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Resumen

Se describen tres casos de pacientes portadores cronicos de Stron-
gyloides stercolaris gastrointestinal oculto, con manifestaciones
clinicas y de laboratorio que mimetizan patologias autoinmunes, en
quienes el tratamiento inmunosupresor ocasiond empeoramiento
de la sintomatologia hasta el 6bito en uno de los mismos.
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Introduccion

El Strongyloides stercolaris (SS) es un nematodo de dis-
tribucién mundial localizado en dreas tropicales y sub-
tropicales’2.

En el continente americano se extiende desde el sur de
Estados Unidos hasta Argentina. En nuestro pais se han
registrado casos en Salta, Chaco, Misiones, Corrientes y
Cérdoba.

EISS tiene un tnico ciclo de vida caracterizado por au-
toinfeccién y puede persistir asintomdtico en el huésped
por décadas.

Produce principalmente manifestaciones gastroin-
testinales en inmunocompetentes pero puede involucrar
practicamente todos los tejidos y ocasionar la muerte por
strongiloidiasis diseminada y sobreinfeccién por gérmenes
gram (-) en inmunocomprometidos>*.

Se ha descrito glomerulopatia asociada a infecciones pa-
rasitarias multiples, pero es escasa la bibliografia referente a
dafio renal y a otras manifestaciones inmunoldgicas asocia-
das a Strongyloides stercolaris®.

Muchas de las infecciones parasitarias son crénicas y
subclinicas provocando la formacién de anticuerpos frente
a distintos antigenos parasitarios expuestos en las diferen-
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Summary

Three clinic cases of patients with chronic hidden gastrointestinal
Strongyloides stercolaris infection are described, with clinical ma-
nifestations and analysis results pretending auto-immune diseases.
In these patients, the immunosuppressive therapy made those ma-
nifestations got worse and even caused death in one of them.

Key words: Strongyloides, antibodies, hyperinfection.

tes etapas del ciclo del agente infeccioso.
Se describen tres casos de infeccién por Strongyloides
stercolaris y las manifestaciones clinicas asociadas.

Caso 1

Paciente varén de 49 afios de edad, nativo de Corrientes,
que consulta por hipertensién arterial y hematuria ma-
croscopica de 15 dias de evolucién. Al examen fisico se
hallaba hipertenso, disneico, afebril y en anasarca. En el
laboratorio de ingreso se encontré: hematocrito de 39%,
hemoglobina de 13,5 g/dl, glébulos blancos de 7.300/mm?,
neutréfilos 60%, linfocitos 26%, plaquetas 151.000/mm’,
eritrosedimentacién de 120 mm/h, uremia 118 mg/dl, crea-
tininemia 2,29 mg/dl, sodio sérico 136 mEq/], potasio séri-
co 4,5 mEq/], transaminasa glutimico oxalacética 77 Ul/I
(vn: 40 UI/1), transaminasa glutdmico pirdvica 26 UT/1 (vn:
40 UlL/1), fosfatasa alcalina 254 MUI/I (vn: 240), proteinas
totales 4,7 g/dl, albumina 1,96 g/dl.

Test de Hamburger: leucocitos 360.000, hematies
553.000, cilindros 1.503 (vn: 0-1.000, 0-1.000, 0-3 vol/” res-
pectivamente), proteinuria orina de 24 horas: 6,5 g.

Anticuerpo contra virus de inmunodeficiencia huma-
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na (HIV) negativo, Antigeno de superficie de hepatitis B
(HbsAg) negativo, Antigeno contra core hepatitis B (Hb-
cAg) negativo, test de ELISA y Polimerasa Chain reaction
(PCR) para hepatitis C negativo.

Factor antinuclear (FAN) negativo C3 24 mg/dl (vn:
80-120 mg/dl), C4 7 mg/dl (vn: 15-45 mg/dl), Anticuerpo
antimembrana basal glomerular (MBG) negativo, Anti-
cuerpo anticitoplasma neutréfilo (ANCA) negativo, crio-
globulinas negativo.

Radiografia de térax con leve sobrecarga hidrica, eco-
cardiograma transesofagico sin alteraciones.

Puncién biopsia renal: glomerulopatia proliferativa di-
fusa mesangiocapilar con semilunas epiteliales en 20% de
glomérulos. Inmunofluorescencia: depdsitos granulares en
mesangio, membrana basal y paredes capilares de C3 inten-
sidad +++. (Figura 1)

Figura 1. Biopsia.

PCR para Strongyloides stercolaris en tejido renal ne-
gativo.

Por falla renal progresiva, incremento de uremia de
138 mg/dl a 223 mg/dl y creatininemia de 2,3 mg/dl a 3,03
mg/dl, se comienza pulso de Metilprednisolona 500 mg/
dia durante tres dias y 1000 mg de Ciclofosfamida; luego
de esta terapéutica el paciente presenta dolor abdominal y
enterorragia. Se toman muestras seriadas de materia fecal
donde se identifica Strongyloides stercolaris, hemoculti-
vos y urocultivo que fueron positivos para Acinectobacter
baumannii. Se decide tratar la parasitosis con doble plan
antihelmintico sumado antibioticoterapia dirigido segin
antibiograma y bajar progresivamente la dosis de corticoi-
des; es dado de alta con uremia de 122 mg/dl, creatininemia
de 3,2 mg/dl y prednisona oral de 30 mg/dia sin continuar
el tratamiento habitual de GMN membrano-proliferativa.
Habiendo negativizado el parasitoldgico a los 5 meses del
tratamiento antihelmintico, presentaba uremia de 68 mg/dl
y creatininemia de 1,25 mg/dl.
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Caso 2

Mujer de 27 afios de edad sin antecedentes patolégicos pre-
vios, nativa de Chaco, que consulta por disnea de esfuerzo
de grado II. Al momento del ingreso se encontraba afebril,
normotensa, FC: 100/minuto, FR: 20/minuto; como datos
positivos presentaba segundo ruido cardfaco hiperfonéti-
co y soplo sistélico intensidad 2/6 en foco pulmonar. La-
boratorio de ingreso: Hto 32%, Hb 10 g/dl, GB 14.000/
mm?, eosinéfilos 6.000/mm?, plaquetas 199.000/mm?, eri-
trosedimentacién 80 mm/hora, uremia 12 mg/dl, glicemia
90 mg/dl, GOT 42 UI/I, GPT 39 Ul/], fosfatasa alcalina
532 MUT/], Test Hamburger: leucocitos 21.700, hematies
49.000, cilindros 0/vol”. Dosaje de IgE: 7902 UI/ml, pro-
teinograma por electroforesis: hipergamma globulinemia
policlonal con albimina de 3,20 g/dl.

HbsAg (-), HbcAg (-), HVC (-).

Parasitoldgico seriado materia fecal (-).

Laboratorio inmunolégico: FAN (-), AcADN (-), ENA
(), ACA (-), Ac anti Sclero 70 (-), Anti centrémero (-), C3
213 mg/dl, C4 24 mg/dl.

ANCA (+) antimieloperoxidasa 33,3 U/ml (vn: <3,5 U/
ml), antiproteinasa 3: 30 U/ml (vn: <9U/ml), patrén inmu-
nofluorescencia: atipico.

Tomografia de térax de alta resolucidn: imdgenes in-
tersticiales reticulo-nodulillares bibasales.

Ecocardiograma Doppler: insuficiencia tricuspidea
moderada. Presién sistdlica de arteria pulmonar (PSAP):
72 mmHg (vn: 20 mmHg).

Biopsia por toracotomia minima: parénquima pulmo-
nar con fibrosis leve subpleural con engrosamiento septal,
componente exudativo mononuclear intraalveolar, focos
de inflamacién peribronquial con componente mononu-
clear sin formacién de granulomas, engrosamiento de pa-
redes vasculares leve sin constituir un cuadro compatible
con vasculitis. (Figura 2)

Figura 2. Biopsia.



Por persistencia de eosinofilia y sin poder definir el
diagnéstico como un cuadro tipico de vasculitis ANCA
positivo, se realiz6 endoscopia digestiva alta encontrdndo-
se una mucosa géstrica con intensa infiltracién linfoplas-
mocitaria de la limina propia con presencia de numerosos
eosindfilos, mucosa intestinal con severa atrofia vellosita-
ria, marcada distorsion de la arquitectura y migracién in-
traepitelial de linfocitos y eosinéfilos. Se informa histopa-
tologia compatible con enfermedad celiaca, gastroenteritis
eosinofilica o parasitosis.

AC antiendomisio y antiglidina (+).

Sondaje duodenal: Strongyloides stercolaris.

Se inicié tratamiento con Ivermectina.

Caso 3

Mujer de 37 afios de edad nativa de Entre Rios, con antece-
dentes de colagenopatia indeterminada de once afios de du-
racidn, en tratamiento con Hidroxicloroquina 100 mg/12
horas, que consulta por cuadro clinico de 2 semanas de
evolucion de debilidad de cintura escapular y pelviana con
impotencia funcional, poliartralgia, hiporexia no selectiva
y disnea de grado II. Presentaba lesiones cutdneas difusas a
predominio de miembros inferiores hipo e hiperpigmenta-
das con zonas atréficas lineales y rash malar fotosensible.

Laboratorio de ingreso: Hb 10 g/dl, Hto 32%, GB
7.800/mm?, férmula conservada, plaquetas 229.000/mm?,
glicemia 100 mg/dl, uremia 60 mg/dl, creatininemia 1,36
mg/dl, ionograma sérico: NA 134 mEq/], K 2,3 mEq/], CI
104 mEq/1, PT 6,31 g/dl, albimina 3,37 g/dl, GOT 13 UT/I,
GPT 8 UI/], bilirrubina total 0,43 mg/dl, orina completa
sin alteraciones.

A las 48 horas del ingreso, agrega falla renal progresiva
hasta oliguria, caida del hematocrito con signos de heméli-
sis, rales crepitantes bibasales y mialgias generalizadas, en-
contriandose los siguientes datos de laboratorio: Hto 19%,
Hb 5,8 g/dl, Test de Coombs Directo (+), uremia 216 mg/dl,
creatininemia 3,36 mg/dl, K 6,6 mEq/L.

Laboratorio inmunoldgico: FAN (-), Ac anti ADN (-)
ENA (), ACA (), C3-11 mg/dl, C4-45 mg/dl.

Proteinuria orina 24 hs: 5 g, Hamburger: leucocitos
48.000, hematies 500.000, cilindros 444 vol/".

Rx térax: imdgenes intersticiales reticulonodulillares
paracardiacas bilaterales.

Ecografia abdominal: rifiones de tamafio normal con
aumento de la ecogenicidad de la corteza.

Ecodoppler cardfaco: PSAP 45 mmHg, resto sin
alteraciones.

Biopsia de piel: proceso inflamatorio con infiltrados ce-

Revista Argentina de Reumatologia ® Asio 21 ® N° 3

lulares mononucleares en la interfase, vacuolopatia basal,

cuerpos apoptdticos intraepiteliales. (Figura 3)

Figura 3. Biopsia.

Por cuadro de falla renal aguda y anemia hemolitica
autoinmune se realiza pulso de Metilprednisolona 1 g/3
dias; luego del mismo, la paciente empeora la disnea, au-
mentando los infiltrados en la Rx de térax, con pardmetros
de insuficiencia respiratoria aguda, y es conectada a respi-
rador. Del lavado broncoalveolar se obtiene Strongyloides
stercolaris.

Se trata con plan de antibidticos de amplio espectro
para infeccién intrahospitalaria més Ivermectina y Alben-
dazol, comienza diélisis, produciéndose el ébito sin posi-
bilidad de realizar biopsia renal.

Discusion

Se conoce que numerosas enfermedades autoinmunes son
la expresién de patologias infecciosas, algunas de ellas
comprobables como en el caso de la crioglobulinemia mix-
ta asociada a HVC, sinovitis crénica al virus linfotropo
humano (HTV1), anemia hemolitica autoinmune por crio-
aglutininas a Mycoplasma pnenmoniae; en otros casos se
mantiene la sospecha sobre el agente infeccioso desencade-
nante aunque no se ha podido confirmar en forma directa
tal relacion.

Los agentes parasitarios han sido asociados a diversas
formas de glomerulopatia, cubriendo un amplio rango de
lesiones, desde formas proliferativas puras hasta GMN a
cambios minimos®.

El depésito de inmunocomplejos a nivel glomerular ha
sido claramente identificado en infestaciones parasitarias
por Schistosoma 'y Malaria, sin embargo hay pocos reportes
de asociacién de Strongyloides stercolaris con nefropatia’.
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En los pocos casos citados, los pacientes desarrollan
clinicamente sindrome nefrético con proteinuria masiva
y falla renal que empeora durante el tratamiento inmu-
nosupresor, causando ocasionalmente el ébito por stron-
giloidiasis diseminada y sepsis a gérmenes gram negativo.
Contrariamente, mejoran con tratamiento especifico anti-
helmintico; evolucion similar a la observada en el primer
caso de esta presentacion. Es importante destacar que no
ha sido comunicada la alteracién histolégica membrano-
proliferativa asociada a Strongyloides stercolaris.

La strongiloidiasis sistémica puede involucrar a prac-
ticamente todos los 6rganos o sistemas, no sélo al aparato
digestivo donde puede simular las mds diversas patologias
desde enfermedad celiaca, gastroenteritis eosinofilica has-
ta enfermedad inflamatoria intestinal®.

Otros tejidos afectados que han sido descritos son:
SNC con abscesos cerebrales y meningitis aséptica, parén-
quima pulmonar con infiltrados eosinofilicos, formacién
de granulomas y fibrosis>', y depésitos de inmunocomple-
jos a nivel sinovial en artritis por Strongyloides stercolaris'.

En el caso 2, la paciente presenta compromiso pulmo-
nar con infiltrado inflamatorio intersticial mononuclear,
hipertensién pulmonar severa y compromiso gastrointes-
tinal con multiples anticuerpos positivos como ANCA
C y P con test de Elisa (+) para antiproteinasa 3 y mie-
loperoxidasa respectivamente e inmunofluorescencia con
patrén atipico y anticuerpos antigliadina y antiendomisio
(), simulando desde una vasculitis pulmonar hasta una
enfermedad celfaca.

Se ha investigado la prevalencia de distintos autoanti-
cuerpos en pacientes con enfermedad celiaca, los que pue-
den reaccionar con diferentes antigenos intestinales tanto
intracelulares (nicleo, membrana y citoplasma) como in-
tercelulares (matriz).

En un estudio de 35 pacientes celiacos y grupo con-
trol de 35 individuos saludables, los resultados arrojaron
una prevalencia incrementada en los primeros de 14% para
anticuerpo anti ADN doble cadena del 23%, anticuerpo
anticardiolipina IGA del 14% y anticuerpo antiendomisio
de 63%. No se registr6 presencia de ANCA™,

En esta paciente, el Strongyloides stercolaris fue resca-
tado solo por sondaje duodenal, habiendo tenido maltiples
parasitolégicos de materia fecal negativos. Fue tratada con
Ivermectina.

Cabe aqui cuestionarse si el pardsito es s6lo un comen-
sal en una paciente con patologia autoinmune o es agente
causal de muchas de las manifestaciones inmunolégicas.

El tercer caso atin méds complejo y con desenlace fatal
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habia sido diagnosticado como colagenopatia indetermi-
nada, cumpliendo con tres criterios para LES seguin clasi-
ficacién del American College of Rheumatology (anemia
hemolitica Coombs +, proteinuria en orina de 24 hs >500
mg, lesiones cutdneas fotosensibles), presentaba en forma
reiterada FAN (-) con anticuerpos anti ADN (-), siendo el
lupus FAN (-) muy poco frecuente, teniendo una prevalen-
cia de aproximadamente 0,14% de los casos!>!.

Se han descrito lesiones cutdneas por Strongyloides ster-
colaris de larga duracién en pacientes parasitados por més
de 65 afios'*; la forma mas comtin de lesién cutinea es la lar-
va currens, una lesién serpinginosa urticariana que avanza
rapidamente desde la zona perianal a un velocidad de 15
cm/hora. Lesiones similares pueden verse en muslo y tron-
co. También se han observado lesiones purpiricas en abdo-
men con hallazgo histélogico de granulomas eosinofilicos
cutdneos que contenian la larva filariforme en su interior®.

Tanto en la infeccién aguda como crénica, la biopsia de
piel rara vez muestra la larva y cuando se ve es dificil de es-
pecificar; en la infeccién severa, la biopsia de piel puede ser
util porque la larva puede ser observada en todo el espesor
de la dermis inclusive en el celular subcutineo, otros ha-
llazgos descritos son: edema, extravasacién de eritrocitos,
eosindfilos y linfocitos en dermis superficial®”.

La biopsia de piel de la paciente mostraba una dermatitis
inflamatoria de interfase, que orientada por los datos clini-
cos incliné el diagnéstico como probable “lupus cutdneo™.

En este caso, el Stongyloides stercolaris es obtenido del
lavado broncoalveolar luego de la conexién de la paciente
a respirador, por insuficiencia respiratoria aguda posterior
al pulso de metilprednisolona por falla renal progresiva. Se
realiza tratamiento antiparasitario especifico con Ivermec-
tina-Albendazol con evolucién desfavorable y ébito.

Se debe considerar que, en condiciones de parasitosis
crénica asintomatico, el SS en su forma adulta produce 10 a
15 huevos por dia, y que un parasitoldgico seriado de ma-
teria fecal solamente tiene una sensibilidad del 50%. Las
técnicas de Boermann y etilformalin acetato concentrado y
las placas de agar aumentan la sensibilidad del método pero
aun pueden seguir siendo negativo.

Los test seroldgicos en sangre son sensibles (84-92%)
pero de baja especificidad, pudiendo dar reaccién cruzada
con especies de otras filarias y Ascaris's.

En pacientes portadores de HTLV1 y en inmunocom-
prometidos, los tests serolégicos pueden ser negativos
y de dar positivos no distinguen la infestacién actual
de la pasada.

Frente a estos hechos nos preguntamos: ¢cudntos de los



pacientes inmunocomprometidos por su patologia de base
0 por el tratamiento inmunosupresor se encuentran para-
sitados en nuestro medio? ¢Ha habido algtin corrimiento
geogrifico de la zona endémica de esta parasitosis en re-
laccién con el cambio climitico? Y, por tltimo, ¢serfa pru-
dente realizar a estos pacientes de riesgo sondaje gastro-
duodenal en busca del parisito, ya que los otros métodos
diagnésticos pueden dar falsos negativos?

Conclusion

La strongiloidiasis diseminada tiene una mortalidad que
puede ser tan elevada como del 80%, ain empleando tra-
tamiento antihelmintico combinado (Ivermectina-Tiaben-
dazol) asociado a tratamiento antibiético de amplio espec-
tro contra gérmenes gram (-).

Se debe enfatizar la bisqueda del agente infeccioso por
la metodologia que sea mds apropiada, en todos los pa-
cientes con patologia que comprometa fundamentalmente
la inmunidad celular y en aquellos que serdn sometidos a
tratamiento INMUNOSUPresor.

Se necesitan estudios mds concluyentes para poder
atribuirle a este agente infeccioso un papel patogénico en
enfermedades autoinmunes que se manifiestan en forma
atipica, en pacientes que provengan de zonas endémicas.
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