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Larva migrans visceral como causa de sindrome febril
prolongado y eosinofilia severa. Reporte de un caso
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RESUMEN

Toxocara canis y catis son helmintos que parasitan el
intestino del perro o del gato, sus huéspedes definitivos.
Las hembras eliminan huevos infectantes al medio
ambiente, que, ingeridos accidentalmente por el ser
humano, sélo desarrollan el estado larvario en etapa
embrionaria y causan la toxocariasis. Esta es una zoonosis
extendida por todo el mundo, especialmente en aquellas
areas donde prevalecen condiciones deficientes de habitat
e higiene. El cuadro clinico puede variar desde formas
asintomaticas a la larva migrans visceral (LMV) o larva
migrans ocular (LMO), debidas a la diseminacién de larvas
embrionadasen el higado, pulmonesy en menor medidael
SNC. La LMV se caracteriza clinicamente por la presencia
de hepatomegalia, infiltraciéon pulmonar con tos,
eosinofilia de variada intensidad, hiper Ig E y anticuerpos
Ig G anti-toxocara. Por no ser la fiebre un sintoma clinico
destacado, se presenta el siguiente caso clinico.

Palabras claves: Toxocariasis, larva migrans visceral,
sindrome febril prolongado

INTRODUCCION

Los toxocara canis y catis son helmintos del tipo
ascaris, que parasitan el intestino delgado del perroy
del gato respectivamente, que son sus huéspedes
definitivos. Las hembras eliminan huevos en forma
diaria, que en el suelo del ambiente tardan 3-4
semanas en desarrollarse al estado larvario

ABSTRACT

Toxocara canis and catis are helminths that parasitize the
intestine of dogs or cats, their definitive hosts. Females
shed infective eggs into the environment, which, when
accidentally ingested by humans, only develop the
embryonic larval stage and cause toxocariasis. This is a
zoonosis that is widespread throughout the world,
especially in those areas where poor habitat and hygienic
conditions prevail. The clinical picture can vary from
asymptomatic forms to visceral larva migrans (VLM) or
ocular larva migrans (OLM), due to the dissemination of
embryonic larvae in the liver, lungs and to a lesser extent
the CNS. VLM is clinically characterized by the presence
of hepatomegaly, pulmonary infiltration with cough,
eosinophilia of varying intensity, hyper Ig E and Ig G anti-
toxocara antibodies. Since fever is not a prominent clinical
symptom, the following clinical case is presented.

Key words: Toxocariasis, visceral larva migrans,
prolonged febrile syndrome.

infectante. Estas, al ser ingeridas por una variedad de
especies animales como el ser humano, nunca
desarrollaran en su organismo el estadio adulto
definitivo, por ser huéspedes intermediarios,
también llamados huéspedes paratenicos”. El
primer reporte sobre toxocariasis fue en 1.952 por
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Beaver, en tres nifios que presentaban alta eosinofilia
y lesiones granulomatosas crénicas en el higado e
identificaron que las larvas encontradas en el 6rgano
eran de toxocara canis, por lo que designaron a la
novel enfermedad como “larva migrans visceral”. El
ser humano se infecta al ingerir de forma accidental
los huevos infectantes de toxocara, que contaminan
frutas y verduras mal lavadas, carne o higadono bien
cocidos; en especial los nifios, que tienen el habito de
practicar la onicofagia o la geofagia, y quienes viven
en un ambiente contaminado debido a condiciones
de pobreza socioeconémica®. Siendo una zoonosis
extendida a nivel mundial, constituye una amenaza
silenciosa, con gran impacto en la salud publica®”. Se
estima que millones de personas en Estados Unidos
han sido expuestas al pardsito toxocara, pero se
desconoce cudntos de ellos se enfermaron luego de la
infeccién®. La seroprevalencia de la infeccion oscila
de 19% a 86%, segun estudios realizados en
diferentes paises, siendo mas afectados los nifios que
conviven con cachorros en su hogar y en estrecho
contacto con el suelo contaminado; o que viven en
condiciones sociales desfavorables®. La infecciéon
larvaria por toxocara es asintomatica en la mayoria
de los casos, o puede manifestarse como
enfermedad, dando diversos cuadros clinicos como
la larva migrans visceral (LMV), la larva migrans
ocular (LMO)” 0 menos frecuentemente afectando al
SNC. La LMV se manifiesta con sintomas y signos
diversos que dificultan y atrasan el diagndstico,
siendo el mismo necesario para un tratamiento
adecuado. Los signos y sintomas clinicos principales
son: afectacion del estado general, pérdida de peso,
palidez, hepatomegalia, en ocasiones adenomegalias
y algunas manifestaciones atdpicas como sibilancias,
rash cutaneo, alergia alimentaria o artralgia, dolor
abdominal recurrente, tos y fiebre; y en el
hemograma la presencia de anemia ferropénica,
eosinofilia e inmunoglobulinas especificas Ig G4 e Ig
E anti-toxocaras®. La fiebre, por ser un sintoma poco
destacable de la LMYV, esta escasamente considerada
en la literatura, lo que motiva la presentacion del
presente caso clinico. Teniendo nuestro pais una
gran parte de su poblacion viviendo en condiciones
de pobreza, sin el saneamiento ambiental adecuado,
contando muchos hogares con la presencia de perros
mascotas; es necesario sospechar la posibilidad de
toxocariasis si el hemograma realizado a un nifio
revela eosinofilia, ain en ausencia de sintomas,

especialmente si ella es elevada, para hacer el estudio
que lleve al diagnostico correspondiente y el
tratamiento adecuado.

CASO CLINICO

Paciente de 1 ano 7 meses de edad, de sexo femenino,
procedente de Capiata, con historia de fiebre
intermitente de 2 semanas de evolucion. La paciente
presentd varios picos febriles al dia, graduados, en
ocasiones hasta 39°C; acompanada de tos seca al
inicio y luego catarral. Consulto alos 2 dias del inicio
del cuadro con facultativo, quién al realizarle un
hemograma (29/09/18) y constatar leucocitosis:
20.500/mm3, N:45%; L:30%; M:4%; E:20% (eosinofilos
absolutos 4.100/mm3); Hg:10.1 gr/dl y datos de
ferropenia, indica tratamiento con Ceftriaxona e/v
por 3 dias, Claritromicina por 10 dias y Dipirona.
Ante la falta de respuesta a la medicacién por
persistencia de la fiebre, acude nuevamente al
facultativo quién le realiza otro hemograma
(09/10/18) con el siguiente resultado: Hg: 9,8 g/dl, GR:
3.790.000/mm3, plaquetas: 556.000/mm3;
G.B:59.200/mm3, N:2%; L:4%; M:2%; E:92%
(eosinofilos absolutos 54.280), por lo cual lo remite al
HCIPS, ingresando a Sala de Lactantes el 10/10/18 con
TA: 37°.8 C; peso: 9 kg(P3); talla 82 cm(P50); CC:47
cm(P50). Al examen fisico llama la atencion palidez
cutdneo-mucosa y distencion abdominal de dificil
palpacion, por la escasa colaboracion de la paciente.
En los antecedentes familiares no se obtuvieron datos
de valor y como antecedentes personales dos
internaciones previas por gastroenteritis.
Condiciones de habitat: vive en casa de material, con
agua potable, no tiene mascotas en la casa, pero
refiere contacto con perros de familiares. Ingresa con
los diagndsticos de Sindrome febril prolongado,
anemia y eosinofilia severa de etiologia a determinar.
Los andlisis realizados el 10/10/18 revelaron: Hg: 8.4
g/dl; GR:3.500.000/mm3; GB:70.510/mm3; NS:12%;
L:10%; M:3%; E:75% (eosinofilos absolutos 52.882) y
hematimetria con datos de ferropenia; plaquetas:
580.000/mm3; GOT:147 UI/L; GPT:245 UI/L;
creatinina, urea, electrolitos, orina, crasis sanguinea,
pruebas de STORCH: todas con valores normales, y
estudio coproparasitario negativo para vermes y
protozoarios. El examen fisico del dia siguiente
revelé hepatomegalia a 8 cm. del reborde costal y
punta de bazo. Ante esos datos se reinterroga a los
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padres, quienes reconocen que la nifia tenia el habito
de la geofagia. Con esos antecedentes y la elevada
eosinofilia, se sospecho clinicamente la posibilidad
de larva migrans visceral (toxocariasis) por lo cual se
inicié tratamiento con Albendazol 15 mg/kg/dia, al
tercer dia del ingreso; solicitandose IgE, cuyo valor
fue mayor a 2.000 Ul/ml, e IgG anti-toxocaras, por la
técnica de inmunoabsorcion de ELISA, que fue
positiva. La ecografia abdominal reveld:
Hepatomegalia con formaciones micronodulares
distribuidas en gran parte del higado, adenopatias de
diverso tamano en el hilio hepatico, esplenomegalia
leve con formaciones micronodulares. La paciente
continud con picos de fiebre de 38 a 39°C, cediendo la
misma al cuarto dia de internacion y al segundo dia
de iniciada la medicacién con Albendazol. Nuevos
estudios laboratoriales: GPT: 181 UI/ml; GOT: 120
Ul/ml; Proteinograma: proteinas totales 8.1 g/dl;
albumina: 3.8 g/dl; globulinas: 4.3 g/d]l, relaciéon A/G
0.9; el proteinograma electroforético revelo
hipergammaglobulinemia: proteina total 8.20 g/dl
alb. 3.15 g/dl (3.70-4.83); gamaglobulina 2.48 g/dl
(0.84-1.36). La Radiografia de térax demostrd discreta
infiltracién intersticial y el estudio de fondo de ojo fue
normal. Fue dada de alta el 18/10/19, al 8° dia de
internacién, con un peso de 9.450 grs. con los
diagnoésticos de: Larva migrans visceral por
toxocariasis, anemia microcitica hipocrémica
moderada y desnutricion caldrico-proteica
moderada; con indicacién de ferroterapia con sulfato
ferroso a 3 mg/kg/dia, polivitaminico y de repetir el
tratamiento con Albendazol 10 dias mas. EIl
hemograma realizado al alta reveléo GR:
3.470.000/mm3; Hg: 8.2 g/dl, hematimetria con datos
de ferropenia; G.B: 65.790/mm3; NS: 4%; L: 10%; M:
2%; E: 84% (eosindfilos absolutos 55.263/mm3). En el
control del 02/11/18 el higado se habia reducido de
tamano a 5 cm del RCD y el hemograma indicé Hg;:
9.3 g/dl; G.R: 3.860.000/mm3; G.B: 36.770/mm3;
NS:20%; L:18%; M:4%; E: 58% (eosinofilos absolutos
21.323). En la ecografia abdominal persistia la
hepatomegalia con imagenes micronodulares, por lo
cual se indic6 nuevo plan de tratamiento con
Albendazol por 5 dias mas; y en su tltimo control del
15/11/18 el hemograma reveld: Hg: 9.9 g/dl; G.R:
3.920.000/mm3; G.B: 23.000/ mm3; NS:25%; L:32%;
M:4%; E:39% (eosinodfilos absolutos 8.970/mm3).
Hepatomegalia a 3.5 cm del RCD y a la ecografia
reduccion del nimero de imagenes micronodulares.

La paciente no acudio a controles posteriores
programados.

DISCUSION

El toxocara canis y el toxocara catis son helmintos
ascaris, midiendo los adultos machos de 4 a 10 cms 'y
las hembras 6.5 a 18 cms. de longitud. Parasitan el
intestino delgado de perros y gatos respectivamente,
que son sus huéspedes definitivos, desde donde las
hembras eliminan con las heces mas de 200.000
huevos al dia, los cuales son esparcidos al suelo del
ambiente, sin ser aun infectivos. En este medio
tardan 3-6 semanas en llegar al estado embrionado.
En este momento adquieren el potencial riesgo de
infectar, si son ingeridos accidentalmente por una
variedad de huéspedes intermediarios o paratenicos,
como aves caseras, ratones, ratas, cerdos, primates y
los seres humanos”. El suelo contaminado no es la
Unica fuente de infeccién; también ocurre por la
ingestion de higado de huéspedes paratenicos
parasitados o de verduras contaminadas por aguas
de regadio no tratadas. Una vez ingeridos los huevos
embrionados eclosionan en el duodeno del huésped
paratenico, liberando las larvas que no llegaran al
estado adulto al no completar su ciclo de
maduracion. Estas penetran lamucosa del duodenoe
inician el ciclo de la migracién larvaria, llegando al
higado a través de la circulacién portal y por el
sistema venoso de la cava inferior a los pulmones.
Los o6rganos mas afectados son el higado, los
pulmones, los ojos, los ganglios, el SNC y el corazon.
Al ser detenidas las larvas en esos tejidos se rodean
de un granuloma formado por eosindfilos,
macrofagos, histiocitos y fibras colagenas. La
infeccion con el parasito produce la activacion de la
respuesta inmunitaria de tipo mixta, donde el tipo
TH1 da una hipersensibilidad retardada, que
justifica la formacion de granulomas hepaticos; una
respuesta polarizada de TH2 CD4+, con la
produccion de las citosinas L5 y GM-CSF, elevando
la produccion de eosindfilos y de la L4 que estimula a
los linfocitos B, promoviendo el aumento de IgE
especifica, mediada por moléculas HLA clase II. Las
células fagociticas abundan y las larvas atrapadas en
los granulomas eosinofilicos pueden degenerar y
calcificarse"”, ocurriendo a veces formacion de
abscesos hepaticos secundarios en los granulomas,
mas frecuentemente en el 16bulo derecho,
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. 7 11
generalmente causados por estafilococos dureos”’.

La larva libera diariamente a la sangre
aproximadamente 2ng/dia de glicoproteinas
antigénicas excretoras-secretoras, que generan
anticuerpos especificos de tipo IgG4 e IgE y otras
glicoproteinas antigénicas de tipo alergénicas, que
son responsables de las reacciones atdpicas que
presentan muchos pacientes”. La toxocariasis es una
zoonosis extendida mundialmente, afectando al ser
humano a diferentes edades, principalmente a los
ninos, en su mayoria pobres, de paises del area
tropical o subtropical”” y de las areas rurales de
paises industrializados"". En una revisién
sistematica de 250 estudios de 71 paises, desde 1980
hasta 2019, mediante metaanalisis, la tasa global de
toxocariasis fue de 19%, siendo la prevalencia mas
alta en Africa con 37.7% y la mas baja en el
mediterraneo oriental con 8.2%. La seroprevalencia
combinada para otras regiones de la OMS fue de
34.1% en el sudeste asiatico; 24.2% en el Pacifico
Occidental; 22.8% en estadounidenses y 10.5% en
regiones europeas’”. El ser humano adulto y en
particular los nifios de 1 a 4 afnos estan mas expuestos
a contraer la infeccién al exponerse al suelo de un
medio ambiente muy contaminado y en particular si
conviven con perros, especialmente cachorros, que se
parasitan por via transplacentaria en el 98% de los
casos; siendo capaces a las 3 semanas del nacimiento
de albergar en su intestino delgado vermes adultos y
por tanto de eliminar huevos infectantes"”; también
cuando hay pocas normas de higiene personal,
constituyendo la toxocariasis una amenaza silenciosa
con un impacto progresivo en la salud publica”. La
toxocariasis, en su mayor parte, es una infeccion
silente, asintomatica, benigna y autolimitada, y por
tanto de no facil diagnostico. Deja anticuerpos
especificos residuales’”, o puede manifestarse como
enfermedad, adoptando la forma de larva migrans
visceral (LMV), larva migrans ocular (LMO) o
afectando al SNC en la forma de neurotoxocariasis
(ver figura 1) y mas raramente al corazén como
miocarditis, pericarditis o endocarditis de Loeffler"”.
Canese, et al.,, en una investigacion realizada
encontraron la presencia de 53% de huevos de
toxocara canis en muestras de arena tomadas de las
51 plazas y parques de Asuncion, concluyendo que
dichos lugares se constituyen en elevado riesgo para
la salud de las personas y en especial para los nifios
que concurren a las mismas"” y en una investigacion

posterior demostraron una seroprevalencia de 78%
de toxocariasis en nifios de un medio rural de
Piribebuy y en un drea suburbana de Itaugua, siendo
mads frecuente la forma asintomatica en 74%"”. La
infeccion por toxocariasis en distintas poblaciones
varia muy ampliamente con seroprevalencias del
9.5% al 86.7% “*. La sospecha de toxocariasis es
orientada por una eosinofilia elevada persistente,
que se confirma con el hallazgo de anticuerpos
subclase Ig G4 secrecidn-excrecion especifico TES
(Toxocara excretory-secretory)®; pero en los paises
subdesarrollados es muy comun la existencia de
infecciones por otros helmintos, las que pueden dar
reacciones cruzadas del TES nativo, teniendo por
tanto menor especificidad. Esto motivé el desarrollo
de TES con tres antigenos recombinantes TES-26,
TES-30USM y TES-120, que tienen sensibilidad y
especificidad de 100% en el diagnodstico de
toxocariasis®”. La eosinofilia puede deberse a
diversas otras etiologias y ser de causa primaria o
secundaria, que es la mas frecuente. Se considera
eosinofilia el aumento del recuento absoluto de
eosindfilos (RAE) en sangre periférica mayor a
500/mm3 y clasificada como leve con valores de 500-
1500/mm3; moderada de 1.500-5.000/mm3 y severa
mayor a 5.000/mm3; pudiendo ser transitoria,
episddica o persistente®. Los eosindfilos tienen una
toxicidad directa a través de la liberacion de varias
moléculas presentes en sus granulos citoplasmaticos,
como la proteina basica mayor, la peroxidasa
eosinofilica, la protefna catidnica eosinofilica®, que
activadas juegan un papel importante durante la
invasion parasitaria, en especial la proteina cationica
eosinofilica (ECP), con marcada actividad
proinflamatoria contra bacterias y parasitos®. Entre
las multiples causas de eosinofilia los parasitos
helmintos son una causa importante, pero
corresponde a la toxocariasis las cifras mas elevadas
cuando son comparadas con parasitos intestinales
sean helmintos nematodes, cestodes o
trematodes™””. La toxocariasis se asocié con tos
crénica en 32% de los casos™, asi también se encontro
una asociacién significativa entre el asma y
toxocariasis™ y con formas graves de asma“’, hecho
que sin embargo no fue comprobado en otros
estudios™”. En el Hospital Juan P. Garraham, sobre
301 pacientes con diagnostico de toxocariasis
encontraron 31,5 % con formas oculares, afectando
las mismas a un solo ojo, diagndstico que en los nifios
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pequenos tiende a hacerse en forma tardia debido ya
que los mismos dificilmente manifiesten una
disminucién de la vision, motivando la consulta el
estrabismo en 34% ™. En la larva migrans ocular no es
frecuente el hallazgo de anticuerpos especificos para
toxocaras, siendo el diagnostico por el estudio del
fondo de 0jo®. Puede también afectar al SNC
(neurotoxocariasis) en forma de meningitis,
meningoencefalitis o de mielitis transversa,
destacandose eosinofilia tanto en sangre como en el
LCRy anticuerpos Ig G para toxocara tanto en el LCR
como en sangre periférica “*”. La eosinofilia
persistente puede ser la tinica manifestacion de la
toxocariasis“*?. Nuestra paciente tuvo la
particularidad de haber iniciado el cuadro de LMV
como un sindrome febril, acompafado al inicio de tos
catarral persistente, lo que motivo el tratamiento con
antibioticos como si fuese una neumonia y sin
haberse tenido en cuenta la eosinofilia del 20 % (RAE

de 4.100/mm3) que ya presentaba en ese momento.
Ante la falta de respuesta a la antibioticoterapia y
debido a la persistencia de la fiebre de mas de dos
semanas de evolucidon, con empeoramiento del
estado general y el descenso de la hemoglobina de
10.1 grs/dl a 9.8 grs/dl, fue internada con los
diagnosticos de: sindrome febril prolongado, anemia
ferropénica y eosinofilia severa de causa a
determinar. El hemograma al ingreso reveld severa
eosinofilia de 75% y RAE de 52.882/mm3,
hemoglobina de 8.4 grs/dl. El interrogatorio dirigido,
donde resalto el antecedente de la convivencia con
perro y el habito de geofagia, llevé la sospecha de
LMYV; por lo cual se inicié el tratamiento con
Albendazol antes de tener estudio confirmatorio, con
buena respuesta a la segunda dosis con el cese de la
fiebre que habia mantenido por mas de 20 dias. Los
estudios posteriores confirmaron el diagnostico de
LMV.

Los vermes adultos se I
desarrollan en el intestino

f
delgado de perros y gatos i .

PATOLOGIA

Las larvas migran por via ’
sanguinea a todo el organismo
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Figura1. Ciclo delainfeccién porlarvas de toxocarias en la forma de larva migrans visceral.

En la literatura revisada la fiebre no es un sintoma
destacable de la LMV y cuando ocurre la misma
suele ser de corta duracion, aunque se ha descrito un
caso de un mes de duraciéon en un adulto de 76
afios"”, mientras en el presente caso la misma fue
prolongada con una duracién de 20 dias. La fiebre

cedio en forma rdpida con la medicacién
antiparasitaria, lo que hace presumir ala LMV como
causante de la misma. La eosinofilia en general
persiste por largo tiempo luego del tratamiento,
como lo demuestra el presente caso, lo que es muy
comun en la LMV"’, normalizdndose aun en
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aquellos casos asintomaticos no tratados en un
periodo de 3-5 meses™. Luego del tratamiento la
resolucion de los granulomas eosinofilicos del
higado ocurre en una mediana de 4 meses™. En este
paciente, luego de un mes del alta atin persistian los
micronddulos hepaticos al igual que la eosinofilia,
pero con una tendencia a la disminucién progresiva.
En el monitoreo de la toxocariasis, cuando se
dispone de la ECP, sus valores elevados en sangre
constituyen, con la eosinofilia, un marcador
importante de actividad de la infeccion, mientras los
valores de la ECP y la IgE sirven para monitoreo del
tratamiento de la infeccién, ya que ambos
disminuyen luego de 6 meses"”.
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En el tratamiento de la LMV se han usado el
Thiabendazol o el Albendazol, siendo mas eficaz el
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