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RESUMEN

Se abordaron las principales
caracteristicas bioldgicas y ecoldgicas
de Toxocara canis, resaltando su
clasificacion taxondémica, morfologia vy
relacion con el medio ambiente. Sobre
la interaccién de este parasito con los
hospedadores definitivos (canidos) vy
parténicos (humanos) se consideraron

ABSTRACT

In the present article was broached the
main biological and ecological
characteristics of Toxocara canis, taking
in consideration its taxonomic
classification, morphology and
relationship with the environment. On
the aspect concerning to the interaction
of this parasite with the definitive host

su ciclo bioldgico, patogenia,
caracteristicas  clinicas, diagndstico,
epidemiologia, control y pronéstico.

(canids) and the paratenic host
(humans) they were considered its
biological cycle, pathogeny, clinical
symptoms, diagnosis, epidemiology,
control and prognosis.

INTRODUCCION

El ciclo de vida de Toxocara canis es mas complejo que el de otros nematodos. Los
cachorros pueden infectarse de varias formas: debido a la migracidén transplacentaria
de las larvas que han permanecido enquistadas en los tejidos de la madre, por
ingestion de larvas viables en la leche materna y de huevos embrionados o por el
consumo de tejidos de animales que sirven como hospedadores paraténicos de las
larvas infectivas. Las larvas infectivas luego de ingeridas comienzan una migracién
somatica: atraviesan la pared duodenal, alcanzan el higado, a través del sistema porta
llegan al corazdén, de ahi a los pulmones, luego ascienden por el tracto respiratorio y
son deglutidas para llegar nuevamente al intestino donde sufren la uUltima muda vy
pasan a adultos. Luego de la copula comienza la puesta de huevos, estos son
eliminados al medio ambiente junto con las heces. Los huevos son dispersados por las
lluvias, vientos y otros factores ambientales y permanecen infectivos durante meses y
en casos excepcionales, durante afios. En los perros mayores de 1 afio las larvas
infectivas quedan en el tejido somatico y se encapsulan, siendo estas las que pueden
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pasar por via trasplacentaria al feto y de alli al intestino del cachorro luego del
nacimiento, cerrando el ciclo. En humanos sigue el mismo trayecto que en los perros
adultos, las larvas migran hacia el higado siguiendo la circulacion portal; continuando
por el sistema venoso, penetran en el pulmén y en la circulacién sistémica. La
sintomatologia del cuadro va a depender del tejido somatico que haya sido afectado
por este gusano (1, 2, 3).

Las larvas de Toxocara canis afectan diversos drganos tanto en perros como en
humanos, sin embargo, los parasitos adultos solamente afectan al perro. Una gran
proporciéon de infecciones por Toxocara canis son asintomaticas, las larvas pueden
migrar y producir granulomas en higado, pulmones, cerebro, ojos y ganglios, cuyo
numero estard en proporciéon directa al niumero de huevos larvados infectantes
ingeridos. La forma clinica de la enfermedad, denominada larva migratoria visceral
(LMV), puede incluir hepatomegalia, anorexia y malestar general en los pacientes que
la padecen. Los nifios entre 1 y 5 afios son los mas afectados y los factores de riesgo
principales son la geofagia y el estrecho contacto con perros. La larva migratoria ocular
(LMO) es la forma mas grave de la enfermedad, siendo causa de endoftalmitis crénica,
granuloma retiniano y retinitis periférica. Algunos de estos cuadros pueden ser
confundidos con un retinoblastoma (4, 5).

El diagnédstico de la enfermedad en el ser humano es problematico, ya que el estadio
larval de Toxocara canis no puede ser detectado directamente, salvo por estudio de
biopsias. Por otra parte, como en el ser humano las larvas no completan su evolucion,
no llegan a la postura de huevos, lo cual torna imposible el diagndstico directo. El
Unico método posible entonces es el diagnédstico indirecto mediante la deteccién de
anticuerpos en sangre u otros fluidos biolégicos. La técnica seroldégica mas utilizada
actualmente es un ensayo inmunoenzimatico (ELISA) que utiliza como antigeno los
productos de excrecion-secrecion de larvas de segundo estadio (ES/L,) que se
obtienen manteniendo a las larvas en un medio de cultivo libre de proteinas. Estos
productos antigénicos se originan en los 6rganos secretorios del parasito (glandula
esofagica y el poro secretor) y dado que en su mayoria son glicoproteinas, no son
especificos de especie (6).

En el mundo se realizan continuamente varios estudios de la prevalencia de la
infeccidn por este parasito tanto en canidos como en humanos asi como del grado de
contaminacién de los suelos. En el Chaco Saltefio, Argentina se encontraron numerosas
heces de perros (18 %) con huevos de Toxocara canis en el domicilio y peridomicilio de
ninos que presentaban un porcentaje de seropositividad para anticuerpos anti-
Toxocara elevado (20.4%) y, todos ellos, una eosinofilia igual o mayor al 10% (7).

En la actualidad no se conoce la prevalencia real de Toxocara canis en los perros del
territorio cubano, con excepcidon de un estudio realizado en Ciudad de La Habana que
arrojé 17.9 % (8). El principal riesgo referido para la infeccién de los humanos lo
constituye la presencia de huevos larvados en el suelo debido a la contaminacién con
heces de perros, en Ciudad de La Habana el 42.2 % de 45 muestras de suelo
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examinadas se encontraron contaminadas con huevos de Toxocara canis, siendo
larvados el 38.5 % de estos (9).

A menudo se recepcionan casos sospechosos de LMO por el grupo de
Inmunoproteccién y Zoonosis del Departamento de Parasitologia del Instituto de
Medicina Tropical “Pedro Kouri”. En un estudio realizado a 61 pacientes provenientes
del hospital Pando Ferrer y otras instituciones hospitalarias del pais se detecté que el
75,9 % presentaban anticuerpos anti-Toxocara, confirmando asi el diagndstico
presuntivo de LMO (Duménigo BE, 2003).

Debido a lo antes planteado es que el presente trabajo se propone actualizar los
conocimientos sobre Toxocara canis y el Sindrome Larva Migrans Visceralis.

Clasificacion taxondémica de T. canis

Dominio: Eukaryota
Reino: Animalia

Subreino: Bilateria

Rama: Protostomia
Infrareino: Ecdysozoa
Superphylum: Aschelminthes
Phylum: Nemathelminthes
Clase: Secernentea
Subclase: Rhabditia
Orden: Ascaridida
Suborden: Ascaridina
Superfamilia: Ascaridoidea
Familia: Toxocaridae
Genero: Toxocara
Especie: canis

Los nematodos del Orden Ascaridida han sido el tépico de muchas investigaciones
sobre filogenética y taxonomia. En el orden se han descrito mas de 50 géneros
distribuidos en varias especies (10, 11, 12).

Especies reportadas en el género Toxocara

Las especies del género Toxocara pueden ser distinguidas entre si teniendo como base
la morfologia de los labios, las aletas cervicales, longitud de las espiculas y las
caracteristicas del aparato reproductor femenino (13,14).

A continuacion se exponen las especies de Toxocara reportadas hasta la actualidad en
diversas especies animales asi como su localizacidon geogréfica:
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T. canis (Werner, 1782) (= T. vulpis Froelich, 1789), especie tipo. Cosmopolita (14,
15, 16)

. vitulorum (Goeze, 1782). Regiones tropicales y subtropicales (13, 17).

. cati (Schrank, 1788) (=T. mystax Zeder, 1800). Cosmopolita (14, 16, 18).

. alienata (Rudolphi, 1819). Brazil (13).

. cynonycterides (Parona, 1889). Burma (13).

. elephantis (Rudolphi, 1889). Austria, E.U.A. (conocido solamente en animales en
cautiverio) (13).

T. hippopotami (Canavan, 1931). Zooldgico Filadelfia, Uganda (16).

T. pearcei (Chitwood, 1935). Florida, E.U.A. (13).

T. pteropodis (Baylis, 1936). Espiritu Santo, Nueva Hebrides; Florida, E.U.A.;
Queensland, Australia (13, 19, 20).

. Suricattae (Ortlepp, 1940). Carolina, Transval y Sudafrica (13, 14, 21).

. tanuki (Yamaguti, 1940). Kyoto, Japén (13).

manzadiensis (Vuilsteke, 1956). Congo (16).

. apodemi (Olsen, 1957). Pup "yong-ni, Corea; Changsa, Hunan, China (13, 22).

. mackerrasae (Sprent, 1957). Queensland, Australia (13).

paradoxura (Kou, 1958). Kwangtun, China (13)

. canarisi (Puylaert, 1967). Kenia (23).

. vincenti (Puylaert, 1967). Brazzaville, Congo (13).

genettae (Warren, 1972). Transkei, Sudafrica. Espafia (14, 24).

sprenti (Warren, 1972). Bangkok, Tailandia (14).

. vajrasthirae (Sprent, 1972). Nahkon Nuok, Tailandia (25).

warreni (Durette-Desset y Chabaud, 1974). Booné, Gabon (26).

. indica (Naidu, 1981). Nagpur, India (27).

. lyncis (Macchioni, 1999). Somalia (28).

. malaysiensis (Gibbons et al., 2001). Malasia (29).

i e e

s BEEEEEEEEEEEEE

Recientemente se ha demostrado la importancia de las técnicas de biologia molecular
para estudios de sistematica en ascaridos Estas técnicas han sido particularmente
valiosas en el estudio de los géneros Anisakis (Dujardin, 1845) y Contracaecum (Raillet
y Henry, 1912) (30). Ademas, en el estudio de las especies recién descritas Toxocara
lyncis (28) en linces y Typlophorus spratti (31) en cocodrilos.

Morfologia

Huevos

Son similares a los de Ascaris suum pero un poco mayores de tamafo, miden 85
micras de diametro, son subglobulosos, presentan una cubierta irregular, el
protoplasma se aprecia con un aspecto granuloso y no estdan embrionados cuando
salen a través de las heces de los canidos infectados (32).

Presentan un sistema reticular superficial de cresta y nervaduras (33).
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Larvas

Las larvas de T. canis miden aproximadamente 0,4 micras de longitud por 0,015-0,021
de didmetro y son facilmente distinguibles de las larvas de otras especies. En el medio
externo siempre se encuentran en el interior de los huevos (34, 35, 36).

Adultos
El macho mide de 4 a 6 cm. y la hembra es mayor llegando a alcanzar de 6 a 10 cm.

En la region cervical de ambos sexos existen aletas que son mucho mas largas que
anchas, miden de 2 a 4 mm por 0,2 mm. El eséfago alcanza alrededor de 5 mm de
largo incluyendo el ventriculo, el cual mide 0,5 mm. de longitud.

En la hembra la vulva se encuentra situada entre la quinta y sexta partes anteriores
del cuerpo del verme (13, 37, 38)

Ciclo de vida

El nematodo T. canis estd bien adaptado para garantizar su supervivencia y
transmision a sucesivas generaciones en sus hospedadores definitivos, que lo
constituyen el perro y otros canidos salvajes.

Los gusanos adultos viven aproximadamente 4 meses en la porcidon proximal del
intestino delgado. Las hembras adultas producen 200 000 huevos por dia. Estos
huevos no son embrionados y por lo tanto no son infectivos (39)

Los cachorros son los principales excretores de huevos por las heces. Entre las 3
semanas de nacidos hasta los 3 meses de edad estos eliminan huevos en elevada
cantidad existiendo reportes de casos donde se han encontrado 15 000 huevos por
gramo de heces (40).

En condiciones favorables los huevos depositados en el suelo se embrionan en un
periodo de 2 a 6 semanas. Estos huevos embrionados constituyen la forma infectante
para el perro y otros hospedadores, incluido al hombre que la puede adquirir a través
de sus manos, el agua contaminada y los alimentos mal lavados, tales como frutas y
vegetales (15).

En los cachorros el ciclo evolutivo se cierra. Los huevos embrionados pasan al
duodeno, eclosionan y liberan larvas de segundo estadio (L2) las cuales atraviesan la
pared duodenal y alcanzan el higado, a través del sistema porta llegan al corazdén y de
ahi a los pulmones, posteriormente ascienden por el tractus respiratorio ya
convertidas en larvas de tercer estadio (L3), estas son deglutidas y pasan nuevamente
al intestino delgado donde sufren la cuarta y Ultima muda que constituye el paso a la
fase adulta. El macho y la hembra copulan, esta ultima pone huevos que salen con las
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heces. En los adultos este ciclo se cierra en muy pocos casos debido a que las L2 se
quedan en los tejidos (41).

Los perros adquieren la toxocariosis de varias formas: por ingestion de huevos
embrionados, infeccién intrauterina por el paso de L2 de la placenta al feto, ingestion
de L2 viables en la leche materna asi como de L3 contenidas en las heces de los
cachorros, estas Ultimas no requieren de la migracion hepatopulmonar para llegar a su
madurez (42, 43, 44, 45). También debe ser considerada la ingestion de L2 infectivas
en los tejidos de una presa enferma en el caso de perros jibaros y otros canidos (32).
El arresto de las L2 en los tejidos es un aspecto central de la infeccidon, a menudo las
larvas permanecen en los tejidos y sufren una reactivacidon tardia. Esta reactivacion es
observada mayoritariamente en las perras durante el Ultimo trimestre de la gestacion
que es cuando las larvas se movilizan, atraviesan la placenta e infectan a los fetos
(44). La migracién de las L2 puede ser estimulada por la hormona peptidica prolactina
en ratas y en las perras gestantes el pico maximo de esta hormona ocurre en el Ultimo
trimestre del embarazo lo que justificaria la alta frecuencia de la infeccidén transuterina
de los cachorros (46, 47).

En el hombre después de la ingestion de huevos embrionados, estos pasan al duodeno
y por via sanguinea vy linfatica las L2 emprenden la migracién histica, los drganos mas
afectados son el higado, los pulmones, el cerebro y los ojos (3).

En el estudio de la biologia de la toxocariosis humana se ha tratado de esclarecer la
entrada de la L2 dentro del ojo humano. La entrada al ojo a través de la cérnea o
esclerdtida anterior requiere que la larva arribe a estos puntos. Desde el exterior del
cuerpo es poco probable que la larva arribe a la parte anterior del ojo, esto pudiera
ocurrir a través de la saliva o gotas de expectoracién procedentes de animales
infectados o desde las manos contaminadas lo cual es dificil, la realidad es que las
lesiones no afectan usualmente a la parte anterior del ojo lo que hace improbable que
la infeccidon ocurra por esta via. La infeccion interna del ojo es la mas probable. La
larva tiene la habilidad de atravesar la pared de los vasos cuando estos se hacen
demasiado angostos; horadando o a través de la circulacién izquierda o derecha es que
las larvas alcanzan las partes del cuerpo. Existen evidencias histolégicas de que es
mas probable que las larvas de Toxocara alcancen el ojo viajando por via sanguinea, el
mayor abastecimiento de sangre del ojo llega por su parte posterior y es en esta donde
son mas frecuentes las lesiones oculares (5).

Considerando las infecciones por Toxocara es importante conocer su curso en las
diferentes especies. La mayor diferencia es entre los hospedadores, definitivos y
paraténicos. El progreso de la infeccidon puede ser diferente, inclusive, entre especies
de hospedadores paraténicos. Recientemente se han desarrollado modelos animales
para el estudio de la toxocariosis ocular usando gerbils de Mongolia y ratones Balb/c
donde se ha encontrado que las hemorragias vitreas, coronarias y retinarias son
encontradas frecuentemente en los gerbils y raramente en los ratones lo que nos da a
entender las diferencias entre los hospedadores paraténicos (48).
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Existe poca informacion acerca de la distribucion de las larvas de Toxocara en
humanos, no obstante, se sabe que la infeccidn es comun. Por ejemplo, el 31 % de los
ninos irlandeses son seropositivos al titulo 1:50 (49). Se conoce ademas que las larvas
de Toxocara llegan hasta el higado, pulmones, musculos, cerebro y 0jos pero no se
conoce en que proporcion de la dosis total se encuentran distribuidas en los diversos
organos ya que los estudios experimentales no son posibles. No se conoce por tanto
que dosis total es infectiva para el humano. Existe también la complicaciéon de que en
varios 6rganos la larva se encuentra meramente en transito hacia otro 6rgano y su
numero puede ser alto después de la infeccién pero pequefio un tiempo después. Las
diferencias en el nimero de larvas encontradas en un drgano en particular en
diferentes estudios puede ser el reflejo de diferentes dosis y diferentes tiempos de
muestreo, no obstante, autores han encontrado diferencias en la acumulacién de las
larvas en diferentes experimentos con ratas (50, 51)

En ratas infectadas con dosis bajas, medias y altas de huevos de T. canis a las que se
les muestred el cerebro, higado, pulmones, rifiones y musculos a los dias 5, 14 y 26
postinfeccién existieron variaciones considerables en el niumero de larvas recolectadas
entre las que habian recibido la misma dosis infectiva de huevos embrionados y esto
es particularmente aplicable al cerebro (52).

Patogenia

Las migraciones larvales (tanto en perros como en hospedadores paraténicos donde se
incluye al hombre) provocan dafos fundamentalmente a nivel de aquellos 6rganos o
tejidos donde se pueden asentar. La eliminacién de mudas y liquidos de mudas (segun
proceda) y de otras secreciones o excreciones por parte de las larvas ejercen accidn
antigénica que puede causar respuesta inmunopositiva y efectos anafilacticos vy
alérgicos. Producto de esto aparecen pequefios granulomas que contienen numerosos
eosindfilos y cristales de Charcot-Leyden donde los parasitos pueden reconocerse o no,
estas lesiones tienen un area central necrdtica e infiltrado inflamatorio mixto con
numerosos eosindfilos y un numero variable de neutréfilos, linfocitos, histiocitos
epitelioides y células gigantes (36).

Ademas hay accién traumatica y expoliatriz hematdfaga e histéfaga aunque se plantea
que esta no es la causa de la anemia que se puede presentar. Se desarrolla accion
mecanica obstructiva en el pulmén y el higado pudiendo ser manifiesta (53).

Los ascaridatos de los carnivoros poseen especificidad hospedadora de edad, sus
invasiones son fundamentalmente patdgenas para los animales recién nacidos y los
jovenes (1).
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Caracteristicas clinicas de la toxocariosis

En canidos

La sintomatologia principalmente se presenta en cachorros y animales jovenes. Se
caracteriza porque pueden desarrollar tos con descargas nasales que pueden ser
mortales o desaparecen después de las tres semanas. Cuando la infeccidn es masiva
prenatal hay gusanos en el intestino y estbmago, alterando la digestiéon y provocando
trastornos como vomitos acompafnados de gusanos, otras veces hay diarreas de tipo
mucoide con deshidratacion, el abdomen se encuentra distendido y doloroso a la
palpacion. Los cachorros a veces sufren neumonia por aspiracion de vémito que puede
ser mortal (1).

La fase crénica en cachorros y perros de mas edad es un progresivo cuadro de
desnutricion a pesar de tener buena alimentacidn. Puede presentarse diarrea
intermitente. Otras veces pueden presentarse manifestaciones nerviosas consistentes
en convulsiones de duracién limitada (54).

En humanos

La toxocariosis es probablemente la zoonosis producida por nematodos mas propagada
mundialmente. En los paises desarrollados el sindrome de Larva Migrans Visceral
producido por Toxocara ha sido referido como la segunda causa de infeccién
helmintica, en los paises subdesarrollados a pesar de que otras helmintiasis son
altamente prevalentes, la toxocariosis humana puede ser muy frecuente (55).

Las formas clinicas de la toxocariosis en humanos pueden ser clasificadas como sigue:

a- Sistémica: Larva Migrans Visceral, completa o clasica (LMVc) e incompleta
(LMVi).

b- Compartimentada: Toxocariosis Ocular (TO) y Neuroldgica (TN).

c- Encubierta (TE).

d- Asintomatica (TA).

Mediante esta clasificacion se logra un mejor entendimiento entre los rasgos clinicos
observados, los mecanismos inmunopatoldgicos implicados, incluyendo la intensidad
de la respuesta seroldgica, y la localizacion de las larvas de Toxocara. Las
manifestaciones y el curso clinico estan determinados por la talla del in6culo, la
frecuencia de reinfecciones, la localizacién de las larvas de Toxocara y la respuesta del
hospedador. La talla del indéculo y la frecuencia de reinfecciones no pueden ser
medidas en humanos pero las infecciones son asumidas como frecuentes en ambientes
altamente contaminados con huevos de Toxocara o en nifios con geofagia. La
localizacién de la larva puede ser identificada por el examen clinico cuando esta
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envuelto el ojo o el cerebro y por técnicas imagenoldgicas en el caso de granulomas
hepaticos (56).

a- Forma sistémica.

El sindrome LMVc incluye a la forma sistémica severa de toxocariosis caracterizada por
alta eosinofilia, hepatoesplenomegalia, fiebre, hipergammaglobulinemia y compromiso
pulmonar (57, 58, 59, 60, 61, 62, 63, 64, 65). Los casos de LMVc con condiciones
clinicas severas son poco comunes y ocurren mayormente en nifios pequenos (57, 65).
La posible consecuencia de una prolongada y extensiva eosinofilia es la fibrosis
pulmonar (66) y la miocardiosis eosinofilica (67, 68, 69, 70). Lo mas comun es el
sindrome LMVi propuesto por Luzna-Lyskov, 2000 (4); en este so6lo aparecen algunos
sintomas de la forma cldsica como hepatomegalia y eosinofilia.

b- Forma compartimentada.

Las formas compartimentadas (TO y TN) han sido clasificadas por separado de otras
formas debido a que el ojo y el cerebro son 6rganos donde comuUnmente ocurre la
migracion final de las larvas de Toxocara. Existe amplia informacion sobre la
toxocariosis ocular, esta es mas observada que la toxocariosis cefdlica. Sin embargo
esta no es razoén para creer que el cerebro es menos invadido que el ojo, la afectaciéon
del cerebro en invasiones parasitarias es asintomatica frecuentemente por lo que
permanece sin diagnosticar. Ha sido hipotetizado que la TO ocurre en infecciones con
bajas dosis infectivas que conlleva a un insuficiente estimulo a la respuesta inmunitaria
protectora (56). Por otro lado, en infecciones con altas dosis de larvas invasivas de
Toxocara, el efecto filtrador del higado no puede controlar toda la invasién y por tanto
el nimero de larvas migrando para otros drganos puede ser considerable (71).

La TO es una enfermedad relativamente nueva, los cambios histoldgicos fueron
descritos por Wilder, 1950 (72) y su agente causal fue identificado por Nichols, 1956
(73). En casi todos los ojos examinados el segmento anterior fue casi libre de
inflamacién y las hemorragias retinarias y vitreas estuvieron presentes varias veces
(72).

En la revision de 28 casos Duguid, 1961(74) reportd dos tipos de lesiones oculares:
granuloma en la retina y endoftalmitis crénica.

Segun Brown, 1970 (75) sdélo 5 casos de 245 pacientes con TO presentaban el
sindrome LMVc, los hallazgos clinico-oftalmoldgicos descritos en 43 pacientes con TO
fueron: tumor sélido de retina en el polo posterior (18) y en la periferia (5), masa
vitrea o niebla (12), desprendimiento de la retina (10) catarata (2), coriorretinitis (1),
heterocromia del iris (1) y microftalmo (1).

Segun Gillespie, 1993 (76) los hallazgos clinicos en 33 casos que presentaban TO y
eran positivos serolégicamente fueron: pérdida de visidon (26), pérdida de vision severa
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(12), dolor ocular (8), retina anormal (17), uveitis (20), endoftalmitis (9), granuloma
activo de la retina (9) y enfermedad ocular inactiva (5).

Al comparar los resultados de Brown, 1970 (75) y Gillespie, 1993 (76) se puede
apreciar que sus hallazgos clinicos son algo diferentes. Las diferencias en los rasgos
clinicos pueden ser debidas al diferente enfoque de los clinicos pero ademas al criterio
de seleccion. Gillespie, 1993 (76) selecciond sdlo aquellos casos con serologia positiva
mientras que los casos de Brown, 1970 (75) fueron seleccionados segun la apariencia
oftalmoldgica e historia clinica y el mayor nimero de sus pacientes fueron referidos
como posibles casos de retinoblastoma (5).

En el cerebro las larvas de Toxocara no se encapsulan y los tractos dejados por su
migracién producen pequefias areas de necrosis e infiltrado inflamatorio minimo (77).
En los casos de TN sintomaticos la sintomatologia varia considerablemente. En un
estudio caso-control en humanos infectados con Toxocara se concluyd que la migracion
de las larvas en el cerebro no induce sintomas o signos neuroldgicos reconocibles
(78). De cualquier modo, han sido reportados sintomas como déficit neuroldgico
agudo, trastornos de la conducta y meningoencefalitis eosinofilica en casos humanos
individuales de toxocariosis (79, 80, 81, 82, 83, 84, 85). El efecto de la toxocariosis
sobre el comportamiento ha sido estudiado en modelos animales, comprobandose que
los ratones infectados con el mayor nimero de huevos larvados de T. canis son menos
exploradores y sensibles ante novedades del medio circundante, presentan dafada la
habilidad para tomar agua del equipo que la administra, disminuye su agresividad y
aumenta la tendencia a la fuga (80, 86). En un estudio caso-control realizado en la
provincia Cordillera, Bolivia se conocid que existe una asociacidon positiva entre
toxocariosis y epilepsia, se obtuvo una razén de disparidad (“Odds Ratio™, OR) igual a
2,70 (95 % IC: 1,41 a 5,19), el OR se incrementd cuando fue considerada la epilepsia
parcial (OR=18,22; 95% IC: 2,10 a 158,10) (87). Lo antes expuesto puede estar
relacionado con que han diagnosticado lesiones isquémicas y vasculitis en el cerebro
debidas a Toxocara (88, 89). Conocimientos de infecciones experimentales en ratones
indican que la proporcidon de larvas de Toxocara localizadas en el cerebro humano
puede incrementarse durante el curso de la infeccion (52, 90) y la respuesta
inmunoldgica local permanece alta por largo tiempo (50).

c- Forma encubierta.

La TE permanece sin diagnosticar frecuentemente pero puede ocurrir cominmente (4,
91). Por definicidn, la toxocariosis encubierta es caracterizada por sintomas y signos
no especificos no incluidos dentro de las categorias LMVc, LMVi, TO o TN. La TE parece
depender en menor grado de la reaccidn local a las larvas de Toxocara pero son varios
los dérganos incluidos en la respuesta inmunopatoldgica del hospedador. Los érganos
predispuestos pueden diferir en los diferentes individuos y debido a esto la expresién
clinica de la TE varia ampliamente. Se puede presentar compromiso pulmonar como
asma, bronquitis aguda, pulmonitis, con o sin sindrome de Loeffler (92, 93, 94, 95,
96). Es importante sefialar que no se ha encontrado asociacién significativa entre la
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infeccidn por Toxocara y el padecimiento de asma (97), no obstante, el asma puede
ser un sintoma incluido en la patogenia de la toxocariosis (98). Los pacientes que
padecen asma y presentan anticuerpos IgE e IgG contra Toxocara son considerados
como casos de toxocariosis (99). También pueden presentarse afecciones dérmicas
como urticaria y prurigo (100), linfadenopatia, miositis y sindrome pseudoreumatico
como astralgia y artritis eosinofilica y linfocitica (101, 102, 103, 104, 105, 106), dolor
abdominal, sindrome de irritacion intestinal (107, 108, 109), vasculitis sistémica (89,
104) y equimosis (110). En pacientes con sindrome nefrético se han detectado altos
niveles de IgM especificas a Toxocara, esta relacion causal es poco conocida (104,
111) .

d-Forma asintomatica.

La infeccién parasitaria por T. canis en humanos es asintomatica usualmente (68,
112). La toxocariosis asintomatica diagnosticada por serologia positiva ocurre
principalmente en infecciones viejas y puede o no estar acompafada de eosinofilia
(113, 114). Las larvas de Toxocara pueden ser reactivadas en cualquier tiempo para
luego migrar (56).

Diagndéstico

Diagnéstico en los canidos

Es importante tener en consideracion la edad de los canidos, el brillo del pelo, el grado
de dilatacién del abdomen y la ocurrencia o no de vomitos después de las comidas. El
diagnostico de certeza de la toxocariosis en los canidos se puede realizar por:

- La presencia de vermes adultos en las heces (115).

- El diagndstico especifico mediante identificacion microscépica de los huevos por
examen directo o facilitdndose por medio de concentracién en soluciones
hipertdénicas, aunque su ausencia no excluye la presencia de parasitos (116, 117).

Se puede hacer diagndstico de la infeccion prenatal basandose en los datos que aporta
la historia clinica y los que aportan los cachorros, ademas de que a veces se observan
los parasitos en las heces (53).

Diagnostico en el suelo

Se han ensayado una gran cantidad de técnicas para la identificacién o cuantificacién
de huevos de Toxocara y de otros parasitos en muestras de suelo que se basan de
forma general en la filtracion y en la combinacidon de la sedimentacién y la flotacién en
soluciones sobresaturadas. La recuperacion de huevos de Toxocara precedentes de
muestras de suelo depende de las condiciones ambientales, su textura, eleccion del
sitio de muestreo, tipo de solucion, tipo de lavado o colado, tamafio de la muestra,
nimero de muestras. El conocimiento del grado de contaminacion de la tierra nos da la
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medida del riesgo potencial para la transmisién de la toxocariosis (118). Una densidad
de 2,1 huevos viables de Toxocara por cada 5 g de suelo representa un alto riesgo
para la infeccion (119).

Se han aplicado técnicas moleculares para el diagndstico de estadios o fracciones de
ADN de Ancylostoma caninum y T. canis presentes en el suelo, estas incluyen la
extraccion del ADN, su purificacion y la subsiguiente reaccion en cadena de la
polimerasa (RCP) (120).

Diagnéstico en humanos

Existen aspectos fundamentales a tener en cuenta para el diagnostico de la
toxocariosis en humanos:

1- Caracteristicas e historia del paciente.
2- Signos y sintomas clinicos.

3- Histopatologia.

4- Serologia positiva.

5- Eosinofilia.

6- Altos niveles de IgE.

1- Caracteristicas e historia del paciente.

La edad del paciente indica el riesgo incrementado a padecer toxocariosis clinicamente
expresada. El sindrome LMV clasico es mas frecuente en nifios de alrededor de 5 afos
de edad. La presentacion clinica de la TO varia segun la edad, la endoftalmitis difusa
ocurre con mayor frecuencia en el grupo de edad de 2-9 afios, el granuloma de la
retina en el de 6-14 y la paraplanitis en el de 6-40 (121). El sexo no es un factor
importante en la frecuencia de la toxocariosis en las poblaciones humanas. El factor
mas relacionado con la toxocariosis clinica es la geofagia que ocurre
fundamentalmente en nifios menores de 5 afios pero ademas se debe considerar el
contacto directo con perros ya que en sus pelos pueden permanecer adheridos los
huevos viables de Toxocara. Antiguamente se creia que las areas rurales presentaban
un mayor riesgo, actualmente se conoce que este es menor, la toxocariosis ha sido
observada con mayor frecuencia en el ambiente urbano (4, 122).

2- Signos y sintomas clinicos.

En lo referido a los signos y sintomas clinicos, el sindrome LMV clédsico puede ser
diagnosticado facilmente por clinica pero el incompleto o los casos poco evidentes de
TO crean problemas en el diagndstico frecuentemente. La sospecha de TE es la
segunda o tercera opcidn en pacientes seropositivos que presenten signos y sintomas
no especificos (56).
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3- Histopatologia.

En los seres humanos se cuenta con el método directo de diagndstico que consiste en
la observacién directa de larvas de segundo estadio en el material histoldgico obtenido
por biopsia. El material debe ser suficientemente grande y debe procesarse por un
patdélogo de experiencia pues pueden pasar inadvertidos. Esto unido al riesgo para la
vida del paciente que implica en algunos casos la biopsia, constituye la desventaja del
método directo en el diagndstico de la toxocariosis humana (123).

La deteccion de los antigenos parasitarios por inmunohistoquimica puede ser de ayuda
cuando no existen larvas identificables en los tejidos (36).

La existencia de una larva de Toxocara en un ojo enucleado asociado con dafios en el
ojo provee la prueba del diagndstico. El hallazgo de cambios tipicos sin pruebas
histoldgicas es considerado como un diagndstico de certeza imparcial. Los métodos
indirectos sugieren que la infeccion por Toxocara puede ser responsable de una
enfermedad presente en un paciente particular. Es dificil atribuir el nivel de
importancia a la histologia y a la serologia, no obstante ambas pueden contribuir a la
descripcidn clinica (5, 6).

4- Serologia positiva.

Poco después de los trabajos de Wilder, 1950 (72) y Nichols, 1956 (73) comenzaron a
realizarse pruebas seroldgicas que indicaban la infeccion por Toxocara. Fueron usadas
pruebas cutaneas, floculaciéon de la bentonita, difusién en gel y otras, seguidas por la
prueba de ELISA para detectar anticuerpos contra antigenos de secrecidn/excrecion de
Toxocara (5, 124).

La seropositividad es el marcador mas importante de las infecciones por Toxocara en
humanos y rodea a todo el espectro clinico de la toxocariosis desde formas
asintomaticas a formas severas. No obstante, la seropositividad no indica
necesariamente la relacion causal entre la infeccidon por Toxocara y un paciente con
una enfermedad en curso. La serologia, mediante ELISA usando antigenos de
secrecidn-excrecion, tiene una sensibilidad del 80 % y especificidad de 90-95 % que es
superior en pruebas de Inmuno-blot (125). Los resultados falsos positivos pueden
ocurrir en infecciones con Strongyloides, Trichinella y Fasciola. Los falsos negativos son
raros y ocurren solamente en infecciones muy recientes o muy viejas como es el caso
de la TO. La intensidad de las pruebas seroldgicas es medida por densidad éptica (DO)
o por niveles de dilucién. Los casos con DO menor que 1,200 raramente son
sintomaticos y refleja infecciones muy recientes, viejas u oculares. La DO igual a 1,800
es aceptada en la practica como el limite entre toxocariosis sintomatica y asintomatica.
Nifios que viven en areas altamente contaminadas y que presentan DO igual a 1,800
pueden permanecer asintomaticos. En el sindrome LMVc se presentan valores de DO
por encima de 2,000 y pacientes con TO tienen bajos valores de DO (126). En los
casos sospechosos de TO valores de DO por encima 0,250 ayudan a confirmar la
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enfermedad (76). Mediante el empleo de niveles de dilucién se han empleado titulos
>1:50 (49) y =21:32 (127) para indicar le infeccion por Toxocara. En el caso de la TO el
diagnodstico clinico depende del hallazgo de las lesiones apropiadas en el examen
oftalmoldgico pero los hallazgos clinicos pueden ser variables y no necesariamente
especificos (5). Las pruebas seroldgicas son de gran ayuda a los oftalmdlogos (128).
Un ELISA para Toxocara con titulos >1:32 tiene una sensibilidad de 73 % y una
especificidad de 95 % en el diagnodstico de la TO, reduciendo el corte del titulo a
>1:80 se aumenta la sensibilidad a 90 % pero disminuye la especificidad a 91 %
(129). La mayoria de los oftalmologos consideran el titulo de =1:80 positivo a TO en
pacientes que tienen rasgos clinicos correspondientes con el diagndstico (130). Sin
embargo autores han reportado titulos inferiores de anticuerpos séricos en pacientes
con TO (131), negativos (132), positivos (76) o una combinacion de los tres (133). La
infeccidon ocular puede incluir a una sola larva o puede ser que muchas o pocas hayan
atravesado el intestino y estimulado a la respuesta humoral, debido a esto es la
variacion en los titulos de anticuerpos en la TO siendo entonces no estandarizable.
Ademas, si los principales cambios oculares son el resultado de reacciones antigeno-
anticuerpo no debemos sorprendernos si niveles bajos o negativos de anticuerpos
difieren con la expresidn clinica de la enfermedad. Si consideramos como amplia la
variacion que puede ocurrir en los titulos de anticuerpos con el decursar del tiempo y
la naturaleza silente de la TO en varios casos, entonces podemos desistir de contar con
una relacidon consistente entre titulos séricos y la presencia de lesiones oculares. Un
titulo positivo puede ser de ayuda diagnédstica pero el rango de seropositividad de la
poblacion general debe tenerse en cuenta y un titulo negativo no puede excluir el
diagnéstico (5, 56).

El inmunodiagnéstico local a partir de muestras de humor vitreo o acuoso tiene un
gran valor en el estudio de casos seronegativos que sean sospechosos pero estas
deben ser extraidas por un personal bien calificado y el proceder se complica mas en
los nifios (2, 134).

La medicién de los antigenos de secrecidn/excrecidn puede ser mas util que las
pruebas de anticuerpos al estimar la duracion de la enfermedad ya que provienen de
las larvas activas, ademas, la variacién de estos antigenos en el suero o en el fluido
intraocular , acompafiado de los datos clinicos, ayuda a la valoracién del tratamiento.
Se ha empleado la prueba ELISA “sandwich®™ mediante el uso de un anticuerpo
monoclonal que reacciona con la proteina soluble de secrecién/excrecién de 120 kDa,
esta prueba confiere ventajas como la disminucion de las reacciones falso positivos
(135).

5- Eosinofilia.

La eosinofilia medida en sangre periférica es proporcional a la eosinofilia histica que es
la reaccidon local a las larvas de Toxocara a los antigenos de estas presentes en los
tejidos luego o durante la migracion. Los eosindfilos son el componente mas abundante
en el infiltrado celular o granuloma. Su papel en la liquidacion de las larvas de
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Toxocara es menos conocido que en otras parasitosis, probablemente debido al
extendido periodo de invasién y también al desarrollo de mecanismos de evasion
especificos por las larvas de Toxocara contra el ataque eosinofilico (136). La eosinofilia
presente en pacientes seropositivos refleja la actividad del proceso patoldgico y esto
juega un papel importante en decidir el tratamiento subsiguiente. Usualmente la
intensidad de eosinofilia se corresponde con la intensidad de infeccidn y también con la
respuesta seroldgica. La eosinofilia no estd presente en el 73 % de los casos de TE,
tampoco en el 9 % de aquellos con el sindrome LMVi ni en el 81 % de los sospechosos
de TO. En casos asintomaticos, de TE o con el sindrome de LMVi con eosinofilia, esta
se encuentra cominmente en el rango de 400-1000 eosindfilos por 10° /L y en el caso
del sindrome LMVc es de 3000 por 10° /L o mayor. En la Clinica de Enfermedades
Tropicales de Poznan, Polonia, dentro de un grupo de 933 pacientes con eosinofilia, el
16 % fue seropositivo a Toxocara y en otro estudio el 42 % de los pacientes
seropositivos a Toxocara presenté eosinofolia. Usualmente junto con una alta
eosinofilia existe alta leucocitosis pero existen muchas causas que elevan el conteo de
leucocitos totales por lo que este no es un buen marcador para la toxocariosis clinica
(126).

6- Altos niveles de IgE.

Los anticuerpos IgE producidos contra Toxocara estan presentes en varios casos de
toxocariosis en humanos (54 %) y son altamente especificos (137). El nivel total de
IgE es proporcional al nivel de anticuerpos IgE especificos contra Toxocara. Este es
mas alto en pacientes sintomaticos (35 %) que en asintomaticos (24 %) y es
directamente proporcional al de IgG (138). En personas con signos cutaneos de alergia
relacionados con Toxocara, los niveles totales de IgE altos son mas frecuentes que la
eosinofilia (139, 140).

Epidemiologia

El estudio epidemioldgico de la toxocariosis es complejo ya que se deben considerar
tres eslabones asi como su interconexién: la enfermedad en los canidos, la
contaminaciéon ambiental y la toxocariosis humana.

En varias partes del mundo, usando el examen coproldgico, se ha reportado la
prevalencia de T. canis, resultando ser uno de los parasitos mas usuales
fundamentalmente en perros jovenes. En Murowana Goslina, Polonia se ha reportado
una prevalencia del 58 % en cachorros menores de 3 meses de edad (141). En un
estudio realizado en Bangkok, Tailandia, la prevalencia de T. canis en perros jovenes
fue 37,5 % y en adultos 3,4 % (142). Una investigacién similar en Barnevel, Holanda,
arrojé una prevalencia del 48 % en jovenes y del 21 % en adultos (143).
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Prevalencia de T. canis en perros de varias partes del mundo

No. de perros | Pevalencia Ciudad,Pais Referencia
estudiados de T. canis
130 3,1 Fort Collins, E.U.A. Hackett y Lappin, 2003
(144)

295 33,6 Maletica, Italia Habluetzel et al., 2003
(145)

201 13,93 Querétaro, México Fernandez y Cantdé, 2002
(146)

63 21 Sudafrica Minnaar et al., 2002 (147)
5,5 Botucatu, Brasil Oliveira-Sequeira et al.,
2002 (148)

Budapest, Hungria Fok et al., 2001 (149)
Santiago de Chile, | Castillo et al., 2000 (150)
Chile
Chaco Saltefio, | Taranto et al., 2000 (151)
Argentina
Yarmouk, Jordania El-Shehabi et al., 1999
(152)

Bangkok, Tailandia Rojekittikhun et al., 1998
(142)

Jewish, Israel Hoida et al., 1998 (153)
Poznan, Polonia Mizgajska y Luty, 1998
(154)

Ciudad de La Habana, | Duménigo y Lao, 1994 (8)
Cuba

Los perros pueden adquirir la enfermedad por las vias de transmisidn transuterina y
oral (leche materna, hospedadores paraténicos, suelo, alimentos contaminados)(1).
Por su importancia, la prevalencia de T. canis es ampliamente estudiada en todo el
mundo.

La contaminacién de los suelos por huevos de Toxocara es un factor importante que se
debe considerar en todo estudio epidemioldgico sobre la toxocariosis. Segun varios
estudios realizados en parques publicos, dreas de recreacion y jardines, los rangos de
contaminacién pueden ser tan pequefios como 0 o0 1,3 % o tan elevados como 66 o
68,3 %.
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Porcentaje de contaminacion de muestras de suelo sequn resultados de

varios autores.

No. de areas | % de | Ciudad, Pais
o] muestras | contam.

examinadas.

Referencia

66 0 Perth, Australia

Dunsmore et al., 1984 (155)

503 66 London, Reino Unido

Snow et al., 1987 (156)

45 Ciudad de La Habana,
Cuba

Duménigo y Galvez, 1995 (9)

Ciudad México, México

Vasquez et al., 1996 (157)

El Cairo, Egipto

Oteifa y Moustafa, 1997
(158)

Malasia

Loh e Israf, 1998 (159)

Ciudad de La Habana,
Cuba

Laird et al., 2000 (160)

Santiago de Chile, Chile

Castillo et al., 2000 (150)

Chandigarh, India

Grover et al., 2000 (161)

Ancona, Italia

Giacometti et al., 2000 (162)

La Plata, Argentina

Fonrouge et al., 2000 (163)

Murcia, Espafia

Ruiz de Ybanez et al., 2001
(164)

Sorocaba, Brasil

Coelho et al., 2001 (165)

Resistencia, Argentina

Alonso et al., 2001(166)

Polonia

Mizgajska, 2001 (167)

La transmision de la toxocariosis al hombre se produce accidentalmente, la poblacidn
infantil estd mas expuesta a adquirir esta parasitosis, en orden de importancia lo
principales factores de riesgo son la geofagia y el contacto estrecho con suelos
contaminados con huevos viables, consumo de alimentos contaminados con huevos
larvados y el contacto con cachorros infectados (168, 169, 170). En un estudio
realizado en Ciudad México se obtuvo que el 1,9 % de las zanahorias y el 6,5 % de los
rabanos estaban contaminados con huevos de Toxocara, siendo embrionados el 33,3
% de estos (171). EIl contacto directo con perros infectados juega un papel secundario
en la transmisidn ya que se necesita un periodo de incubacién extrinseca de los huevos
antes de que sean infectantes (124). No obstante, Wolfe y Wright, 2003 (172)
encontraron huevos de Toxocara en el 25 % de las muestras de pelo de perros
examinadas, el 4,2 % de los huevos recolectados fueron embrionados y el 23,9 %
estaban embrionando. La densidad maxima de huevos embrionando y embrionados fue
de 180 y 20 por gramo de pelo respectivamente, muy superior a la densidad reportada
en muestras de suelo, esto sugiere que los perros pueden infectar a las personas por
contacto directo.
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La exposicion pasiva a ambientes no basta para adquirir la infeccion. En algunos
estudios de grupos que por su ocupacidn se ven expuestos a riesgo, se encontré que
personas que trabajaban en perreras, veterinarios y sus ayudantes no mostraron
mayor positividad en las pruebas serolégicas en comparacién con los grupos control no
expuestos al riesgo (173). Contrario a lo planteado anteriormente de un total de 102
trabajadores de perreras el 5,7 % presentaban titulos positivos por ELISA, lo cual fue
significativamente mayor que la tasa de titulos positivos encontrada en un grupo no
expuesto al riesgo (119, 123).

Se han investigado los factores de riesgo asociados con la TO (174 y 175). Veinticuatro
pacientes seropositivos a toxocariosis comprendidos en el rango de edad de 4-17 se
compararon con un grupo control de sexo y edad similares y se encontraron
asociaciones entre la TO y la tenencia de perros en la casa alguna vez (p=0,004), un
afo anterior a la manifestacion de la enfermedad (p<0,001) y también con la tenencia
de un cachorro en el afio anterior a la manifestacion (p=0,002). No se encontro
asociacion con la tenencia de gatos u otros animales (174). Se compararon 10
pacientes con edades entre 4 y 14 con 40 controles de similar sexo, edad, procedencia
(urbana y rural) y escuela y se encontraron asociaciones significativas con la geofagia
(p=0,002), con haber presentado convulsiéon (p=0,0002) y con asma (p=0,02). La
asociacion con la tenencia de perros, gatos y pajaros no fue significativa (p=0,04) lo
que enfatiza sobre el riesgo potencial de los perros y gatos de los vecinos y los
vagabundos. No hubo asociacién con eczema (175). Estos estudios incluyeron a un
pequefio numero de casos, no obstante las relaciones fueron fuertes. La asociacion con
geofagia no es sorprendente (5).

Diferencias entre sexos

Con la excepcion del trabajo de Wilder, 1950 (72) que contiene mas nifas que nifios,
los reportes de TO han contenido mas nifos que nifias incluyendo estudios en adultos
(176). En 218 casos reportados, incluyendo los de Wilder, 1950 (72), la relacion
masculino/femenino (m/f) fue 1,45. Estas diferencias sugieren que el exceso de
varones con TO refleja el alto rango de infeccidon por Toxocara en el sexo masculino y
no esta relacionada especificamente con la susceptibilidad a la invasion ocular (5).

Esto se encuentra en concordancia con los reportes de toxocariosis sistémica donde la
relacion m/f en 235 casos fue 1,5 (177). En la poblacién general los reportes de
seropositividad han mostrado rangos superiores en los varones, excepto en el grupo de
edad de 1-5 afios en una comunidad estudiada (71). La relacion m/f encontrada en
455 pacientes seropositivos de todas las edades en un hospital fue 1,2 (178) y en 658
nifos seropositivos que se encontraban en el rango de edad de 4-19 afnos fue de 1,29
(49).

En los modelos animales no se ha estudiado ni reportado las diferencias entre sexos en
la TO, hay que tener presente que los estudios se realizan en animales del mismo
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sexo, la carencia de comentarios refleja la no existencia de informaciéon y no la no
existencia de diferencias entre sexos (5).

Prevalencia

La infeccidn sistémica por Toxocara es relativamente comiUn en humanos con rangos
de prevalencia que varian entre 3,6 y 86 % en diferentes paises. La infeccion ocular es
menos comun que la sistémica (5).

En un estudio ambispectivo que se realizd con la ayuda de oftalmélogos y
optometristas durante 6 afios en Alabama, E.U.A., se concluyd que la prevalencia era
de 1 caso por cada 1000 habitantes(179).

En una investigacion realizada con 2129 estudiantes no se encontraron casos de TO,
sin embargo, el 31 % resultd ser seropositivo (49).

Segun definicién de la OMS, existe ceguera cuando la visién es de 3/60 o inferior en el
mejor ojo lo que va en contra del reporte de la enfermedad uniocular. Un nifio sin
vision en un ojo pero normal o casi normal en el otro no se incluye en esta clasificacion
de ceguera. Esta definicion tiende a ser usada en muchos estudios de ceguera en la
nifez, de esta manera dejan de ser reportados la mayoria de los casos de TO. Por
tanto se requiere de una definicién separada de ceguera para la enfermedad uniocular

(5).
A nivel mundial se han realizado varios estudios sobre la seroprevalencia de la

toxocariosis en humanos. En Cuba sélo se ha publicado un estudio sobre este tema
(180).

Algunos aspectos sobre la epidemiologia de la toxocariosis ocular

La epidemiologia de la TO es esencialmente muy simple pero los detalles pueden ser
complejos. A pesar de que se ha estudiado mucho todavia existen preguntas sin
responder como: écudl es el curso de la infeccion natural en algunos animales o en
humanos?, écudl infeccién natural es pequefia y cudl es grande o una combinacién de
las dos?, iqué dosis es ingerida?, no se conoce si una infeccidon pequefia produce mas
inmunidad y menos dafio que una grande o si una infeccion pequefia que preceda a
una grande resulta en un dafio menor que a la inversa. En humanos varios nifios
tienen sintomas de Larva Migrans Visceral antes de que sea reconocido el dafio ocular
pero otros no tienen tal historia (5)
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Seroprevalencia (SP) de Toxocara encontrada en humanos de diversas partes
del mundo empleando el método ELISA para la deteccion de anticuerpos.

Muestras procedentes de:

Poblacion
general

Casos
Sospechosos

Ciudad, Pais

Referencia

n=428 (A)

Regién de
Marche, Italia

Habluetzel et al., 2003
(145)

Region de Tula,
Rusia

Oshevskaia et al., 2003
(181)

n= 138

Campinas, Brasil

Anaruma et al., 2002

(182)

n= 314 (A)

Wachongun,
Corea

Park et al., 2002 (183)

Sverdlovsky,
Rusia

Kuznetsova et al., 2002
(184)

n=84

Isparta, Turquia

Demirci 2002

(185)

et al.,

n=1009 (N,
5-12 afios)

Puerto
Trinidad

Espafia,

Baboolal
2002 (186)

y Rawlins,

n= 94

Chandigarh, India

Malla et al., 2002 (187)

n=58 (N)

Kuala-Lumpur,
Malasia

Chan et al., 2001 (188)

n=1025

Reg. Nororiental,
Polonia

Hermanowska-Szpako
wicz, 2001 (189)

n=89

Ancona, Italia

Giacometti et al., 2000
(162)

Bialowieza,
Polonia

Lapinski 2000

(190)

et al.,

n=206 (N,
1-14 afios)

Resistencia,
Argentina

Alonso et al., 2000 (55)

n=98

Chaco
Argentina

Saltefio,

Taranto 2000

(151)

et al.,

n=156

La Plata,
Argentina

Radman et al., 2000

(191)

n=519 (N,
6-13 afos)

Shiraz, Iran

Sadjjadi 2000

(192)

et al.,

- n=191

10

Viena, Austria

Zacharasiewicz et al.,
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2000 (193)
n=104 - 29,8 | Jos, Nigeria Ajayi et al., 2000 (194)
n=333 - 17,7 | Chengdu, China Luo et al., 1999 (195)
n=186 - 2,1
- n=63 (N) 49,2
n=215 - 34 Zanja Honda vy | Cancrini et al., 1998
Mora, Bolivia (196)
- n=100 (N, 1-| 39 Vitoria, Brasil Moreira-Silva et al.,
14 afios) 1998 (197)
n=¢? - 5,8- | Varios  distritos, | Uhlikova y Hubner,
36 Republica Checa 1998 (198)
n=1023 (A) | - 7,33 | Lima, Pert Lescano et al., 1998
(199)
n=2119 (N) | - 31,1 | Irlanda Holland et al., 1995
(49)
n=156 (N) - 5,2 Ciudad de La| Montalvo et al., 1994
Habana, Cuba (180)
n=82 - 86 Santa Lucia Thompson et al., 1986
200

Leyenda: Se especifican los casos en que solo se estudiaron nifios (N) o adultos (A).
SP: seroprevalencia.

T. canis y T. cati en la enfermedad ocular

La importancia relativa de T. canis y T. cati como causa de la enfermedad ocular ha
sido materia de debate. Vale la pena recordar que Nichols, 1956 (73), identifico las
larvas halladas por Wilder, 1950 (72) como T. canis en el contexto de una
investigacién sobre la morfologia de 7. canis y T. cati, lo que da gran validez a sus
resultados.

Se han reportado infecciones por adultos de T. cati en 4 nifios y ninguno de estos
presentaba compromiso ocular. En dos nifios fueron medidos los titulos serolégicos a
Toxocara y no resultaron ser elevados (201).

Se han realizado pocos estudios sobre la infeccion por T. cati en ratones. En un
experimento se infectaron ratas con huevos de T. cati y se compararon los resultados
con grupos control. Las hemorragias oculares fueron observadas solamente en las
ratas infectadas y mas frecuentemente en la que recibieron altas dosis de huevos, las
larvas de T. cati no fueron recolectadas de los ojos de las ratas (202). Si embargo, en
otro estudio con similar nimero de huevos de T. canis administrados se recuperaron
las larvas instaladas en los ojos de los ratones (203).
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No existen registros de larvas de T. cati que hallan sido recolectadas de ojos de
humanos o ratones. Esto sugiere que las hemorragias en los ojos de los ratones
infectados pueden ser debido a la entrada de las larvas a los ojos, las que luego se
marchan o degeneran rapidamente (202).

Edad de manifestacion

Idealmente el reporte de edad de esta enfermedad es a partir del tiempo de afectacion
del ojo pero esto no es posible. El mejor estimado es a partir de la manifestacion del
primer sintoma pero la TO puede ser asintomatica. Usualmente se asume que la edad
de presentacion es la edad del reporte o diagndstico pero en varios trabajos esta no es
definida exactamente (5). Por ejemplo, Wilder, 1950 (72) estudié los ojos enucleados
y tomd como referencia la edad en el momento de la enucleacién, en la mayoria de
los casos el diagnostico preoperatorio fue retinoblastoma y la enucleacion tuvo lugar
poco tiempo después de la presentacion, pero no existe idea del intervalo de tiempo
entre la infeccion y la presentacion al médico. La mayoria de los ojos examinados que
presentaban larvas fueron de nifios de entre 3 y 5 afios de edad (72).

La edad de los pacientes con TO esta condicionada por ser mayor que la de pacientes
con LMV pero esto parece ir relacionado con la edad de presentaciéon. Fue necesario un
estudio longitudinal de un gran grupo de nifios para esclarecer este punto, la edad de
reporte de pacientes con TO esta en el rango de entre 2 y 50 afios.

Es interesante el trabajo de Yoshida et al., 1999 (204) donde el 89 % de los 38
pacientes con TO eran mayores de 20 afios.

Edad de reporte de la TO en humanos segun varios estudios.

Pais, Referencia

Rango de | Media de

edad (afios)

edad (afios)

3-13

N/A

E.U.A., Wilder, 1950 (72)

2-7

4,6

Reino Unido, Duguid, 1961 (74)

3-13

8,6

Reino Unido, Perkins, 1966 (205)

2-31

7,5

12 paises, Brown, 1970 (75)

20-50

34,4

Reino Unido, Hart y Raistrick , 1977 (176)

2-19

8,6

E.U.A., Schantz et al., 1979 (133)

4-17

8,9

E.U.A., Schantz et al., 1980 (174)

15,9

Reino Unido, Gillespie et al., 1993 (76)

17

17

E.U.A., Lampariello y Primo, 1999 (170)

28

28

Corea, Park et al., 1999 (206)

2-33

6

E.U.A., Amin et al., 2000 (207)

6

6

Italia, Lalosevic et al., 2001 (169
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éQué ojo es “envuelto’’?

Los autores de estudios en animales no parecen haber prestado atencidon acerca de
gué ojo estuvo afectado mayoritariamente en sus estudios. Esto sugiere que no
existieron diferencias significativas entre las dos partes. Wilder, 1950 (72) report6 una
cantidad mayoritaria de ojos derechos afectados mientras en otros estudios la
diferencia ha sido pequefia. Teniendo en cuenta los datos de Wilder, 1950 (72) se
puede pronosticar que las larvas en la aorta son llevadas directamente a la arteria
carotida derecha por una fuerza centrifuga. Otros trabajos no sostienen esta hipotesis,
al parecer la seleccion de los ojos en el trabajo de Wilder, 1950 (72) fue inusual en la
predominancia de ojos derechos ya que usualmente los dos ojos tienen el mismo
riesgo (5).

Lateralizacion de la TO en tres estudios en humanos.

Referencia Ojos
Izquierdo | Derecho No especificado
Wilder , 1950 (72) 16

Duguid , 1961 (74) 4
Perkins , 1966 (205) 5
Total 25

Toxocariosis ocular bilateral

En general, la mayoria de los casos de TO en humanos son unilaterales y los
bilaterales son infrecuentes. Perkins, 1966 (205) reportd que 2 de 7 posibles casos de
TO fueron bilaterales. Brown, 1970 (75) cuando revisaba 245 casos sefialé que en 6
existian lesiones bilaterales. Gillespie et al., 1993 (76) no reportaron que ojo fue
afectado en demasia pero concluyeron que la TO es una importante causa prevenible
de pérdida de vision unilateral, lo que sugiere que no encontraron casos de TO
bilateral. Dos estudios realizados en Irlanda no hallaron casos de TO bilateral (208,
209).

Control y profilaxis

El control y la prevencion de la toxocariosis requiere de la adopciéon de medidas para la
prevencion de esta parasitosis encaminadas a bloquear la transmisiéon entre los
animales y de estos al hombre, donde juega un papel importante el control de la
contaminacién ambiental con huevos de este parasito (210).
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Ecologia y control

La prevencidon se dificulta si los perros tienen acceso a lugares donde es factible el
desarrollo de huevos como prados y pisos de tierra con cierto grado de humedad y
contaminacién fecal. El ambiente fisico juega un papel crucial en el mantenimiento y
distribucién de los huevos de Toxocara, aunque este aspecto permanece desapreciado.
Sin embargo, el desarrollo de un programa de control efectivo requiere que este tema
sea conocido detalladamente. Los huevos infectivos de todas las especies de ascaridos
pueden permanecer viables en el medio exterior desde meses hasta afios bajo
condiciones d6ptimas debido a la gran resistencia de su cubierta externa. Esta capa
acelular permite a los huevos resistir altas concentraciones de formalina y acidos
inorganicos, variaciones extremas de temperatura y varios grados de humedad. Las
estrategias futuras para reducir el nimero de huevos infectantes en el suelo deben
encontrar una via novedosa para abrir brecha en su capa externa que protege a la
larva del ambiente externo. Los huevos incluidos en el aglomerado fecal son
distribuidos por la lluvia y el viento. Las lombrices de tierra y los mamiferos pequefios
tienen un importante papel dispersando los huevos a partir de la fuente. Las lombrices
de tierra descargan una gran cantidad de suelo procesado (parcialmente digerido)
hacia la superficie de la tierra, desde profundidades tan grandes como 2 pies. Los
mamiferos pequenos (perros, gatos, ardillas), juegan un papel similar al de las
lombrices de tierra en la dispersiéon de huevos embrionados a pesar de ser menos
eficientes (3, 211).

Las aves que se alimentan primariamente en la tierra (palomas, gorriones) pueden
servir como hospedadores de transporte llevando los huevos de Toxocara de lugar a
lugar en sus patas o en el pico, asi pueden ser responsables de depositar los huevos
en lugares distantes de la fuente (3). En pollos infectados con huevos larvados de T.
canis se recuperaron L2 de los tejidos hepatico y pulmonar lo que alerta sobre otra via
para la propagacién de la toxocariosis (212)

Las especies de dipteros Chrysomya megacephala y Musca domestica entre otras, son
capaces de transportar huevos de parasitos, incluyendo los de Toxocara, en su
intestino o en su superficie (213)

Otro mecanismo considerado en la dispersion de los huevos es el agua de beber. Una
playa publica adyacente a Moscl fue implicada como fuente de contaminacion. Los
autores supusieron esto debido a que se permite el libre acceso de perros y gatos en
estas areas de recreacion lo que incrementa la posibilidad de que los huevos puedan
entrar en la columna de agua del lago. Los bafistas toman agua frecuente e
inadvertidamente mientras esquian o nadan (214)

El control de la toxocariosis lleva en si el conocimiento de la etologia animal. En Japon
se ensayd un método para prevenir que los perros defequen en las areas de juego de
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los ninos, este consiste en cubrir todo el area con una manta de vinyl durante la
noche lo que desestimula a las mascotas a usar dichas areas para defecar (215).

Se han estudiado varios métodos para destruir los huevos de Toxocara presentes en el
suelo. Una técnica de uso profilactico fue ensayada por Bouchet et al., 1986 (33) que
consiste en la utilizacion de radiaciones y de la microcalefaccion; los agentes fisicos
hacen desaparecer las cubiertas de los huevos presentes en las muestras del suelo
contaminadas. Ademas, podria utilizarse agua hirviendo sobre el suelo (115). Huevos
larvados de T. canis fueron sometidos a tratamiento con ozono y se comprobd que este
no tiene efecto adverso sobre la viabilidad de las larvas contenidas a pesar de que
induce la formacién de muchas ampollas en la superficie externa de los huevos (216).
Huevos larvados de T. canis son infectivos y patdgenos para ratones luego de ser
mantenidos en formol al 2 % a la temperatura de 4 ° C durante 14 meses (217).

Dos especies de hongos saprofiticos del suelo tienen actividad larvicida sobre las larvas
ubicadas dentro de la coraza acelular, estas especies son Paecilomyces lilacinus y P.
marquandii (218). Un efecto similar ha sido reportado para la especie de hongo
Fusarium pallidoroseum (219).

Los métodos de control citados anteriormente son dificiles o casi imposibles de aplicar
en la practica (3).

En todo lugar donde se crie perros deberd mantenerse sistematicamente la lucha
contra insectos como las moscas y la desratizacion (1).

Tratamiento en los hospedadores definitivos

El tratamiento antiparasitario de los cachorros y la eliminacién adecuada del material
fecal canino son puntos esenciales para evitar la transmision de la toxocariosis. Es
importante la educacién de la familia sobre la potencialidad zoonética de la toxocariosis
(220).

La deshelmintizacidn regular de perros y gatos debe realizarse desde las 3 semanas de
edad repitiéndose tres veces con intervalos de 2 semanas y cada 6 meses (221).

Desde hace tiempo se han utilizado diferentes sales de piperazina con buenos
resultados contra la toxocariosis. Dosis de 200 mg/kg son efectivas 100 % contra los
estadios adultos pero tiene el inconveniente de no tener accion sobre los estadios
larvarios que se encuentran en los tejidos de las perras gestantes (1).

El tetramisol en dosis de 10 mg/kg por via oral (VO) o subcutanea (SC) es efectivo en
un 99 %. Ademas son efectivos el fenbendazol en dosis de 7,5 mg/kg VO (contra las
formas adultas) y el nitroscanato por VO en dosis de 25 mg/kg y 50 mg/kg (contra
adultos y larvas) (53).
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En los ultimos tiempos se ha implementado el tratamiento de la toxocariosis con varios
antihelminticos:

Flubendazol (222), milbemicina (0,5 mg/kg) (223), oxibendazol (15 mg/kg) (224),
pirantel (144 mg) y febantel (150 mg), los dos ultimos medicamentos estan incluidos
en el antiparasitario Drontal Plus® (1 Tab./10 kg) (225).

Considerando la gran importancia de la infeccion prenatal debe ser evaluado el
tratamiento de las hembras gestantes. La aplicacidon de ivermectina a razén de 0,3 mg
kg SC en los dias 0, 30 y 60 de la gestacién reduce la carga parasitaria de los
cachorros en un 90 % y el nimero de huevos expulsados al ambiente en un 99,8 %.
Una dosis similar en el dia 42 de la gestacidn reduce la carga parasitaria de los
cachorros en un 71,4 % y el nimero de huevos que pasan al ambiente en un 97,4 %
(226).

La selamectina administrada topicamente a las perras en la dosis minima de 6 mg kg™
en los dias 10 y 40 antes y después del parto respectivamente, previene la transmision
transuterina y galactégena de la toxocariosis a los cachorros (227).

La vacunaciéon de los humanos contra toxocariosis no esta justificada ya que la
incidencia de la enfermedad es baja y presenta una inmunopatologia complicada. Sin
embargo, la vacunacion en los perros puede ser provechosa. De ser asi, el objetivo
principal de la inmunidad seria prevenir la infeccion de las perras, como las larvas son
resistentes a antiparasitarios y al ataque inmune luego que estan instauradas en los
tejidos se prevendria entonces le infeccidon transplacental de los cachorros. Los
primeros candidatos vacunales deben ser los antigenos asociados con la superficie y
las secreciones, como la Lectina Tipo C TES-32 (CTL-1) y TES-70 (CTL-4). Los
antigenos de secrecién/excrecidn de larvas de Toxocara inducen una proteccidon
significante contra la infeccidn en ratones (228, 229). Hasta el momento solamente se
han identificado a las miosinas como candidatos potenciales ya que varios fragmentos
de estas son altamente antigénicos (230).

Tratamiento y control en humanos

Existen dos antihelminticos usados para la toxocariosis en humanos, llamados
medicamentos viejos: la dietilcarbamacina (DEC) vy el tiabendazol, y nuevos
compuestos del grupo de los bencimidazoles como el albendazol, el fenbendazol y el
mebendazol (56, 20, 231, 112).

Los estudios experimentales sobre la eficacia de la ivermectina todavia son
insuficientes (56).

La DEC es eficaz contra varias larvas de filarias, puede ser administrada dos veces al
dia por tres semanas en una dosis que se incrementa desde 1 a 3 mg kg de peso
corporal. Es ampliamente conocido que la terapia con dietilcarbamacina provoca

26

De la Fe Rodriguez, Pedro; Dumenigo Ripio, Blanca; Brito Alberto, Elio; Aguiar Sotelo, Javier. Toxocara
canis y sindrome Larva migrans visceralis .- Revista Electronica de Veterinaria REDVET ®, ISSN 1695-
7504, Vol. VII, n° 04, Abril/2006, Veterinaria.orq ® - Comunidad Virtual Veterinaria.org ® - Veterinaria
Organizacion S.L.® Espafia. Mensual. Disponible en _http://www.veterinaria.org/revistas/redvet y mas
especificamente en http://www.veterinaria.org/revistas/redvet/n040406.html



http://www.veterinaria.org/revistas/redvet
http://www.veterinaria.org/revistas/redvet/n040406.html
http://www.veterinaria.org/revistas/redvet
http://www.veterinaria.org/revistas/redvet/n040406.html

Revista Electronica de Veterinaria REDVET
ISSN 1695-7504
http://www.veterinaria.org/revistas/redvet

=~ ISSN 1695-7504

N Revista Glectronica de Vetermara B
e e rinana.0rg

Vol. VII, N° 04, Abril/2006 -
http://www.veterinaria.org/revistas/redvet/n040406.html

reacciones alérgicas, no obstante es aceptada como uno de los farmacos mas efectivos
en el tratamiento de la toxocariosis (232).

El tiabendazol ha sido usado por varios afios a la dosisde 50 mg/kg de peso corporal
durante 3 a 5 dias pero su uso ha disminuido debido a su poca tolerabilidad (233).

El albendazol se usa a la dosis de 15 mg/kg de peso corporal por 5 dias, pero la
eficacia de este régimen, hasta la fecha, no ha sido comprobada con placebos vy
tampoco con otras drogas como el tiabendazol y la DEC. La comparacion de la eficacia
de medicamentos en humanos es dificil debido a que los grupos tratados por varios
autores varia mundialmente en el grado de infeccidon por Toxocara, la expresion clinica
y los métodos usados en la evaluacion de la efectividad del tratamiento. El rango de
eficacia de los medicamentos mas usados es como sigue:
DEC>Tiabendazol>(Albendazol, Fenbendazol y Mebendazol), con la reservacién de que
la DEC y el tiabendazol actualmente no tienen un uso frecuente debido a que se
requiere de una terapia prolongada y a la baja tolerabilidad (56, 234).

El uso de un antihelmintico reduce el nimero de larvas de Toxocara y puede o no
haber disminucién del efecto inmediato de la reaccidon alérgica debido a Toxocara.
Durante o poco después del tratamiento tienden a ocurrir reacciones alérgicas con
aumento de los niveles de anticuerpos y eosinéfilos indicando que han sido destruidas
varias larvas y que aumento el nUmero de antigenos circulantes. El uso de esteroides
para la prevencién de las reacciones alérgicas locales que empeoren el cuadro clinico
ha sido valorado en el tratamiento de la TO principalmente (235). Se ha recomendado
la prednisolona a la dosis inicial de 75 mg/dia, decreciéndola gradualmente hasta los 4
meses de tratamiento (236).

Nuevas aproximaciones al tratamiento de la toxocariosis en humanos estan dadas por
el uso de liposomas que portan las moléculas de los bencimidazoles lo que mejora su
solubilidad y biodisponibilidad (237, 238).

Relacionado con el tratamiento especifico de la toxocariosis humana

El sindrome LMV clasico e incompleto y la TE puede requerir tratamiento no especifico,
tratamiento sintomatico, porque existen procesos patoldgicos concomitantes como
pulmonitis, bronquitis espastica, asma, urticaria y anemia. Similarmente el tratamiento
de la TO depende de la manifestacién individual y la toma de decisidén en la terapia es
cuestion del criterio de los oftalmologos.

Algunos autores se preguntan o cuestionan la necesidad de tratamiento de las
infecciones por Toxocara indicando que la toxocariosis es una condicién autolimitada
(239, 240). Este no es un argumento fuerte porque la toxocariosis humana es una
infeccidn croénica, que puede cursar durante un nimero de afos y ocurrir reactivacion
de la migracion larval dentro del ojo o el cerebro en cualquier tiempo (56).
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Existen dos aspectos relacionados con el tratamiento especifico de la toxocariosis:

- El cuadro clinico de un paciente en particular.
- El intento para reducir el numero de larvas de Toxocara migrando
potencialmente dentro del cerebro o el ojo.

La justificacion clinica para el tratamiento especifico es obvia en los casos que
presenten el sindrome LMVc, en varios casos con el sindrome LMVi y TE. Debido a
posibles reacciones alérgicas adversas no hay un modelo para el tratamiento especifico
de la TO sintomatica y tampoco para la TN, esto permanece en el mejor juicio clinico
para cada caso en particular. En algunos casos seropositivos sin alguna expresion
clinica de toxocariosis, ha sido considerado el intento para disminuir el nUmero de
larvas por tratamiento. Los marcadores relacionados con la intensidad de infeccion y
para cualquier proceso patoldgico activo pueden ser Utiles para la toma de decision
para el tratamiento. Una alta intensidad de infeccion estad relacionada con una alta
exposicion a huevos de Toxocara lo que provoca altos niveles de respuestas humorales
y celulares. La actividad patogénica actual del parasito puede ser esperada en casos de
respuestas seroldgicas de intensidad media al menos (DO>1,200) y eosinofilia >400
por 10°/L. En tales casos debe ser considerado el tratamiento preventivo con
albendazol (56).

El cuadro lesional de la TO ha sido mejorado por intervencion quirdrgica mediante
vitrectomia (207) y crioterapia (206).

Las reinfecciones en la toxocariosis humana, que es comuUn en ambientes
contaminados principalmente via geofagia, tiene un impacto decisivo en el proceso
patoldgico. Esto es esencial para educar a los pacientes con toxocariosis, sintomatica o
no, tratada o no, en como se adquiere la infeccién y las razones por las que las
reinfecciones necesitan ser evitadas.

La prevencion de la toxocariosis es factible y efectiva por:

- Deshelmintizacion regular de perros y gatos desde las 3 semanas de edad
repitiéndose tres veces con intervalos de 2 semanas y cada 6 meses.

- Prevenir la contaminacién del suelo por heces de perro y gatos de las areas
adyacentes a las casas y en las areas de juego de los nifios.

- Prevenir que los nifios no lleven objetos sucios a la boca, implementar el lavado de
las manos después del juego con perros o en el suelo y antes de consumir
alimentos asi como controlar la geofagia (221).

Pronoéstico

El prondstico de las enfermedades parasitarias en perros es bueno si se toman las
medidas de control y terapéuticas de la enfermedad. No obstante, puede ser causa de
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muerte en infecciones masivas graves. El prondstico, incluso en infecciones masivas,
suele ser bueno y es de esperar una resolucion de todos los sintomas y signos (53).

En la toxocariosis humana de tipo ocular, el prondstico es mas sombrio y pueden surgir
varias complicaciones tales como el desprendimiento de la retina, atrofia del nervio
optico y por consiguiente pérdida de la vision (5).

Los pacientes con toma respiratoria grave pueden fallecer y durante el desarrollo de
una infeccién hepatica se produce una evolucién hacia la cronicidad a consecuencia del
dafio histico y de reinfecciones continuas en caso de pacientes que presentan el habito
de geofagia frecuente (62, 241).
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