Cerro de Oro,

Oaxaca

Rosamorada,

Nayarit

Sinaloa

Sinaloa

Nayarit
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Lamothe-

Argumedo™®’

Lamothe-

Argumedo™®’

Bertoni-Ruiz*®°

Diaz-Camacho et
al 182

Lamothe-

Argumedo®®’

Diaz-Camacho et
al 182

Akahane et al.'*®

Almeyda-Artigas et
a.l . 196

Lamothe-

Argumedo®’

Alvarez-Guerrero*®

Diaz-Camacho et
a‘|.182

Diaz-Camacho et
a‘|.182

Almeyda-Artigas et
a|.191



Phalacrocorax

olivaceus

(1313

(113

(113

(113

(113

Polyborus plancus

Pandion haliaetus

Tigrisoma lineatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Gnathostoma

binucleatum

Gnathostoma sp.

Gnathostoma sp.

Temascal, Oaxaca

Presa Cerro de Oro,
Oaxaca

Rio Tonto, Oaxaca

Sinaloa
Laguna Tamulte,
Tabasco
Agua Brava, Nayarit

Tlacotalpan,

Veracruz

Presa Cerro de Oro,

Oaxaca

Presa Cerro de Oro,

Oaxaca
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Lamothe-

Argumedo™®’

Garcia-Marquez et
a-|.197

Garcia-Marquez et
al 197

Diaz-Camacho et
al 182

Garcia-Marquez et
al 197

Alvarez-Guerrero*®

Almeyda-Artigas et
a.l . 191

Lamothe-

Argumedo®’

Lamothe-

Argumedo®’



Tabla 6. Especies de mamiferos registradas como hospederos definitivos de larvas

L3A de Gnathostoma sp. en diversas localidades de México.

Mamifero Especie Localidad
) o Gnathostoma Pantanos de Centla,
Canis familiaris _
binucleatum Tabasco
Infeccién
o Gnathostoma sp. )
experimental
o Gnathostoma sp. Temascal, Oaxaca
) . Gnathostoma
Didelphissp. _ Temascal, Oaxaca
turgidum
Didelphis ]
o Gnathostoma sp. Jaltenango, Chiapas
marsupialis
o Gnathostoma sp. Chamela, Jalisco

Didelphis virginiana  Gnathostoma sp. Il Temascal, Oaxaca

e Gnathostoma sp. Colima, Colima
o Gnathostoma sp. Tres Palos, Guerrero
Villahermosa,
¢ ce Gnathostoma sp.
Tabasco
Gnathostoma
6 c _ Tres Palos, Guerrero
turgidum
“ Gnathostoma Temascal, Oaxaca
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Autor
Almeyda-Artigas et

al.lgl

Koga et al.?’

Acevedo-Hernandez

et al.?8

Almeyda-Artigas et

al.?°

Caballero y

Caballero?

Bravo-Hollis &

Caballero-Deloya*®

Almeyda-Artigas et
al 21
Cruz-Reyes et al.*"

Bertoni-Ruiz**°

Lamothe-

Argumedo®®’

Sanchez-Miranda et
a|.193

Lamothe-



(1313

(1313

Felis catus

(113

(113

Felis leopardus

Philander opossum

(113

(113

Procyon lotor

(1313

(1313

turgidum
Gnathostoma
_ Temascal, Oaxaca
turgidum
Gnathostoma ) )
) Tecualilla, Sinaloa
turgidum

Infeccién
Gnathostoma sp. _
experimental

Gnathostoma
) Temascal, Oaxaca
binucleatum

Gnathostoma sp. Agua Brava, Nayarit

Gnathostoma
_ Temascal, Oaxaca
binucleatum

Presa Cerro de Oro,
Gnathostoma sp.

Oaxaca
Tlacotalpan,
Gnathostoma sp. 1l
Veracruz
Gnathostoma
_ Temascal, Oaxaca
turgidum
Gnathostoma Tlacotalpan,
binucleatum Veracruz
Tlacotalpan,
Gnathostoma sp. |
Veracruz
Gnathostoma Tlacotalpan,
lamothei Veracruz
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Argumedo®®*

Akahane et al.?%

Diaz-Camacho et
al.?%

Medina-Veneces®®*

Almeyda-Artigas et
al?

Alvarez-Guerrero'®

Almeyda-Artigas et

aIlZO

Lamothe-

Argumedo®®’

Almeyda-Artigas et

a|.21

Almeyda-Artigas et
a|.205

Almeyda-Artigas et
a‘|.206

Almeyda-Artigas et

aI.Zl

Bertoni-Ruiz et al.*’



Gnathostoma ) o 47
o ] Rio Sapo, Oaxaca  Bertoni-Ruiz et al.
lamothei

Acevedo-Hernandez

Sus scrofa Gnathostoma sp. Temascal, Oaxaca |25

eta

42



1.1.5AGENTE CAUSAL
1.1.5.1 TAXONOMIA

Gnathostoma sp. pertenece al phylum Nematoda o Nemathelmintes(Rudolphi, 1808), a la
clase Scernenteao Phasmidia(Linstow, 1905; Dougherty, 1958), orden Spirurida(Chitwood,
1933), superfamilia Gnathostomatoidea (Railliet, 1895; Nicoll, 1927), familia
Gnathostomatidae (Railliet, 1895), subfamilia Gnathostomatinae (Railliet, 1895; Baylis &
Lane, 1920) y al género Gnathostoma(Owen, 1836).>" ?’Desde entonces, se han descrito
mas de 23 especies de Gnathostoma spp. En 1980, Daensvang reviso la literatura existente
y concluyo que solo 12 especies pueden ser consideradas diferentes unas de otras: G.
spinigerum (Owen, 1836), G. hispidum (Fedtschenko, 1872), G. turgidum (Stossich, 1902),
G. americanum (Travassos, 1925), G. doloresi (Tubangui, 1925), G. didelphis (Chandler,
1932), G. brasiliensis (Ruiz, 1952), G. nipponicum (Yamaguti, 1941), G. procyonis
(Chandler, 1942), G. miyazakii (Anderson, 1964), G. malaysiae (Miyazaki & Dum, 1965) y
G. vietnamicum (Le-Van-Hoa, 1965).%° Una revisién de Miyazaki en 1991 solo incluyé 10
especies; excluyendo a G. brasiliensis y convirtiendo a G. didelphis en sinonimia de G.
turgidum.”® En una revision morfolégica de especimenes depositados en diferentes
colecciones helmintologicas del continente americano se reestableci6 como valida a G.
socialis (Leidy, 1858) y se concluyo que G. brasiliensis y G. didelphis son homédnimos de
G. turgidum. Ademéas se agregaron las dos especies descubiertas en Meéxico: G.
binucletaum (Almeyda-Artigas, 1991) y G. lamothei (Bertoni-Ruiz, 2005)” (Tabla 7).

Tabla 7. Especies actualmente aceptadas de Gnathostoma spp.>* >% 73 85103, 115,208

Especie Hospedero Habitat Localizacion Parasita al
definitivo hombre

Gnathostoma Panthera tigris Estomago Asia, Oceania  Si

spinigerum

PIntg Felis catus

(Owen, 1836)
Canis familiaris
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Gnathostoma
socialis (Leidy,
1858)

Gnathostoma
hispidum
(Fedtschenko,
1872)

Gnathostoma
turgidum
(Stossich, 1902)

Gnathostoma
americanum
(Travassos,
1925)

Gnathostoma
doloresi
(Tubangui,
1925)

Gnathostoma
nipponicum
(‘Yamaguti,
1941)

Gnathostoma

Mustela vison

Sus scrofa

Didelphis azarae
D. marsupialis
D. aurita

D. virginiana

Philander

opossum

Leopardus

tigrinus

Sus scrofa

Mustela sibirica

Mustela sibilica

quelpartis

Procyon lotor

Estomago

Estomago

Estomago

Estdmago

Estdmago

Esoéfago,

Estdmago

Estdmago
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Norteamérica

Asia, Europa

Continente

americano

Brasil

Asia, Oceania

Asia

Estados

No

Si

No

No

Si

Si

No



procyonis

(Chandler, 1942)

Gnathostoma
miyazakii
(Anderson,
1964)

Gnathostoma
malaysiae
(Miyazaki
Dum, 1965)

Gnathostoma
vietnamicum
(Le-Van-Hoa,
1965)

Gnathostoma
binucletaum
(Almeyda-
Artigas, 1991)

Gnathostoma
lamothei
(Bertoni-Ruiz,
2005)

lotor

Lutra canadensis

Rattus suriffer

Lontra elioti

Mustela sibirica

Monyx cinérea

Leopardus

pardalis

Felis catus

Canis familiaris

Procyon

hernandezii

Rifiones

Estomago

Rifones

Estdmago

lotor Estomago
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Unidos

Norteamérica

Malasia,
Tailandia

Vietnam,

Tailandia

Continente

americano

Norteamérica

No

Posiblemente?

No

Si

No



1.1.5.2 MORFOLOGIA
1.1.5.2.1 ADULTOS

El parésito adulto, normalmente localizado en una masa nodular con un pequefio orificio
que comunica con la luz de la cavidad gastrica o esd6fago, tiene un cuerpo cilindrico con
una longitud variable de acuerdo a su edad y el sexo. Esta varia entre 2 y 2.6 cm para los
machos y entre 1.4 y 2.3 cm para las hembras; las cuales siempre son més delgadas que los
machos en G. binucleatum. Presentan una coloracién parda rojiza in vivo, debido la
intensidad del fluido celémico y del intestino.?

La superficie del cuerpo esta cubierta por numerosas espinas cuticulares dispuestas en
hileras transverales. Su forma, tamafio, densidad, distribucion y arreglo varian de acuerdo a
la posicion del cuerpo y a la especie.”® El extremo anterior posee un bulbo cefalico con
entre 8 y 10 hileras concéntricas de ganchos simples dirigidos hacia la extremidad posterior
y un par de labios rodeando una boca elongada en el centro. El bulbo se encuentra separado
del cuerpo por un cuello angosto que en la mayoria de las especies esta adentado. Presentan
generalmente un par de papilas cervicales en posicion variable dependiendo la especie, un
esofago dividido en una region anterior muscular y otra posterior glandular; con sacos
cervicales cortos.® 2%

Los genitales masculinos se encuentran localizados en la region caudal y estan
conformados por papilas en numero, tamafio y distribucion muy variable; esta area se
encuentra curvada hacia el lado ventral y muestra dos espiculas de diferente longitud que
facilitan el proceso de copulacion. Los genitales femeninos comprenden una vagina
verdadera unida a un utero duplicado, en el cual se encuentran huevos en diferentes
estadios de maduracion. Estos son expulsados al exterior a través de la vulva localizada en
la parte media del cuerpo, generalmente. Su extremidad posterior suele adelgazarse y

terminar a manera de un apéndice digitiforme.”® %
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1.1.4.2.2 LARVAS

La larva L3A es forma infectante desde los hospederos intermediarios al ser humano, quien
accidentalmente se convierte en hospedero paraténico, por lo que imposibilita el posterior
desarrollo del parésito.® En hospederos paraténicos e intermediarios, las larvas L3A se
encuentran localizadas dentro de la musculatura estriada o el higado, en un quiste con una o
dos cubiertas, apreciandose en algunos cortes histologicos diversas reacciones celulares,
como la proliferacion de tejido conectivo o la infiltracién por eosindfilos.®* Su estructura
es cilindrica con extremos redondeados, su longitud y su anchuravarian segun las diferentes

especies (Tabla 8).

Tabla 8. Caracteristicas de dimension y células epiteliales intestinales en las 6 especies

de larvas de Gnathostoma sp. encontradas en humanos.? 22 33 5% 73,120

Células epiteliales intestinales
Longitud  Ancho (en

Especies
P (en mm. um) Ti No. de No. de
po . .
células nacleos
G. spinigerum 4.0 355 columnar 21-29 3-7
G. hispidum:
Variedad o
. 1.6 214 Esférica 19-31 1
pequefia
Variedad grande 3.1 >300 Esférica 17-18 1
G. doloresi 3.2 239 Esférica 18-28 2
G. nipponicum 1.9 110 columnar 11-14 1-2
G. malaysiae 5.2 400 Esférica 20-26 1
G. binucleatum 4.0 310 columnar 17-25 0-7
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En el extremo anterior poseen un bulbo cefélico, un poco més ancho que el resto del
cuerpo, con ganchos alineados en tres o cuatro anillos concéntricos, encontrandose hasta 5
en G. binucleatum.”® Su nGmero y arreglo de estos ganchos son de importancia
diagndstica.>

En el medio del bulbo cefalico se encuentran dos labios voluminosos que muestran papilas
con nimero variable segun la especie; rodeando una cavidad de forma oblongada donde se
localiza la boca.** ® Dentro del bulbo cefalico, se encuentran 4 camaras huecas llamadas
bayonetas que se comunican de manera independiente con cuatro sacos cervicales en forma
de maza o clava, que cuelgan libremente en el pseudoceloma. El sistema de ballonetas y
sacos cervicales constituyen el sistema de locomocion usado tanto por las larvas, como por
los paréasitos adultos.>

El esofago, el cual posee un bien desarrollado sistema glandular que ayuda en la digestion,
se continua con la boca se comunica con el intestino, el cual termina en un poro anal, hacia
la region ventral del cuerpo. Las células epiteliales intestinales, dispuestas en mono o
bicapas, varian en ndmero y tipo morfologico, asi como en el nimero de nucleos,
caracteristicas que se utilizan para su diferenciacion entre especies (tabla 8). El cuerpo de la
larva es normalmente observado de un color rojizo, siendo mas evidente en el extremo
anterior, que contrasta con el color pardo oscuro del intestino.** Su superficie esta cubierta
por hileras de espinas cuticulares, las cuales van disminuyendo de tamafio y nimero hacia
el extremo posterior. Usualmente, un par de papilas cervicales estan localizadas entre los
anillos 12 y 14 y el polo excretor entre las hileras 30 y 32.%*

En ocasiones, cuando las larvas L3A se aislan el tejido muscular esquelético de aves
ictiofagas, adoptan una forma semicircular y se observan cubiertas de tejido fibroso

transltcido, a través del cual se identifica claramente el intestino.?*
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1.1.4.2.3 HUEVOS

Los huevos son expelidos al exterior a través de la vulva, la cual esta localizada en la
seccion media del cuerpo. Los huevos fertilizados son eliminados con las heces del
hospedero definitivo. Estos son ovales, usulamente de una coloracion amarilla a café,
debido al contacto directo con los pigmentos biliares. Los huevos fertilizados son
aproxidamente de entre 40 x 70 um, la superficie puede tener depresiones cuticulares, cuya
forma, tamafio y profundidad son especificas para las especies asiaticas®’®; o ser

completamente lisa, como en G. binucleatum, y poseer uno o dos opérculos polares.?” %% 2
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1.1.5.3 CICLO BIOLOGICO

El ciclo biologico del parésito Gnathostoma es complejo e involucra diferentes hospederos
definitivos: todos ellos mamiferos silvestres o domésticos, que se alimentan de peces
dulceacuicolas u oligohalinos y otros vertebrados acuaticos que pueden actuar como
hospederos paraténicos (tabla 6); dos hospederos intermediarios: diferentes especies de
copépodos Yy especies de crustaceos, peces dulceacuicolas yoligohalinos (tabla 2); ydiversas
especies paraténicas: aves ictiofagas, anfibios, reptiles (tabla 3-5) y el ser humano. Las
especies involucradas en su ciclo biolégico dependen de la especie del parésito y de la
region geogréfica donde se encuentren (Figura 1).

Los nemétodos adultos usualmente habitan en cavidades formadas en nodulos
granulomatosos, unicos o multiples, formados por la proliferacion del tejido conectivo e
infiltrados de células inflamatorias, ocasionalmente seguido de la calcificacion del area que
circunda al paréasito. Estos estanlocalizados en la mucosa de la pared gastrica o esofagica,
donde se encuentran adultos de ambos sexos, en nimero variable 2" 10% 115 209, 212

Las hembras liberan huevos fertilizados que son eliminados con las heces del hospedero.
Los huevos fertilizados, con una o dos células blasticas, son depositados en cuerpos de agua
dulce u oligohalino, como rios, lagos, estanques, presas, diques, etc.”

Con temperaturas optimas entre 24 y 28°C, contintan su desarrollo diferenciandose hacia
una larva de primer estadio aproximadamente hacia el dia 5, mudando de vaina entre los
dias 7 y 8 post-incubacion, para transformase en una larva L2 madura, la cual, inicia la
eclosion espontanea hacia el dia 10, prolongdndose tanto como 2 semanas
aproximadamente hasta finalmente ser liberada del cascarén. 2%

En su extremidad anterior se observa un diente larvario, el cual emplea para liberarse de
dicha envoltura asi como para atravesar el tubo digestivo de su primer hospedero
intermediario. El cuerpo alcanza una longitud aproximada de 200-300 pum y una anchura
méaxima de 12-20 um, mientras que la longitud de la vaina es alrededor del 40% mas
respecto de la corporal.** 191214

Posteriormente, para continuar su ciclo, la larva debe ser devoradapor un copépodo
(pequenio crustaceo que forma parte esencial del zooplancton y que es la dieta obligada, por

ejemplo, de alevines y crias de distintas especies de peces y de formas larvarias de anfibios
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anuros. Las especies parasitadas pertenecen a los géneros Cyclops, Eucyclops,

Mesocyclops, Tropocyclops y Acantocyclops).™

P Paréasito adulto Huevo

{ j# Hospedero definitvo L1

&®

L3A .
Hospedero Grathostomiasis
paraténico :ﬁi‘;‘;’r’ai »

=Nedorslogica

o ey
M“‘“% e

Segundo hospedero Pr_lmer hospedpro
) L intermediario
intermediario

Figura 1. Ciclo biolégico de Gnathostoma spp.**

i

Atraviesa la pared gastrica o del intestino y se establece en su celoma entre 1 y 2 horas
después de haber sido ingerida. Las etapas de nauplio tardio y copepodito temprano son las
que con mayor facilidad se parasitan. Un dia después de ser ingerida, desaparece el diente
larvario, desarrollandose en su lugar dos labios carnosos y bulbosos asimétricos.
Posteriormente, las dimensiones de la larva aumentan en general, ocurre un desarrollo

temprano de sus sacos cervicales y el es6fago e intestino llegan a ser visibles. Alrededor del
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quinto dia de vida post-incubacion, sus rasgos mas distintivos, las estrias transversales
corporales y el bulbo cefalico son formados. %

Entre siete y diez dias después, muda y la mayor parte de la larva pierde su cuticula
protectora, transformandose en larva L3 temprano (L3T)*®, siendo sus movimientos casi
imperceptibles en el celoma del copépodo hospedero. En este estadio mide 315-531 um de
largo por 48-54 pm de ancho méximo.*® ***#° En el extremo anterior se desarrolla el bulbo
cefalico invaginable y trilobulado con papilas, el cual estd provisto de cuatro hileras de
ganchos de formas y tamafios variados y cuya cantidad varia de acuerdo a su posicién. Un
par de papilas cervicales se encuentra en las primeras hileras corporales. En su interior se
observan un esdfago muy largo, un intestino sinuoso y dos pares de sacos cervicales que
varian en longitud, sobrepasando en ocasiones el esfinter que comunica al esofago con el
intestino. El extremo posterior de la larva se torna redondeado y los primordios genitales se
localizan cerca de la unién esdfago-instestinal. El fluido celémico es casi siempre incoloro,
mientras que el intestino exhibe una coloracién que oscila entre ocre y marrgn. %% 21> 216
Aunque en condiciones experimentales se han observado hasta 20 L3T, en condiciones
naturales lo més probable es que cada copépodo albergue sélo una larva.?*®

Cuando un copépodo parasitado es depredado por un segundo hosperero intermediario, las
larvas atraviesan su pared gastrica y migran principalmente a la musculatura esquelética o
al higado, sitios donde aumenta de tamafio, se enquistan y se transforman en una larva L3A.
Estas son muy similares a las larvas L3T, diferenciandose en sus mayores dimensiones,
armadura cuticular y desarrollo de aparato reproductor. EI nimero, la forma y el tamafio de
los ganchos en las hileras de los bulbos cefalicos son de importancia taxonémica. Las
papilas cervicales, laterales, se ubican al nivel de las primeras hileras de espinas. El poro
excretor, visible en su region ventral, es posterior a las papilas cervicales. Los primordios
del aparato reproductor son mas evidentes en las hembras, observandose la vulva y los
inicios de la vagina a nivel de la unién del segundo y tltimo tercios del cuerpo.® 2!
Posteriormente el ciclo puede continuar de diferentes maneras: si el hospedero
intermediario es ingerido por un ave depredador, un vertebrado ectotérmico o por pequefios
mamiferos, se convierten en hosperderos paraténicos, donde la larva permanece activa e

infectiva. Pero si es ingerida por un hospedero definitivo (tabla 6), la larva se desarrolla a
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su forma adulta y completa su ciclo, de igual forma si el hospedero definitivo ingiere un
hospedero paraténico (tablas 3, 4 y 5).>*

Aungue se considera al ser humano como un hospedero accidental para estos parasitos, se
han reportado casos en donde ha sido encontrados huevos en heces humanas, y formas
adultas han sido removidas en tumores hallados en la pared géastrica o en el epiplon por

endoscopia o cirugia en pacientes procedentes de Tailandia.?*® **°
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1.2 ANTECEDENTES ESPECIFICOS
1.2.1 NEUROGNATOSTOMIASIS

La neurognatostomiasis es una rara variedad de la forma visceral de la gnatostomiasis
humana, la cual involucra la infeccion del SNC por larvas L3A de Gnathostoma spp. Es la
forma més grave de la enfermedad, debido a que presenta una elevada morbilidad y
mortalidad.”°Esta se ha presentado casi exclusivamente en Tailandia, y solo se ha
identificado a G. spinigerum como la Gnica especie responsable.”’

Esta enfermedad no fue evidente hasta 1949 con el primer caso de meningoencefalitis por
G. spinigerum vy la primera evidencia histopatologica documentada en 1967 de la invasion
de G. spinigerum en el SNC en la autopsia de una mujer tailandesa de 34 afos, en un caso
de encefalomielitis eosinofilica fatal.””* #* Aunque ha recibido poca atencién en la
literatura mundial, debido a lo limitado de su situacién geografica, han aumentado el
nimero de casos en pacientes que viajeros de Europa o Estados Unidos, que realizaron
viajes a zonas endémicas en el Sureste Asiatico.® **Aunque la gnatostomiasis humanaes
endémica fuera del Sureste Asidtico, como en México, no se han reportado casos de

neurognatostomiasis en otras regiones.* "> 2%*
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1.2.2 PATOGENESIS

Las larvas invaden directamente el SNC a través del tejido conectivo de los foramenes
interverebrales o de la base del craneo, junto a los nervios y vasos craneales y espinales,
siendo ampliamente invasivos mecanicamente por sus activos movimientos. Estas larvas
liberan una amplia viariedad de moléculas en su alrededor que facilita la penetracién tisular

y la invasion.?®

Las larvas de G. spinigerum secretan proteinas similares a
metaloproteinasas de la matriz y son las principales moléculas que juegan un papel
fundamental en la invasion de los tejidos del hospedero.??

Por su invasion al SNC junto a las raices nerviosas, provocan radiculomielitis.??® Los
parasitos posteriormente son capaces de ascender a la médula espinal y alcanzar el
encéfalo.”” Esta migracion puede durar desde algunos meses hasta varios afios.*

El hallazgo patognomonico de la neurognatostomiasis es la evidencia de multiples trayectos
hemorrégicos; estos han sido evidenciados a través de la médula espinal y el tejido
encefalico en estudios post-mértem??°, asi como por neuroimagen.’

Las hemorragias subaracnoideas pueden ser el resultado de la excavacion a través de las
arteriolas cerebrales, ademas de en que en puede llegar a producir trombosis en los vasos
cerebrales, produciendo ademas infartos de la médula espinal o del encéfalo. La meningitis
eosinofilica por G. spinigerum es caracterizada por eritrocitos en el LCR, a diferencia de la

infeccién por A. cantonensis®®, lo que sugiere un dafio mecéanico por el parasito.
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1.2.3 CARACTERISTICAS CLINICAS

Los tres principales sindromes de la neurognatostomiasis
sonradiculomielitis/radiculomieloencefalitis,  menigitis  eosinofilica/meningoencefalitis
eosinofilica y hemorragias intracraneales y subaracnoideas. Cada sindrome refleja el dafio
tisular provocado por la migracion del parasito. Los sintomas cardinales de cada sindrome
son un dolor radicular agudo o hiperagudo y/o cefalagia intensa de caracteristica bifrontal
(en la hemorragia subaracnoidea o en la meningitis eosinofilica), con la subsecuente
paralisis o parestesias de las extremidades y/o de los nervios craneales®. La méas comdn
manifestacion, la enfermedad medular, ocurrié en el 55% de una serie de 248 casos.”**

La mielopatia en la gnatostomiasis es caracterizada por dolor radicular que es seguida por
paresias de miembros inferiores o cuadriparesias con o sin disfuncion vesical.® % 22% 27 yn
nivel sensorial para todas las modalidades (vibratoria y propioceptiva mas frecuentemente
halladas) se localiza comtnmente en la region toracica®%.

La presentacion meningea o cerebral es caracterizada por signos meningeos y disminucion
del estado de alerta. Parélisis del sexto nervio es la lesion craneal mas comin®®, Las
hemorragias intracraneales son caracterizadas por déficits neurolégicos de inicio subito,
tales como hemiparesias, hemihipoestesias y afasia.’®® ?*® ?° La muerte ocurre si las
estructuras vitales en el tallo cerebral son invadidas, lo que puede ocurrir dentro de los 4 a
31 dias siguientes al inicio de los sintomas neuroldgicos, o si la larva excava una arteriola
cerebral, resultando una hemorragia subaracnoidea masiva. Ademas, el compromiso de
varios nervios craneales se considera de mal pronéstico.??® En Tailandia, el 6% de las
hemorragias subaracnoideas en adultos y el 18% de las que ocurren en nifios son debido a
neurognatostomiasis.”**Katchanov et al, propusieron una serie de criterios para el
diagndstico clinico en base a 24 reportes que describen 248 casos de neurognatostomiasis
(tabla 9).
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Tabla 9. Criterios diagndsticos para neurognatostomiasis humana propuestos por

Katchanov et al.??*

Criterios epidemioldgicos
¢ Viaje o residencia en un area endémica Y

e Consumode peces oligohalinos o dulceacuicolas, ranas, serpientes, aves de corral,

mariscos 0 mamiferos mal cocidos o crudos.

Sindromes clinicos

¢ Radiculomielitis/radiculomieloencefalitis dolorosa

e O menigitis/meningoencefalitis eosinofilica

e O hemorragia intracraneal de topografia inusual

e O hemorragia subaracnoidea sin evidencia de lesiones vasculares
Evidencia indirecta de invasion al SNC

e Estudio de LCR: pleocitosis eosinofilica

e O neuroimagen: Evidencia de tractos hemorragicos parenquimatosos (>3 mm)
Inmunodiagnéstico

e Deteccion positiva de reactividad en contra del antigeno 24-kDa de G. spinigerum

en Western blot

e Ausencia de reactividad en contra del antigeno 29-31 kDa de Angiostrongylus

cantonensis en Western blot

*Todos los criterios deben ser cumplidos para el diagnéstico clinico de

neurognatostomiasis humana.

Si son negativos y existe alta sospecha, una reevaluacién a las 4 semanas es recomendada.

S7



1.2.4 DIAGNOSTICO
1.2.4.1 ESTUDIO DE LCR

La pleocitosis eosinofilca es el hallazgo mas usualmente encontrado.?** La eosinifilia en el
LCR es usualmente prominente, entre 5 a 95% del total de leucocitos®. El liquido
cefalorraquideo se reporta xantocromico o hematico en la mayoria de los casos. La
glucorraquia es usulamente solo moderadamente reducida, pero reportada tan baja como 11
mg/dL (9% del valor plasmastico) en un paciente.®® Las proteinas y la presién de apertura
suelen estar aumentados, sin relacién con la presencia o ausencia de eritrocitos.??® La
relacion de glucorraquia/glucemia en pacientes con hemorragia subaracnoidea por
neurogantostomiasis es mayor que en aquellos pacientes con hemorragia subaracnoidea
secundaria a causas vasculares (80% contra 16.67%, respectivamente), siendo una

caracteristica que ayuda a diferenciar ambas etiologias.?*!

1.2.4.2 NEUROIMAGEN

En la tomografia computarizada, las hemorragias intraparnquimatosas y subaracnoideas son
los hallazgos mas comunes®®® % %2 E| hallazgo més caracteristico de la gnatostomiasis
cerebral en la imagen por resonancia magnética (IRM) fue la deteccion de trayectos
hemorragicos. La imagen de estas lesiones varia entre las lesiones agudas, subagudas y
cronicas. Por lo tanto, en T1 y T2 se han documentado imagenes ponderadas hipo e
hiperintensas.?*

Edemas difusos multisegmentados en la médula espinal con sus correspondientes
hiperintensidades en T2 es el hallazgo mas comunmente encontrado en las IRM

espinales.??* 2%
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1.2.4.3 INMUNODIAGNOSTICO

La deteccion de anticuerpos en suero es el pilar principal del inumnodiagnostico de la
gnatostomiasis. 2 métodos han sido establecidos para su uso clinico de rutina: ELISA y
Western blot, usando antigenos obtenidos de extractos de la larva L3A de G. spinigerum.
El ensayo de Western blot ha mostrado tener una sensibilidad y especifidad de las bandas
diagnodsticas 21-kDa y 24 kDa de 83.3% y 100% y 91.7% y 100%, respectivamente en
neurognatostomiasis.??® #**La practica comdn para el diagndstico serolégico es el uso de
ELISA como el primer paso y la confirmacién de los resultados con Western blot.”*® Sin
embargo, para la especie patdgena mexicana G. binucleatum, la banda 33-kDa tuvo una
especificidad del 100%, concluyendo que la respuesta antigenica y, posteriormente,
diagnostica de G. binucleatum es diferente a G. spinigerum®*®. El inmunodiagndstico a
partir de la deteccion de una metaloproteinasa de la matriz recombinante de G. spinigerum
presenta una sensibilidad y especificidad del 100% en un estudio en 40 pacientes con
diagnostico clinico de neurognatostomiasis; presentandose como una alternativa mas

rentable para el serodiagnéstico de esta enfermedad.?*?
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1.2.5 TRATAMIENTO

No existen ensayos clinicos aleatorizados de terapia antihelmintica conducida para
neurognatostomiasis. En numerosos reportes la terapia antihelmintica fue considerada
potencialmente perjudicial y fue detenida en la premisa de una posible induccion de edema
cerebral debido a muerte de la larva®®’ En 9 reportes de tratamiento de
neurognatostomiasis con albendazol, 5 pacientes se recuperaron completamente, 2
pacientes parcialmente y 2 no se recuperaron.??* En tres pacientes viajeros que regresaron
de Tailandia, fueron tratados con albendazol (800 mg/d x 1 mes, 800 mg/d por tres semanas
y 400 mg/BID por 1 mes) recuperandose completamente.?’?*® Un estudio comparativo
entre albendazol e ivermeticna no mostré diferencias significativas entre ambos
medicamentos.?* Los corticoesteroides han sido usados en neurognathostomiasis para
tratar el edema cerebral y espinal.?** 22" 2723 Estos también pueden prevenir el deterioro

paradojico después del inicio del tratamiento antihelmintico.

60



2. JUSTIFICACION

La gnatostomiasis humana se ha convertido en un problema de salud publica en nuestro
pais debido al constante aumento del nimero de casos reportados en cada vez mas zonas
geogréficas*’. Desde 1970, se han reportado en promedio 220 casos anualmente en nuestro
pais. Los cambios en los habitos alimenticios entre los pobladores de las zonas endémicas y
la falta de regulacion en la calidad de los productos acuicolas hacen vulnerable a un mayor
nimero de habitantes en ambas costas*’. La enfermedad ha demostrado tener una muy
amplia gama de manifestaciones clinicas, debido a que la larva L3A practicamente puede
alcanzar cualquier 6rgano en el ser humano, debido a que este no es su hospedero
definitivo’. Esta caracteristica de larva migrans lo hace una enfermedad con complicaciones
catastroficas y potencialmente mortales (como en la invasion al SNC).

Afortunadamente, practicamente todos los casos reportados en nuestro pais han sido formas
cutaneas, ya que estas son por lo demas benignas y responden excelente al tratamiento
existente; sin embargo, aungue esta enfermedad se conoce desde hace 45 afios, en afos
recientes cada vez se tienen mas casos delas presentaciones viscerales (11 casos oculares y
5 casos viscerales, estos Ultimos reconocidos hasta el 2003), que presentan un desafio
diagnéstico, debido a que requieren una amplia sospecha diagnéstica y epidemiolégica”’.
Aunque la Unica especie responsable de neurognatostomiasis humana es la larva asiatica
deG. spinigerum’’, analisis morfologicos y filogenéticos sugieren que las especies
americanas (en especial G. binucleatum) muestran caracteristicas infectivas semejantes y
que potencialmente no existen limitaciones para la migracién al sistema nervioso central
por parte de estas Gltimas’® ?%.

Por lo tanto, resulta imperativo realizar la basqueda de evidencia que la forma neuroldgica
de la larva migrans de Gnathostoma sp. existe en México, de modo que se enfatizaria en
reconocerla como una grave enfermedad y un potencial diagndstico diferencial de
neuroinfeccidn; se emprenderian acciones para su prevencion de una forma mas enérgica,

con tal de reducir sus graves secuelas neuroldgicas y su elevada mortalidad.
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La neurognatostomiasis humana es una enfermedad rara y relativamente poco estudiada.
Sin embargo, es lo suficientemente frecuente como para ser la responsable del 18% de las

hemorragias subaracnoideas en nifios y el 6% en adultos en Tailandia®*®

, por lo que es un
diagndstico diferencial obligado en aquel pais. Se presenta inclusive mucho mas
frecuentemente que la variedad oftalmica (donde inclusive en México se han reportado 11
casos); sin embargo, es mucho mas dificil de reconocer, debido a que la larva solo es
recuperada en un bajo porcentaje de los casos (11%), las caracteristicas cutaneas (edemas
subcutaneos) de la enfermedad son raramente encontradas en los casos neuroldgicos (7%) y
en los estudios de neuroimagen no se logra visualizar la larva (nisiquiera por IRM
contrastada)**.

La neurognatostomiasis es la forma més grave la enfermedad, con un indice de mortalidad
aproximadamente del 25%; sin embargo, la evidencia sugiere que desde el inicio de la
terapia antihelmintica, la mortalidad ha disminuido entre 12 al 15%, con un ndmero de
menor de pacientes con secuelas neuroldgicas graves (32% con paralisis de miembros
inferiores).?® Un diagndstico precoz y el tratamiento adecuado han sido la razén en la
mejoria de los pacientes en sus seguimientos, por lo que es importante incluir la
neurognatostomiasis como un diagndstico diferencial en los casos de pacientes con
radiculomielitis/radiculomieloencefalitis, meningitis/meningoencefalitis eosinofilica vy
hemorragias subaracnoideas e intracerebrales en pacientes provenientes o visitantes de
zonas endémicas.

En vista a que México es un notable pais endémico de gnatostomiasis humana (siendo el
pais con mayor nimero de casos reportados, solo después de Tailandia®!), con habitos
culinarios favorables para el desarrollo de la enfermedad (consumo de ceviche y un
aumento en la produccion y consumo de peces dulceacuicolas) y con casos de larva

107, 177

migrans visceral y oftdlmica confirmados , ¢serd la neurognatostomiasis humana una

enfermedad existente en México?
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4. OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GENERAL

Presentar un caso probable o confirmado de un paciente con neurognatostomiasis

humana proveniente de un area endémica de México.

4.2 OBJETIVOS PARTICULARES

Describir las principales caracteristicas clinicas que sustentan el diagnéstico de
neurognatostomiasis humana en el caso probable o confirmado.

Detallar las principales caracteristicas epidemioldgicas que sustentan el diagnostico
de neurognatostomiasis humana en el caso probable o confirmado.

Mostrar las evidencia indirecta que apoya la invasion del SNC por parte de larvas de
Gnathostoma sp. que sustentan el diagnostico de neurognatostomiasis humana en el
caso probable o confirmado.

En caso de existir, corrobar el inmunodiagndstico o el analisis histopatologico que

confirmen el caso de neurognatostomiasis.
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5. RESULTADOS

5.1 PRESENTACION DE CASO CLINICO

Paciente masculino de 48 afios, con diabetes mellitus tipo 2 de 14 afios de evolucion, en
tratamiento con metformina y glibenclamida, con pobre control de cifras glicémicas;
originario y residente de la localidad de Santa Maria Jacatepec, Oaxaca.Campesino, con
antecedente de consumo de ceviche una o dos veces por semana regularmente, obtenidos de
mercados locales o por pesca de autoconsumo, niega antecedentes de edemas migratorios
pruriginosos u otras lesiones cutaneas. 20 dias antes del cuadro clinico presentado, habia
padecido un derrame pleural izquierdo, por lo que se realizé una TC simple y contrastada
encontrandose una lesion nodular de caracteristicas benignas en el l6bulo inferior del
pulmon izquierdo, que no realza con la administracion del contraste, ademas de una
atelectasia a esta altura en relacion a foco neumonico, fue tratado con antibioticos y

diuréticos y resuelto en su totalidad.

Acude a su clinica local por evacuaciones disminuidas en consistencia de una semana de
evolucidn; de inicio insidioso, no progresivo, en 3 a 4 ocasiones por dia, liquidas, fétidas,
sin moco o sangre, de abundante cantidad, ademas de picos febriles no cuantificados.
Adicionalmente el cuadro se acompafié de vomitos de inicio insidioso, no progresivo, de 1
a 2 episodios por dia, de contenido gastroalimentario, fétidos, de moderada cantidad,
postprandial inmediato, precedidos de nausea y arqueo, sin desencadenantes, exacerbantes
ni atenuantes aparentes. El paciente fue tratado con metronidazol y gentamicina sin
presentar mejoria. Ante la sospecha de una oclusion intestinal es referido a urgencias del
Hospital General de Tuxtepec dondefue ingresado grave, con presion arterial media de 73
mmHg, taquicardico (90 x’) y taquipnéico (18 x’), con pulso filiforme y llenado capilar
retrasado. Presentaba mal estado general, afebril, con palidez de tegumentos, peristalsis
ligeramente disminuida, dolor abdominal en mesogastrio leve a la palpacion intermedia, de
tipo colico, sin datos de irritacion peritoneal. También refiri6 cefalalgia de moderada
intensidad, de predominio frontal bilateral, no irradiado, pulsatil e intermitente y presentd
vomitos al momento de su internamiento, asi como una glicemia capilar en ayunas de 370
mg/dl. Es abordado inicialmente con soluciones cristaloides intravenosas, ayuno y sonda

nasogastrica a derivacion.
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En la exploracion neuroldgica se encontré al paciente somnoliento, bradildlico, con
bradipsiquia, rigidez de nuca, signo de Binda positivo, disminucién de la fuerza y tono
muscular de miembro pélvico izquierdo (3/5) y signo de Babinski bilateral. En sus
laboratorios presentd leucocitosis (24,900 células/mm®) a expensa de neutréfilos (87.4%,
21,770 célulassmm?), sin eosinofilia y glucosa plasmatica de 291 mg/dl. Dado que los
signos y sintomas neuroldgicos no corresponden a causas metabdlicas,se solicita TC de
craneo y puncion lumbar. La TC de craneo simple muestra hipodensidades en ganglios
basales y talamo derecho, de aproximadamente 10x8 mm, asi como disminucion de las
cisuras de la convexidad temporal y dilatacion de astas temporales derechas. El cuadro de
meningitis bacteriana es sospechado y se cubre con antibioticos de amplio espectro,
esteroides y control glicémico estricto. En la puncion lumbar, el LCR es no traumatico,
xantocromico, alcalino, con glucosa de 96 mg/dl (33%), proteinas 785 mg/dl, pleocitosis
granulocitica (10,080 células/mm?®) con predominio de eosinéfilos; tinciones de Gram,
Ziehl-Neelsen vy tinta china negativas para estructuras bacterianas, bacilos alcohol-acido-
resistentes o Cryptococcus neoformans, respectivamente, asimismo se realizan cultivos
para bacterias pidgenas y micobacterias. Con la sospecha de una probable hemorragia
subaracnoidea se realiza una RM simple y contrastada encontrandose compromiso
leptomeningeo de las cisuras vermiana superior e interpeduncular, en la convexidad parietal
izquierda, reforzamiento con contraste paramagnético del espacio subaracnoideo en las
cisuras temporales bilaterales, asi como dilatacion de los ventriculos laterales y del tercer y
cuarto ventriculo. Ademas se encontré una lesidn hiperintensa en T2 en el I6bulo posterior
del hemisferio cerebeloso derecho y lesiones hipointensas en FLAIR en ambos hemisferios

parietales (Figuras 2 a 5).

En base a estos hallazgos, se establecio el diagnostico de meningoencefalitis eosinofilica,
con probable etiologia mixta de tuberculosis meningea y neurognatostomiasis, por el
antecedente de las lesiones pulmonares, la eosinofilia raquidea y las lesiones occipitales
observadas en la RM y los antecedentes epidemioldgicos del paciente. Se le solicitan
inmunoensayos para cisticercosis y neurognatostomiasis, asi como PCR en LCR para
tuberculosis; no obstante, el paciente no pudo realizarlos por motivos econémicos, por lo
que se decidid instaurar esquema antifimico y albendazol 400 mg ¢/8 hrs. VO por 21 dias.

El paciente presentd una pronta mejoria y fue dado de alta 7 dias después, sin secuelas
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neuroldgicas aparentes. En el seguimiento mensual, se continué esquema antifimico y
profilactico a familiares, se realiz6 una BAAR que fue negativa y se recabaron los
resultados de los cultivos que fueron negativos; no presentd recaidas, secuelas o

complicaciones aparentes.
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Figura 2. Imagen por resonancia magnética en T2 de un corte coronal que muestra
presencia de compromiso subaracnoideo en las cisuras de la convexidad parietal
izquierda (flechas), asi como en la cisterna vermiana superior derecha (puntas de
flecha). Ademas se muestra una lesién hiperintensa circular en la convexidad del
I6bulo anterior del hemisferio cerebeloso derecho (estrella), posiblemente debido a un

trayecto hemorrégico.
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Figura 3. Imagen por resonancia magnética en T2 contrastada con gadolinio de un
corte parasagital que muestra compromiso leptomeningeo en la convexidad parietal y
en la cisterna vermiana superior (flechas), asi como en la cisterna interpeduncular

(estrella), con dilatacion de estas Gltimas mayor de 0.5 cm.
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Figura 4. Imagen por resonancia magnética en T2 contrastada con gadolinio de un
corte axial que muestra lesiones hipointensas circulares en ambos lébulos parietales,
en la convexidad de las astas temporales (flechas blancas), dilatacion de las astas
anteriores de los ventriculos laterales y realce de los espacios subaracnoideos en

ambos lébulos temporales por el contraste paramagnético (flechas negras).
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Figura 5. Imagen por resonancia magnética en FLAIR de un corte coronal que
muestra importante dilatacion de las astas occipitales, temporales y del tercer y cuarto
ventriculo (Evans >0.3; puntas de flecha), correspondiente a una hidrocefalia

comunicante.
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6. DISCUSION

La meningoencefalitis eosinofilica se define como la presencia de méas de 10 células/ml o
mas del 10% del total de leucocitos en el LCR, junto con las caracteristicas clinicas de
meningitis y encefalitis.?*> ** Dentro de las etiologias de esta enfermedad las méas
prevalentes son las neurohelmintiasis (la méas comin es la neuroangiostrongilosis;
producido por Angiostrongylus cantonensis, especie que se encuentra en las Américas y el

Caribe, pero que no ha sido descrito en México,*%

la neurognatostomiasis, la
neuroesquistosomiasis que tampoco es endémica en nuestro pafs,**® la neurocisticercosis, la
neurotoxocariasis, que es una infeccion extremadamente rara, con no mas 50 casos
descritos en la literatura mundial, siendo la mayoria solo diagndsticos presuntivos o por
exclusion,?* la baylisascariasis, que aunque es una infeccién cosmopolita de los mapaches
[Procyonis sp.], la totalidad de los casos humanos solo se han presentado en los Estados
Unidos,?*® la neuroparagonimiasis, que es responsable del 3.5% de las infecciones al SNC
en China y es endémica en otros paises de Asia, Africa y Sudamérica, pero no México,?° la
neurotriquinelosis, la hidatidosis, la neuroestrongiloidiasis, etc.) y menos frecuentemente
presentadas son la tuberculosis meningea y la neurosifilis, micosis profundas
(principalmente la coccidioidomicosis), algunas infecciones virales (como la meningitis
viral por Coxackie) y las enfermedades del tejido conectivo (como la artritis reumatoide, la
enfermedad de Behget o la neurosarcoidosis) se asocian a infiltrados eosinofilicos

meningeos.?!

Otras causas incluyen malignidad (leucemias linfoblasticas y  sindromes
mieloproliferativos, ademas de algunos tumores primarios del SNC, como el glioblastoma),
el sindrome hipereosinofilico idiopético, y en raras ocasiones relacionado con el consumo
de ciertos medicamentos (como el ibuprofeno, la ciprofloxacina, o la gentamicina y
vancomicina intratecales), implantes plasticos o de cualquier otro material inorganico en
contacto con las meninges y la eosinofilia a catéteres impregnados con rifampicina o

minociclina.?*®

El inicio del cuadro clinico del paciente de un proceso neumdénico con derrame pleural y
una gastroenteritis aguda que no fue resuelta espontaneamente y resistente a antibioticos de

amplio espectro y antianaerobios es caracteristico del periodo prodromico de la migracién
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de las larvas de Gnathostoma sp?*?, a més de de que el cuadro gastrointestinal es similar al
del brote de gnatostomiasis aguda ocurrida en Sinaloa en 2003'®. El antecedente de
consumo regular de ceviche de pescados obtenidos en mercados locales procedentes de las
presas Miguel Aleman y Miguel de la Madrid se considera un criterio diagndstico, debido a
que se ha demostrado la infestacion con larvas L3A de Gnathostoma sp. en 11 especies de
peces que habitan esas presas y que se cultivan y pescan para consumo humano, ademas de
que el rio Valle es tributario de la presa Miguel Aleman, donde el paciente refiere pesca de

autoconsumo?#?

(tabla 2). La diabetes mellitus 2 no se ha correlacionado con las infecciones
helminticas, pero tampoco parece predisponer a otras infecciones probables de
meningoencefalitis aguda mas alld de las infecciones micoticas, que en este caso el

diagnostico diferencial parece improbable.?*

A pesar de que el paciente no presentd los clasicos edemas migratorios o el edema
palpebral unilateral caracteristicos de la gnatostomiasis cutanea, estos hallazgos suelen ser
infrecuentes en la neurognatostomiasis, donde en la serie mas grande de 162 pacientes solo
estuvieron presentes en el 11% y 4% de los casos, respectivamente®?. La eosinofilia en
sangre periférica tampoco estuvo presente, sin embargo en un estudio de 531 en Bangkok,
los pacientes con historia de ingestion de carne cruda o mal cocida y edemas cutaneos fue
de 2.1 y 1.8 veces mas frecuente entre los pacientes seropositivos, respectivamente. Sin
embargo, por medio de andlisis de regresion se demostrd que la eosinofilia no es un factor
predictivo para la seropostividad por gnatostomiasis.*’Ni las lesiones cuténeas ni la

eosinofilia son considerados criterios diagnésticos.?*®

Las caracteristicas clinicas de fiebre, cefalalgia y signos meningeos son propias de una
meningitis y acompafiadas de datos de focalidad neuroldgica (bradilalia, bradipgsiquia e
hemiparesia de miembro pélivico y Babinski bilateral) nos hace sospechar de una
meningoencefalitis aguda. Aunque la meningitis tuberculosa tiene una clinica inespecifica y
debe ser investigada para instaurar tratamiento lo mas pronto posible, no es caracteristico su
presentacion aguda (<7 dias).* La neurocisticercosis no es tipicamente una enfermedad
febril o se presenta como una meningitis.?*® La neurocisticercosis subaracnoidea es la tnica
variedad responsable de irritacibn meningea y pleocitosis eosinofilica. Esta variedad se

presenta clinicamente como una cefalalgia subaguda a crénica, con datos de hipertensién
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intracraneal y focalidad neuroldgica. Los quistes intraventriculares ocurren en un 20% de
los pacientes, y el cuarto ventriculo es el mas frecuentemente afectado. Esto produce
frecuentemente signos de disfuncién de tallo cerebral y puede resultar en hidrocefalia aguda
intermitente e hipertensién intracraneal, con accesos de cefalalgias, vértigo posicional y
pérdida del estado de alerta con movimientos bruscos cefalicos?*?, cuadro no encontrado en

este paciente.

El estudio de LCR es importante en el diagnéstico diferencial: la presencia de liquido
xantocromico no traumatico, una importante pleocitosis con predominio de eosinéfilos,
hipoglucorraquia e hiperproteinemia es caracteristica de la neurognatostomiasis.??® En la
tuberculosis meningea lo caracteristico es la pleocitosis de predominio mononuclear y una
hiperproteirraquia mas importante; también se han reportado casos en donde la pleocitosis
eosinofilica estd presente, sin que se haya demostrado el rol etioldégico para esta

253,254

infeccion El LCR en la neurocisticercosis también suele ser de predominio

mononuclear, con conteos celulares que rara vez exceden 300 células/mm? y las proteinas

se mantienen en un rango entre 50 a 300 mg/dl, y la glucosa suele ser normal.?*®

El estudio de neuroimagen es fundamental para el abordaje de la meningoencefalitis
eosinofilica. El paciente present6 una TC lesiones inespecificas para neuroinfeccion, por lo
que fue necesario el estudio con RM. Se observo un claro compromiso leptomeningeo
basal, asi como de las cisuras de las convexidades temporales y parietales, caracteristicas de
una meningoencefalitis aguda. La presencia de una lesion hemorragica en un hemisferio
cerebeloso podria corresponder a un tracto hemorragico como han sido descritos para
neurognatostomiasis.’**%*"#?° Sin embargo, estas caracteristicas también son sugestivas de
tuberculosis meningea, donde en una revision de 20 pacientes se hallaron que en 14 (70%)
el cuadro fue caracteristico con compromiso subaracnoideo de la convexidad y de las
cisternas basales.?® Para la neurocisticercosis, los hallazgos por RM no son diagndsticos,

segtn el consenso de la OMS de 2002.%’

Para confirmar el diagnostico, el inmunodiagnoéstico es la herramienta con mayor
sensibilidad y especificad para las neurohelmintiasis, ademas que también existen pruebas
moleculares mas sensibles y especificas para la neurotuberculosis que las tinciones o el

cultivo; no obstante, el paciente no pudo cubrir los costos de los estudios, por lo que se
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clinica y en los laboratorios de rutina. La respuesta al tratamiento especifico se considera
un criterio diagnéstico para las tres neuroinfecciones®*® #** 7 Aunque las secuelas
neuroldgicas son altas para las infecciones por Gnathostoma o tuberculosis (36% y 42%),%®
2% se ha demostrado que para el caso de neurognatomiasis, el abordaje terapéutico

temprano disminuye la mortalidad y potencialmente revierte las secuelas neurolégicas.?**
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7. CONCLUSIONES

La gnatostomiasis humana es una enfermedad endémica en nuestro pais y es un serio
problema de salud publica. La inmensa mayoria de los casos se presentan en su
presentacion cutanea y se resuelven completamente con tratamiento especifico, con escasas
complicaciones o secuelas. Existen pocos casos de la forma visceral, donde la mayoria han
sido oculares, donde un tratamiento especifico temprano ha reducido la morbilidad de la
enfermedad. La neurognatostomiasis originalmente ha sido una enfermedad endémica del
Sureste Asiatico, donde en Tailandia se han presentado la mayoria de los casos, con todo
cada vez se han reportado casos en diferentes latitudes?®*, y apenas en mayo de 2015 se
publicé el primer caso en una nifia de 3 afios y medio en India, sin antecedentes de visita a
paises endémicos para neurognatostomiasis.?®® También recientemente se describié un
brote de angiostrongiloidiasis en Ecuador, en donde 8 jovenes tuvieron caracteristicas
clinicas y por LCR de una meningoencefalitis eosinofilica aguda, sin embargo, no se
obtuvo inmunodiagndstico para la larva de A. cantonensis y la descripcion de la larva L3A
no fue concluyente, por lo que un diagnostico alternativo de neurognatostomiasis pudo ser
el responsable de los casos.”*°G. binucleatum es la Unica especie que ha sido demostrada
ser patdgena al hombre en Latinoamérica, Yy ésta ha mostrado caracteristicas infectivas
semejantes y que potencialmente no existen limitaciones para la migracion al sistema
nervioso central por parte de estas Gltimas.” ?* Aunque no fue posible concluir con un
caso por la falta de estudios inmunolégicos, la clara semejanza del caso en este paciente a
la neurognatosotmiasis humana asiatica hace sospechar que esta presentacion clinica exista
en nuestro pais y obliga a considerarla como  diagnostico diferencial en las
meningoencefalitis eosinofilicas donde las etiologias mas comunes en nuestro medio
(cisticercosis, tuberculosis meningea, leucemias, linfomas, etc.) no estan del todo claras y el
paciente vive en una zona endémica y refiere antecedente de consumo de ceviche. La
erradicacion de la gnatostomiasis es improbable debido a la distribucion global de los
nematodos; la Unica estrategia preventiva efectiva es la educacion de las personas en las
zonas endémicas y no endémicas que los pescados, anguilas, ranas, serpientes y aves deben
ser cocinados apropiadamente antes de su consumo Yy no deben ser comidas crudas o

marinadas.?®°
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