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RESUMEN

Existe escasa informacion sohre las caracteristicas
de las parasitosis en hugspedes inmunosuprimidas, Esta
revisibn recoge aspectos de importancia clinica en la in-
festacitn de huéspedes inmunodeficientes con Pneuma-
eystis carinii, Toxoplasma gondii, Strongyloides sterce-
ralis, Trichinella spiralis, como también protozoarios de
los géneros Cryptosporidium, Plasmodium, Leishmania
¥ parasitosis intestinales,

Se detallan ceracteristicas clinicas, pruebas diagnos-
ticas y trammiento y 52 analizan los casos presentados
en el programa de trasplante renal del Hospital Univer-
sitario de Maracaibo,

INTRODUCCION

Numerosos estudiog han analizado las caracteristicas de las infecciones
bacterianas y micdtices en hugspedes inmunosuprimidos, pero relative-
mente pocos trabsjos han evaluado las infecciones por pardsitos en estos
pacientes. Esta revisidn se ha realizado con ! fin de racoger las publicacio-



nes en la literatura, y tomarlas coma marco de referencia para la presenta-
cidn de nuestra experiencia en pacientes receptors de trasplante renal,

Entre los pardsitos que se han descrito como causa de enfermedad se-
vera en la paoblacion de pacientes inmunocomprometidos (inmunodefi-
cientes) se encuentran: Preumacystis caring, Toxoplosma gondi, Stron-
gvloides stercoralis, Trichinella spiralis y protozoarios de los generos
Cryptosperidium, Plasmodium Y Leishmanis. Log analizaremos separada-
MEente.

PNEUMOCYSTIS CARINII

Este organismo, el cual se cree sea un protozoario, reside en los pul-
manas de humanos y otros animales y puede producir neumonia en algu-
nos pacientes inmunosuprimidos, Experimentalmente, puede causar neu-
monia en casi todas las ratas que reciben corticosteroides y antibidticos
por sais a doce semanas (12).

La neumonia es crdnica e insidiosa y ocurre principalmente en nifios
inmunodeficientes, pero en trasplantados tiende a ser aguda y fulminante.
Los pacientes usuaimente presentan disnea, taquipnea y fiebre, y posterior-
mente 52 presenta tos no productiva. La hipoxia ocurre casi siempre y el
paciente con frecuencia desarrolla cianosis, Los hallazgos radioldgicos cld-
sicos consisten en un infiltrado difuso bilateral de distribucidn parahiliar
en ambos campos pulmonares, El derrame pleural es raro vy su existencia
sugiere otras posibilidades diagndsticas, Es importante reconocer que una
radiografia de torax normal o con anormalidades minimas no excluye el
diagndstico de neumonia por Preoamocvatis caringi {10).

Singer and Turnbull en 1979 (s0), encontraron que de 81 raceptores
de trasplante renal de caddver, 11 desarrollaron disnea progresiva con infil-
trado pulmonar difuso y Pnewmosystis carinii fue el agente etioldgico res-
paonsable en seis de los pacientes.

Ballardie en 1985 (1), reportd una incidencia de neumonia por Paes-
macystis caring de 3%, en 165 receptores de trasplante renal en un lapso
de seis afios.

La incidencia de infeccidn por Preumocystis carinii es dudosa, aungue
estudios seroldgicos muestran que un 75% de los nifios entre los 2 v 4 afos
de edad tienen titulos de anticuerpos detectables, lo cual sugiers, que la
enfermedad es rara pero la infeccidn puede ser comdn (za),
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El modo de transmision de la enfermedad es desconocido, pero exis-
tan evidencias clinicas que fundamentan la posibilidad de contagio de pa-
ciente @ paciente (20}, El método de mayor confiabilidad diagnostica de
la neumonia por Freumocystis es la biopsia pulmonar percutdnea o trans-
bronguial; la ventaja de la primera es que la biopsia abierta permite selec-
cionar la mejor muestra. Cuando en un trasplantado se sospecha la enfer-
medad, |a biopsia debe ser precoz, ya que un tratamiento temprano puede
reducir la mortalidad de mas de 80%, a un 25% {1z2),

El tratamiento que parece menos toxico en adultos con funcidn renal
normal es la combinacidn trimetoprim-sulfametoxazol en dosis de 20 mgs
de trimetroprim y 100 mgs de sulfametoxazal por kg de peso por dia, re-
partidos en 4 dosis iguales con intervalo de 6 horas. El tratamiento debe
mantenerse por dos semanas para suprimir gl Preumocystis carinii. Proba-
blemente el microorganismo no es eliminado ya gue persiste en animales
de experimentacian ain después de terapia prolongada (1a).

Debe recomendarse el aislamiento y en las regiones de alta incidencia
administrar trimetoprim-sulfametoxazol en forma profildctica a los indivi-
duos de alto riesgo (14), 2 dosis de 5 mos de trimetoprim y 25 mgs de sul-
fametoxazol por kg de peso y por dia, dividiendo la dosis total en dos
tomas.

TOXOPLASMA GONDII

El protozoario es comin en mamiferos y aves, y puede infectar huma-
nos a través de comidas crudas o contaminadas con heces de gato gue con-
tienen oocitos, pero resulta difcil explicar la transmisidn por esta via en
casos aislados. La mayoria de los pacientes inmunosuprimidos que desa-
rrollan toxoplasmosis clinica severa han sido portadores asintomaticos del
organismo, sin embargo, la adquisicion exdgena del organismo puede pro-
ducir la enfermedad en forma aguda en individuos comprometidos inmu-
noldgicamenta.

Muchos estudios confirman la incidencia elevada de manifestaciones
del sistema nervioso central en la toxoplasmosis de los pacientes inmuno-
suprimidos. Ruskin (2s) revist 87 casos de toxoplasmosis en pacigntes con
neoplasias, enfermedades del coldgeno y receptores de trasplantes de or-
ganos, encontrando que las manifestaciones neuroldgicas predominaron
en mas de la mitad de los pacientes, quienes presentaban sintomas de ence-
falopatia difusa, meningoencefalitis y/o clinica de lesion de ocupacidn de
aspacio. Mo estd definida la razdn de la localizacidn cerebral en pacientes
inmunosuprimidos,
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La enfermedad por el pardsito debe sospecharse en pacientes inmuno-
suprimidos gue presentan fiebre, adenopatias, rash, hepatoesplenomegalia
v especialmente si el paciente presenta sintomatologia de tipo neuroldgico.

El diagndstico de toxoplasmosis aguda sz fundamenta en criterios se-
rologicos y patoldgicos: la demostracidn de trofozoitos de toxoplasma en
liguidos corporales o tejidos y la determinacidn en suero de titulos de an-
ticuerpos especificos contra toxeplasma. Ligicamente el diagndstico se-
rologico es preferible antes de un procedimiento invasiva, pero debe re-
cordarse gue un alto porcentaje de la poblacion aduita normal presentan
nivelas altos da anticuerpos antitoxoplasma. Entre nosotros la prevalencia
de anticuerpos antitoxoplasma en titulos por encima de 1:128 nivel con-
siderado epidemioldgicamente significativo, es 31,8%, aumentando en la
poblacian rural hasta 49.3% (28}, A titulos de 1:64 o mds la prevalencia
g5 41.8%, similar a la encontrada en una poblacion brasilefia (56.4%) (34),
y mayor a la incidencia encontrada en los EE.UU. (24.4%) (3a).

Existen datos experimentales en animales de laboratorio los cuales
sugieren que la terapia inmunosupresora puede reactivar una infeccidn
latente por texeplasma, En 1957, Frenkel (s) demostrd que la cortisona
y la radiacidn fonizante reactivaba la toxoplasmosis en hamster y producis
lesiones necraticas multifocales en el sistema nervioso central parecidas a
las que se ven en la encefalitis por texoplasma en pacientes inmunoldgica-
mente comprometidos. Posteriormente Metzger (20) describio parasitemia
prolongada en ratas tratadas con cortisona o radiacidn.

En caso de trasplante de drganos, el receptor seronegativo para toxo-
plasmosis tiene un riesgo elevado de desarrollar la enfermedad cuando el
injerto proviene de un donante seropositivo para toxoplasma; especial-
mente, si el titulo de anticuerpos en el donante es lo suficientemeants alto
como para sospechar una infeccidn aguda(17), En 1983, Mejia et al (19)
reportd dos casos de receptores de trasplante renal serolégicamente nega-
tivos para texeplasma que desarrollaron la enfermedad con titulos posi-
livos una semana después del trasplante. Por cuanto el donante tenia titu-
los positivos en el momento de su muerte, los autores plantean la posibili-
dad de transmision de la enfermedad por el drgano trasplantado a pesar
de que el pardsito no se encontrd en el rindn trasplantado &l momento de
la autopsia en uno de los casos y no se logrd permiso para autopsia en el
otro, Transmision de toxoplasmosis por el drgano trasplantado se ha de-
mostrado en el trasplante cardiaco. Ryning, en 1979 (26), reportd dos
casps de pacientes receptores de trasplante cardiaco que desarrollaron la
enfermedad en el periodo postoperatorio sin haber presentado evidencias
saroldgicas de exposicion a toxoplzsma gondii antes del trasplante.
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En pacientes inmunosuprimidos las pruebas seroltgicas pueden no
ser confiablas para 3l diagnostico, pero justifican la biopsia y el tratamien-
to provisional. El tratamiento consiste en una combinacion de pirimeta-
mina con sulfadiazina, La pirimetamine se administra por via oral en una
dosis de atague de 100 a 200 mgs en dos tomas durante el primer dia, se-
guidos de 25 mgs diarios durante 4 a & semanas. La suifadiazina se admi-
nistra también por vio oral on una dosie de earga de 2 gr, ton una tarapis
de mantenimiento de un gramo cada B horas. El mecanismo de accion de
la pirimetamina es interferir la biosintesis del dcido félico en roxoplasma,
por lo gue resulta altamente activo contra la multiplicacion del trofozoito.
La pirimetamina puede deprimir la médula dsea, y los efectos adversos de
la sulfadiazing como cristaluria y hematuria deben ser monitorizados. Pro-
bablemente se justifique incluir pruebas seroldgicas de toxoplasmosis en
poteneiales donantes v receptores de trasplante.

STRONGYLOIDES STERCORALIS

El Strongvioides stercoralis puede parmanecer sin der sintomatologia
durante afios en personas que viven en dreas endémicas y manifestarse pos-
teriormente cuando 58 inicia |a terapia inmunosupresora.

En pacientes inmunosuprimidos, a larva rabditiforme no infectiva
puede transfarmarse en al intestino en larva filariforme infectiva que pueds
penetrar la mucosa intestinal o fa piel perianal (autoinfestacidn) estable-
ciendo un ciclo completo dentro del hedsped y disemindndose masivamen-
te (hiperinfestacion|,

El primer caso de estrongiloidiasis complicando wn trasplante de rindn
fue descrito por Fangudes en 1971 (7). Se trataba de un paciente que pre-
sentd bacterigmia v dos episodios de rechazo inmunoldgco del drgano
controlados con irradiacion v altas dosis de esteroides; dos meses después
del trasplante presentd un cuadro ebdomingl agudo que requirid laparo-
tomia exploradora v el paciente fallecid por sepsis. Lo necropsia revelo
una enteritis severa con numerosas larvas filariformes de Strangvioides
stercoraliy Que tlambién estaban presentes en higado vy alvéolas pulmonares,
El rindn trasplantado no tenia evidencia de rechazo activo,

La estrongileidiasis disaminada ha sido reportada también en casos de
malnutricidn, linfoma y tuberculosis con y sin terapia inmunosupresora,
en irradiacion corporal total accidemtal, insuficiencia rena cronica y en
guemados (2 &, 21). Estas entidades nosolbgicas tienen en coman el dete-
rioro de la respuesta inmune mediada por células,
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Purtillo v colzhoradores (24) han evaluado el papel de la inmunidad
celular mediante e estudio de 32 pacientes con estrongilo diasis fatal y
notaron la susencia de reaccion granulomatosa inmune a la larva en los
tejidos. Encontraron deplecion de linfocitos en el timo y dreas timode-
pendientes. Estos pacientes tenign una disminucion de la irmunidad me-
diada por células manifestada como respuesta cutdnee disminuida & le
lapramina, detarinm in vitrn de la transformaridn da linfneitng por fitn-
hemaglutinina y deplecian de celulas lintoideas en regiones timodependien-
tes y nodulos linfaticos debido a una variedad de condiciones tales como
malnutricidn, lepra, guemaduras, malignidad, enfermedades cronicas, pan-
citopenia y radiacion atomica.

La estrongiloidiasis intestinal vsualmente se asocia con eosinofilia en
gangre periférica en 20% de los pacientes, sin embarga, la casi totalidad de
los pacientes con la enfermedad diseminada tienen cuenta normal de eosi-
nifilos,

La insuficiencia respiratoria, es la causa mds comin de muerte y puede
deberse a la invasion broncopulmonar del pardsito o a una neumonia su-
perimpuesta. Esta (ltima s usualmente causada por bacteriss gram nega-
tivas. La enfermedad pulmonar puede presentarse inicialmente como una
insuficiencia respiratoria y pocos sintomas gastrointestinales, y el diagnds-
tico, que requiere un alto {ndice de sospecha, se realiza por el hallazgo de
la larva en heces, esputo o tejidos, Un 25% de los pacientes con estrongi-
lnidiasis tienen examen de heces negativos. En estos pacientes el exdmen
de liquido de contznido duodenal es de gran ayuda para localizar o identi-
ticar larvas del parésito, La manera precisa coma la larva produce dano no
eetd bien definida, paro parece existir relagidn entre la gravedad del cuadro
v la carga infectiva total; efectos mecénicos, irritacion alérgica v accion
Iitica han sido propuestos como mecanismos patogenéticos (a),

Muestra casufstica incluye un casc de estrongiloidiasis fatal, que se
presentd en un paciente masculino de 32 afos de edad guien dos meses
después de recibir injerto renal de su hermano presenta crisis de rechazo
inmunologico agudo gue os tratodo con altas dosis de esteroides por via
endovenosa, Una semana despuds presenta cuadro de insuficiencia respira-
toria con estertores crepitantes a la auscultacion de ambos campos pulmo-
nargs. La Ax de torax al ingreso mostrd infiltrado pulmoner difuso bila-
teral. Cultivos de esputo v sangre fueran negativos pero se indica trata-
miento con gentamicina y cefrading por via endovenosa mds trimetoprim-
sulfamatoxazol por via oral. El cuadro -espiratorio se agrava y el paciente
talloce dos semanas despuds del ingreso. El diagndstico clinico fue sindro
me de insuficiencia respiretorie del adulto v en la autopsia se encontrd
larvas de Strongvloides stercoralis en teiido pulmonar.



Es recomendable que los candicatos a trasplante renal residentes en
dreas endémicas sean estudiados con examen de heces seriados buscando
Strongvioides; al igual que pacientes que recibirdn inmunosupresion por
enfermedades malignas o colagenosis.

El tratamiento aceptado es tiabendazol & la dosis de 25 mg por kg de
peso corporal repartido en dos dosis durante dos dias, pero en caso de en-
fermedad diseminada debe administrarse por tiempo mds prolongeado., Fre-
cuentemente, en caso de enfermedac severa, el tratamiento es inefactiva,
lo que puede reflejar |a insuficiencia del sistema inmung deteriorado del
huésped,

TRIQGUINDSIS

La triquinosis es causada por un pequeiio nematodo, Trichinella spi-
ralis, y puede ser trasmitida al hombie al comer carne cruda o poca cocida
que contenga guistes larvarios. Solo se ha descrito un paciente inmunosu-
primido con triguinosis severa (1s), Se trataba de una mujer con leucemia
mielomonocitica aguda que recibid quimioterapia que incluia vincristina,
ticlofosfamida y prednisona, falleciando posteriormente por shock séptico.
El examen microscdpico de tejido muscular estriado most'd agregados fusi-
formes que contenian en su interior larvas de Trichinella spiralis. Sin em-
bargo, el test de floculacidn para triguinosis en suero fue negativo. Esinte-
resante sefialar que la triguinosis experimental provoca depresion de la in-
munidad celular (27),

CRYPFTOSPORICIUM

La cryptosporidiosis es una enfermedad cantraida por la ingestian de
oocitos de coceidia, protozoario perteneciente al género lsaspera. Clinica-
mente, s& presenta con fiebre, diarrea y dolor abdominal y tiende a presen-
tarse en individuos inmunodeficientss (s, a1) y raramente, en individuos
sin comprometimienta de su estado inmunoldgico (s). Tambien se ha re-
portado tendencia a infecciones secundarias durante el curso Je la enfer-

medad {as).

La forma de trasmision de la enfermedad no es bien conocida, se ha
sugerido trasmisign mediante alimertos contaminados de paciente a pa-
ciente (33), como también de animalas al hombre especialmente en infan-
tes y nifios pegueios {22),

En adultos inmunocompetantes el cuadro diarréico es autolimitado
durante un promedio de 5 dias{s}, srolongdndose en nifios hasta dos se-
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manas {11}, mientras que en pacientes inmunodeficientes la enfermedad
puede ser dabilitante con un cuadra diarréico pralongada.

El diagndstico clinico es confirmade mediante examen de heces y/o
biopsia duodenal (). E| tratamiento, adends de disminuir las dosis de me-
dicamentos inmunosipresores, es sintomatico; aungue se ha reportado me-
joria del cuadro clinico mediante el uso de spiramicina o lo dosis de 1 gr
tres veces al dia durante 10 dias(a).

MALARIA

Se ha reportado solo un caso de malaria en un paciente trasplantado
renal (1s). En aste trabajo o plantearan varias probables formas de trasmi
sion: transfusiones de sangre, recidiva de fa enfermedad como consecuen-
cia de la terapia inmunosupresora o inducsidn de malaria a través del rifidn
trasplantadn.

Nosotros observemes un ceso de paludismo en un paciente con anemia
falcifarme 18 meses despuds de recibir trasplante renal de denante viva,
El paciente fue ingresado por presentar fiehre, hemdlisis y el examen fisico
révelo hepatomegalia importante. Inicizlmente se pensd en une crisis falci-
forme, pero en un frotis de sangre periférica se encontrd Plasmaodium
vivax, Hubo buena respuesta a tratamiento con primaguina v cloroguina,
Es probable, que este paciente haya adguirido la enfermedad a través de
una transfusion sanguines, ya que tiene antecedentes de mdltiples transfu-
siones, padece de anemia de células falcifarmes y no vive en zana endé-
mice, Tembién observamos un caso de paludismo en un peciente cun insu-
ficiencia renal cronica en programa de hemodidlisis periddica y politrans-
fundido, quien fue ingresado por presentar malestar general y fiebre. Du-
rante su estadia hospitalaria presentd verios episodios de hemdlisis con
empeoramiento progresiva del estado genzral. Dos semanas despuds del in-
jreso se observaron gamatncitus Y trofozoitos de pfu:mudl'um_iﬂ::!cfparum
BN sangre, y se inicio terapia con aralen y sulfato de cloroguina. Mo hubo
respuesta terapeutice, El Jisgndstico anetomupaluliyicu reveld pancrea-
titis aguda hemorrdgica, hemarragia subaracnoidea e intrapareiguimatosa
sdicionalmente al paludismo por falciparum.

LEISHMANIASIS

La infeccién por protozoarios pertenscientes al género leishimania Tue
descrita en Australia en el aiio 1979 (18) en un paciente cinco afos después
de recibir un trasplante renal y con un éntecedents de visita @ una zona



endémica durante el tercer afio post-trasplante, E| paciente presentd fiebre,
esplenomegalia y por persistencia de la pancitopenia se practicé aspiracion
de médula dsea en |a cual se evidenciaron numerasas cuerpos ovoides den-
tro y fuera de los macrafagos diagnosticdndose infeccion por Leishmania
donavani. En la necropsia se encontraron leishmanias en médula dsea,
bazo y pulmdn, El autor comenta la posibilidad de que este paciente in-
munosuprimido haya adquirido la infeccidn durante su visita @ una zana
endémica, y que ésta se haya manifestado dos afios después,

OTRAS PARASITOSIS

La mayoria de las parasitosis intestinales an &l paciente trasplantado
renal que recibe terapia inmunosupresora no aumentan la morbilidad y
mortalidad de estos pacientes. En nuestra poblacion de pacientes trasplan-
tedos renales se ha practicado examen de heces en aproximadamente la
mitad de los pacientes, bdsicamente por presentar caida brusca de las cifras
de hemoglobina, anemia persistente, sintomas digestivos o una combina-
vion de ellos. La presencia de pardsitos intestinales se evidencia en el 234
de los pacientes a quienes se les practica exdmenes de heces por cualquier
maotive y los pardsitos mds frecuentes son Ascaris lumbricoides ¥ Giardia
lamblia, mientras que la poliparasitosis es infrecuente (Tabla |),

TABLA |
INCIDENCLA DE PARASITOSIS INTESTINALES EN

&5 PACIENTES CON TRASFLANTE RENAL
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE MARACAIBO

Parasitosis N° casos o
(riardia lamblia 3 20,00
Ascaris lumbricaides 2 13.33
Stra ng_ﬁoides stercoralis 2 1333
Hymenolepis nana 2 1333
Chilomastix mesnili 2 1333
Enterabius vermicularis 1 b.66
Trichuris trichiura 1 6,66
Endolimax nana 1 6.66
Ascaris lumbricoides
¥ Trichuris trichiura 1 666
Taotal 15 99.96
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ABSTRACT

Parasitosis in the immunosuppressed host. Review. Herrera J. (Servicia de
Nefrologia, Haspital Universitario de Maracaibo. Apartado Postal 1430.
Maracailio 4001-4), Gareia R., Rodrigues fturbe B. Invest Clin 28¢1);
47.539, 1987.— There is relatively scarce information on the characteristics
of parasitic infestation in the immunosuppressad host. This revision deals
with aspects of clinical relevance in the infestation of immunodeficient
individuals with Pneumocystis carinii, Toxoplasma gondii, Strongvloides
stercoralis, Trichinella spiralis, as well as protozoal infections with Cryp-
tosporidium, Plasmodium, Leishmanio and intestinal parasites. Clinical
characteristics, diagnostic tests and treatment are discussed and the expe-
rience with the patients in the renal trasplant program of the Unijversity
Hospital of Maracaibo is analyzed,
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