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RESUMEN

La infeccidn por Strongyloides stercoralis a partir de donantes de érganos es infrecuente, pero
cuando se presenta genera diversas complicaciones. Se reportan dos casos de estrongiloidiasis
diseminada derivado de un Unico donante cadavérico en dos receptores de trasplante renal.
Ambos pacientes se presentaron con sintomas gastrointestinales y sintomas respiratorios mas
lesiones dermatoldgicas en region abdominal. El diagndstico se baso en el hallazgo de larvas
en lavado broncopulmonar, lesiones dermatoldgicas, y aspirado duodenal. A pesar del manejo
con albendazol e ivermectina por via oral el curso clinico fue fatal en uno de ellos. El segundo
paciente recibié precozmente ivermectina por via subcutanea y sobrevivié con falla intestinal
persistente.

Palabras clave: Strongyloides stercoralis; Trasplante de rifion; Donante de érgano (fuente: DeCS BIREME).

ABSTRACT

A Strongyloides stercoralis infection acquired from the donor in a transplant receptor is not a common
occurrence, but its complications have been well known. We report two cases of disseminated
strongyloidiasis derived from a single cadaveric donor at two renal transplant recipients. Both patients
presented gastrointestinal and respiratory symptoms plus dermatological lesions in the abdominal
region. The diagnosis was based on the finding of larvae in bronchopulmonary lavage, dermatological
lesions, and duodenal aspiration. Despite the oral administration of albendazole and ivermectin,
the clinical course was fatal in one of them. The second patient received precociously ivermectin by
subcutaneous administration and survived with persistent bowel failure.

Keywords: Strongyloides stercoralis; Kidney transplantation; Tissue donors (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

La estrongiloidiasis es una enfermedad parasitaria causada
por el nematodo Strongyloides stercoralis que afecta entre 30
a 100 millones de personas en el mundo. Las complicaciones,
estan asociadas con el alcoholismo, los trasplantes de 6rganos,
y el virus HTLV-1, que sumados a un diagndstico tardio pueden
conducir a la muerte del paciente !, Este nematodo intestinal
es endémico y se encuentra ampliamente diseminado en dreas
tropicales y subtropicales®?, La hembra adulta es muy pequefia
y casi transparente, mide aproximadamente 2,2-2,5 mm de largo
con un didmetro de 50 um, habitando en espacios formados entre
los enterocitos del intestino delgado. Por su parte, el macho se
caracteriza por no ser un parasito intratisular &,

Una infecciédn diseminada casi siempre es el resultado de
una hiperinfeccion, donde se pueden encontrar larvas en
cualquier tejido o secrecion, particularmente en esputo y en
la piel. La sintomatologia cursa con anemia, dolor abdominal,

diarrea, constipacidn y mala absorcién ™. La posibilidad de
estrongiloidiasis intestinal invasiva debe ser considerada como
diagnostico diferencial de los cuadros de abdomen agudo en
pacientes sometidos a terapia inmunosupresora .. El examen
directo de las muestras de heces es un método diagndstico
poco sensible para este agente . La tincion de Gram es un
procedimiento util para el diagnéstico de estrongiloidiasis
pulmonar ya que puede demostrar la presencia de larvas
filariformes de S. stercoralis en muestras de esputo 7\,

Laincidencia de estrongiloidiosis esta aumentando en muchos paises
en desarrolloy se facilita por los viajes internacionales y la migracion
y un ndmero creciente de pacientes inmunosuprimidos . La
hiperinfeccion resulta de laenorme multiplicacién de larvas infectantes
y sumigracion en pacientes inmunodeprimidos, pero algunos autores
describen el cuadro en pacientes inmunocompetentes 19,

En la hiperinfeccidn diseminada el tratamiento de estas formas
graves sigue siendo un tema de controversia en pacientes con

Figura 1. Caso 1: se observan lesiones purpuricas en abdomen.

Figura 3. Caso 1: muestra de aspirado bronquial con larvas de S.
stercoralis. Tincidn Ziehl Neelsen 40X.

Acta Med Peru. 2017;34(3):225-30

Figura 2. Caso 1: en la tomografia axial computarizada se observa
el proceso inflamatorio intersticial
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Figura 4. Caso 1: biopsia de piel en donde se observa un vasculitis
leucocitoclastica. Tincién hematoxilina eosina 40X.
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reduccion de la absorcion intestinal de las formulaciones orales
de farmacos antiparasitarios. En este caso la ruta parenteral
seria la mas aconsejable 2, Se propone como tratamiento
a la ivermectina 200 ug/kg por via oral por-uno o dos dias y
alternativamente al albendazol 400 mg dos veces al dia durante
siete dias. Si las administraciones orales y/o rectales no son
posibles, la formulacién subcutanea veterinaria de la ivermectina
es aconsejada Y,

Reportamos dos casos de infeccién diseminada por Strongyloides
stercoralis en pacientes con trasplante renal de Unico donante que
fueron tratados con ivermectina por dos vias de administracion
diferentes.

REPORTES DE CASOS

DONANTE

Donante de sexo masculino de 24 afios, con diagndstico de
muerte cerebral por rotura de aneurisma cerebral, antecedente
inmediato de craneotomia por hipertensidn intracerebral.
Donante procedente de Lima, indice de masa corporal 22,
creatinina 2,7 mg%, y urea 65,2 mg% en los analisis de procura.
Administracidn de productos sanguineos en mantenimiento, asi
como vasopresores, no presentd parada cardiaca, permanecio
afebril administrdndose meropenem. Familia niega antecedentes
epidemioldgicos de importancia.

CASO 1

Hombre de 50 afios, con antecedente de enfermedad renal
crénica terminal, secundaria a hipertensién arterial, en
hemodialisis por cuatro afios y que fue sometido a trasplante
renal en noviembre de 2014. El paciente recibié como
induccion dos dosis de basiliximab 20 mg, y como tratamiento
de mantenimiento tacrolimus, micofenolato y prednisona, con
evolucién favorable. Luego de dos meses acude al servicio
de emergencia por presentar cefalea, vomitos biliosos, dolor
epigastrico tipo ardor de aparicion postprandial que se acentuaba
con la palpacion asociado a dispepsia, y estrefiimiento. Luego se
agrega fiebre, disnea progresiva y rash petequial difuso en region
abdominal (Figura 1).

Ingresa a unidad de cuidados intensivos (UCI) por presentar
insuficiencia respiratoria, evidenciandose en la tomografia
pulmonar un incremento de la densidad intersticial (Figura 2).

Al examen del lavado bronquioalveolar con tincion Ziehl Neelsen
se observan larvas de Strongyloides stercolaris (Figura 3),
ademas de baciloscopia negativa. En el examen microscopico
de muestra de aspirado duodenal también se observéd larvas
del mismo parasito. El examen microscépico para Pneumocystis
jirovecii fue negativo. Durante su evolucion presenta residuo
gastrico alto, abdomen distendido e incremento del dolor que
simula abdomen quirtrgico, y la tomografia abdominal muestra
niveles hidroaéreos en asas intestinales con un diagnéstico de
obstruccion intestinal, que mejora con tratamiento médico.

Los examenes de laboratorio mostraron leucocitos 9,9 mil/ml
(abastonados 13%, segmentados 48%, eosindfilos 3%, linfocitos
8%), transaminasa glutdmico pirdvica 45 Ul, transaminasa
glutamico oxalacética 18 Ul, bilirrubina total 0,7 mg%, albumina
2,4 gr%, fosfatasa alcalina 93 U/L, plaquetas 410 000 mm?3,
hemoglobina 10,8 g%. La oximetria muestra un persistente
gradiente oxigenatorio.

El examen anatomopatoldgico de piel de zona de rash describe
una vasculitis leucocitoclastica y dermatitis perivascular
superficial, ortoqueratosis laminar, edema leve en dermis
superficial y media, e infiltrado linfomononuclear con presencia
de leucocitos y algunos eosindfilos (Figura 4).

Recibid tratamiento por via oral con ivermectina 9 mg/dia mas
albendazol 400 mg dos veces al dia por tres dias.

Seguimiento de laboratorio: fosfatasa alcalina 190 U/L,
transaminasa glutdmico pirtvica 86 U/L, transaminasa glutamico
oxalacética 80 U/L, gamma glutamil transpeptidasa 171 U/L,
bilirrubina 1,7 mg dl, bilirrubina directa 1,4 mg dl, albiumina 1,8
gr%, BK (-), urocultivo: Candida spp >100 mil UFC/ml.

Evoluciona desfavorablemente a shock séptico refractario,
falleciendo al mes de su hospitalizacion por neumonia asociada
a ventilador en paciente inmunosuprimido e hiperinfeccién por
Strongyloides. stercoralis.

CASO 2

Hombre de 52 afios, con antecedente de enfermedad renal
crénica terminal, secundaria a hipertension arterial y diabetes
mellitus 2, en hemodialisis por cinco afios quien recibio
trasplante renal con donante cadavérico en noviembre de 2014,
siendo receptor del mismo donante del caso 1. Recibié como
induccion dos dosis de basiliximab 20 mg, y como tratamiento
de mantenimiento tacrolimus, micofenolato y prednisona; segin
protocolo del servicio, evolucionando favorablemente. Luego de
cuatro meses postrasplante, acude a la consulta presentando
astenia, disnea leve, fiebre, epigastralgia, llenura precoz y edema
de miembros inferiores, motivo por el cual es hospitalizado. Al
examen fisico se evidencia palidez moderada, con presencia de
mdculas eritematovioldceas menores de 2 mm de didmetro en
hemiabdomen superior (Figura 7), abdomen globuloso, dolor
difuso leve a la palpacién profunda, no visceromegalia, lesiones
descamativas en regidn palmar de ambas manos, presion arterial
80/40 mmHg, frecuencia respiratoria 24 resp/min, frecuencia
cardiaca 100 lat/min, temperatura 36,8 °C, saturacién 02 89%;
FiO, 0,50%, y diuresis 2000 cm?/dia. En la evaluacién pulmonar:
murmullo vesicular disminuido en ambas bases pulmonares,
subcrépitos bibasales.

Presentd a su ingreso leucocitos de 3 000 mil/ml sin eosinofilia,
con hemoglobina 6 gr%, no retencion nitrogenada. Al tercer
dia de hospitalizacidn cursa con insuficiencia respiratoria tipo
1, se continla oxigeno suplementario con mascara Venturi
con valores de analisis de gases arteriales a su ingreso a
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Figura 5. Caso 2: en la tomografia axial computarizada se observa
la dilatacion de asas intestinales.

UCI de FiO, 0,5%, PaFiO, 121,4, G (A-a) 254,8 y deterioro
oxigenatorio evolutivo que llevd a ventilaciéon mecénica. Al
décimo dia presenta edema en esclavina de miembro superior
derecho, la ecografia Doppler indica trombosis en vena yugular
mas subclavia derecha y se instaura anticoagulacién con
enoxaparina. Presenté melena y hematoquezia en el primer
dia de tratamiento llegando a tener una hemoglobina de 4,1
g%, reportando la endoscopia una lesion aguda de mucosa
gastrica, por lo que se decide suspender la anticoagulacion y
sangrado cede.

Durante su evolucidn presenta cuadro de suboclusion Intestinal
confirmado por tomografia abdominopélvica (Figura 5) que
cede a manejo médico. Se recibe informe de biopsia de piel,
encontrandose larvas de Strongyloides stercolaris entre las
fibras de coldgeno de la dermis (Figura 6). En la baciloscopia
de esputo no se encontrd BAAR, pero se identificd, al igual que
el primer caso descrito lineas arriba, larvas de Strongyloides
stercolaris.

Se inicia tratamiento por via subcutdnea con ivermectina (200
ug/kg) 12 mg/dia por siete dias mas albendazol 400 mg dos
veces al dia por via oral durante diez dias, y meropenem 1gr
cada ocho horas por via endovenosa durante 14 dias 1314,
El inicio del tratamiento fue precoz, luego del diagndstico
de muestra respiratoria, suspendiendo la inmunosupresion.
Presento encefalopatia, por lo cual se realizd puncion lumbar
con caracteristicas normales ademds de tomografia cerebral
normal.

Al octavo dia de tratamiento ya no se evidencia larvas de
Strongyloides stercoralis en muestra de aspirado bronquial. Es
extubado con éxito, cede fiebre luego de aproximadamente 12
dias de tratamiento. Es dado de alta de UCI luego de 20 dias
de hospitalizacion. Actualmente es seguido ambulatoriamente
con controles negativos para S. stercolaris, con funcion renal
normal y niveles adecuados de inmunosupresion.
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Figura 6. Caso 2: biopsia de piel con presencia de larvas de
Strongyloides stercolaris entre las fibras de coldgeno de la dermis.
Tincion hematoxilina eosina 40X.

DISCUSION

Dos casos que representan una probable trasmision de S.
stercolaris de un donante Unico y en muerte cerebral, sin
aparente antecedente epidemioldgico de importancia, ni
eosinofilia. El historial médico, asi como el trabajo previo al
trasplante no tuvieron factores de riesgo de importancia en
ambos receptores. El diagndstico final de estos dos casos fue
estrongiloidiasis diseminada con shock séptico asociado e
insuficiencia respiratoria en pacientes inmunocomprometidos.

El inicio de sintomas gastrointestinales inespecificos vy, luego
respiratorios hizo que se solicitara lavado broncopulmonar,
donde se observaron larvas de S. stercolaris cuya presencia
podria explicarse por el ciclo de Loos que se cumple en este
tipo de parasitosis y que implica afeccién de diversos tejidos.
A diferencia de otros casos, el hemograma no presenté
eosinofilia, en ninguno de los dos casos, pero si fue llamativa
la anemia severa en el segundo caso. Durante la evolucion del
segundo caso en UCl este cursé con shock distributivo, deterioro
ventilatorio, depresion miocardica, oclusién intestinal, trombosis
de vena yugulary subclavia derecha, ademas de bacteriemia por
Enterococo gallinarum resistente a vancomicina *°,

Figura 7. Caso 2: se observan lesiones purpuricas en abdomen.
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Las manifestaciones cutaneas que fueron prominentes en
ambos pacientes incluyen una erupcién migratoria llamada
larva currens y urticaria recurrente que con mayor frecuencia
afectd el abdomen. Ademds, en ambos pacientes hubo
ileo siendo la probable causa descrita como una reaccidn
inflamatoria de la migracion de la larva de S. stercolaris al
intestino delgado dentro de las glandulas mesentéricas. En
esta migracion la larva lleva con ella a bacterias coliformes,
la mas importante Escherichia coli causante de septicemia y
meningitis &/, Esta dltima situacidn clinica puede resultar en
inadecuada biodisponibilidad y pobre eficacia terapéutica
de preparaciones oral/enteral de tiabendazol e ivermectina.

El donante cadavérico fue la fuente probable de infeccidn por
la posibilidad del origen endémico de parasitosis conocida y
muchos de los pacientes pueden no mostrar signos clinicos de
infeccion. Sin embargo, no se pudo confirmar, debido a la no
disponibilidad del expediente médico del donante. Las larvas
suelen sobrevivir relativamente corto tiempo a la isquemia fria
alaque los rifiones son sometidos antes de ser trasplantado y
podria haber sido la fuente de la infeccidn en el receptor >,

La ivermectina es ahora reconocida como una opcién terapéutica
por las altas tasas de eliminacion larvaria y menos efectos
secundarios. Varias avermectinas veterinarias parenterales
(incluida la ivermectina) se utilizan con frecuencia para el
tratamientoy la profilaxis de las estrongiloidiasis gastrointestinal
en ganado a una dosis de 200 ug/kg; no obstante, el proceso de
aprobacion de medicamentos de uso veterinario es diferente a
las de uso humano 17\, Las propiedades farmacocinéticas de la
ivermectina pueden ser modificadas en pacientes criticamente
enfermos debido a que se une en gran medida a la albumina
humana; por ello, la concentracion del farmaco libre y la accidn
terapéutica podrian estar elevadas en procesos de inflamacion
sistémica con hipoalbuminemia. Sin embargo, un estudio
reciente encontré menos de 1% de ivermectina libre situado
en el plasma, siendo una posible explicacidn para este hallazgo
la fuerte unidn entre el farmaco y alta concentracion de
alfa-1 glucoproteina 4cida, lo que reduciria la distribucion de
medicamentos a los tejidos 128,

S. stercoralis es endémica en todas las regiones del Peru,
hiperendémica en la selva y menos endémica en las regiones
andinas y costeras. El uso de la prueba de frotis directo
subestima las tasas de prevalencia de S. stercoralis en Perd,
por lo que se recomienda el uso rutinario de técnicas altamente
sensibles cuando sea posible ®. Asimismo, debido a que la
estrongiloidiasis se ha descrito con todos los trasplantes de
organos, se debe descartar esta parasitosis antes de trasplantar
6rganos en areas endémicas o en circunstancias sospechosas !,

Estos dos casos subrayan la necesidad en programas de
trasplantes disponer de protocolo ampliado para S. stercoralis;
serologia usando ELISA para detectar IgG o analisis de materia
fecal y debe impulsar el tratamiento precoz o profilaxis en
donantesy receptores, asi como la oportuna notificacién de las
organizaciones de obtencion de drganos y centros de trasplante

2+-231 E| tamizaje de donantes vivos de drganos ofrece la
oportunidad de tratar a los donantes que resultaron positivos
disminuyendo el riesgo de transmisién de S. stercoralis 24,

Las guias norteamericanas en trasplante renal incluyen
como tamizaje el estudio del receptor VIH, hepatitis B y C,
citomegalovirus, herpes simple, varicela zoster, virus Epstein
Bar, toxoplasma, sifilis y test de Mantoux 2%, Por su parte,
algunas guias latinoamericanas incluyen el estudio de parasitos
de acuerdo con su carga epidemioldgica (T. cruzi o S. stercoralis)
251y las Guias de la Sociedad Americana de Trasplantes (AST)
recomiendan la blUsqueda de S. stercoralis en situacion de
riesgo en receptores de donantes vivos y en lo posible durante
la evaluacion pretrasplante de donantes fallecidos con factores
de riesgo epidemioldgico o eosinofilia inexplicada 1262,

En el caso 1 de esta revision fue tratado tanto con ivermectina
y albendazol oral en paciente con sepsis y falla multiorganica
con demostracion del pardsito en via aérea y enteral
persistentemente con fallo terapéutico y fallecimiento del
paciente. A diferencia del caso 2 que recibié ivermectina
parenteral por fallo intestinal y tuvo una evolucidn favorable
con negativizacidn del pardsito. Lamentablemente no se
disponia de pruebas de dosaje de la ivermectina en suero
que permita evaluar una posible toxicidad a nivel del sistema
nervioso central en el caso 2.

En conclusidn, el sindrome de diseminacién e hiperinfeccion
por S. stercoralis se debe considerar una emergencia médica
potencial y el tratamiento debe iniciarse inmediatamente.
Aunque no hay ensayos clinicos controlados, la droga de
eleccién es ivermectina. La duracién y ruta de administracion
debe ser individualizada siendo el objetivo la erradicacién
total del parésito y/o hasta no tener evidencia de dos
semanas completas de exdmenes de heces negativos.
Finalmente, como parte de la vigilancia después de un
trasplante renal, se recomienda la realizacion de examenes
continuos de esputo.
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