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1. Resumen

La esquistosomiasis es una enfermedad que puede cursar de forma aguda o crénica y es
causada por gusanos pardasitos del género Schistosoma, siendo uno de los padecimientos
que se encuentra en la lista de enfermedades desatendidas por la organizacion mundial de
la salud (OMS). La esquistosomiasis por Schistosoma intercalatum es una de las mas
desconocidas, debido a su restriccion geografica, solo presente en Africa Occidental.
Tradicionalmente se sabe que su gravedad es menor que la de otras especies, pero esta
informacion se basa en muy pocos datos. Espafia, debido a la alta presencia de personas
procedentes de Guinea Ecuatorial, es uno de los paises en los que se diagnostican un
mayor numero de casos, y el objetivo de este estudio ha sido analizar datos-
socioepidemioldgicos, clinicos, asi como alteraciones en examenes complementarios,
métodos de diagndstico, tratamientos aplicados y evolucion de estos pacientes. Para esto,
se utilizaron las fichas clinicas de quienes han sido diagnosticados con este parasito en la
Unidad de Patologia Tropical del Servicio de Enfermedades Infecciosas del Hospital Vall
d'Hebron y en la Unidad de Medicina Tropical y Salud Internacional de Drassanes. El
género mas afectado fue el femenino; la edad media 24 afios; el tiempo medio de llegada
a Espafa fue de 9 meses; el pais de origen de la mayoria fue Guinea Ecuatorial. La mayor
parte de los pacientes no presentaba inmunosupresion, las enfermedades concomitantes
mas comunmente presentadas fueron tricuriasis y malaria. La mitad de los pacientes
presentaba sintomas siendo los mas comunes el dolor abdominal y la diarrea. Los
parametros analiticos que se vieron mas afectados fue la presentacion de eosinofilia e
hiper IgE. El método de diagndstico realizado a todos los pacientes fue un
coproparasitario, donde hubo un 98% de positividad. Sélo una paciente se diagnostico a
través de visualizacion de huevos de una pieza colonica, mientras que a un 17% se les
realizd también una serologia, la que detectaba Schistosoma mansoni, donde un 85% fue
positiva. Se realizaron ecografias en un 13% de los pacientes, presentando alteraciones
en un 30% de ellas. ElI 94% de los pacientes recibié tratamiento y el protocolo mas
utilizado fue 40 mg/kg/dia dividido en 2 dosis por 2 dias seguidos. Posteriormente, se
realizé un control coproparasitologico donde obtuvieron un 100% negativo y a los que se
les hizo un control serolégico fue un 40% negativo. El control de eosinofilia, en un 66%

se habia resuelto, y en el control de hiper IgE, en un 37%.



2. Introduccion

La esquistosomiasis es una de las enfermedades parasitarias mas extendidas en humanos
y es el parasito mas comun transmitido por contacto con agua dulce. La infeccion ocurre
comunmente en nifios menores de 14 afios que viven en areas de riesgo (Colley et al,
2014).

En el mundo actual existen nueve especies de Schistosoma responsables de causar esta
infeccion en 240 millones de personas. Dentro de estas, 20 millones sufren graves
consecuencias debido a la enfermedad, y 120 millones presentan varios sintomas
(Boukeng et al, 2002; Hinz et al, 2017; WHO, 2020). Mas de 700 millones de personas
viven en areas de riesgo, entre ellas tropicales y subtropicales de paises africanos (Cesari
et al, 2014; WHO, 2020), especificamente en el centro y el Oeste del continente (Chu et
al, 2012).

La enfermedad de esquistosomiasis esta considerada por la Organizacion Mundial de la
Salud como una enfermedad desatendida a nivel mundial. Se estima que en el afio 2018
se necesito tratamiento profilactico para 229 millones de personas, y sélo 92,2 millones
efectivamente lo recibieron (Utzinger et al, 2009; WHO, 2020).

El S. mansoni se puede encontrar en Africa y América del sur; S. intercalatum,
Schistosoma matthei, Schistosoma bovis y Schistosoma guineensis en Africa,
Schistosoma haematobium en el oriente medio y Africa y, por Gltimo, Schistosoma
japonicum, Schistosoma malayensis y Schistosoma mekongi pueden ser encontrados en
Asia (Hinz et al, 2017; WHO, 2020).

La distribucion de S. intercalatum ha sido restringida a ciertos paises del oeste y centro
de Africa: Camer(n, Guinea Ecuatorial, Gabén, Nigeria, Sao Tome, y Republica
Democratica del Congo. Por otro lado, algunos casos esporadicos han sido descritos en
Repuablica Africana Central, Chad, Burkina Faso, Mali, Senegal, Congo, Angola y
Uganda (Chu et al, 2012; Tchuem et al 2003; Tzanetou et al, 2010). Esta especialmente
relacionada a comunidades pobres y rurales con bajas condiciones higiénicas, donde
normalmente no existe accesos a agua potable ni saneamiento adecuado (Arene et al,
1989; WHO, 2020).
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lustracion 1. Distribucion global de la enfermedad de esquistosomiasis segln las distintas especies
(Lancet, 2015).

Respecto al ciclo bioldgico del parasito, el agua se contamina a través de las excretas de
personas ya infectadas, especificamente con los huevos del parésito. Los huevos
eclosionan vy la larva del parésito, més conocida como miracidio, infecta a el caracol de
agua dulce y posteriormente es liberada en forma de cercaria, otro estadio larval de este
parasito, que tiene la capacidad de nado libre y penetra la piel del humano durante el
contacto con aguas contaminadas. Por tanto, los caracoles actian como vectores de esta
enfermedad. Una vez que la persona esta infectada, las larvas se convierten en
esquistosomas adultos en el cuerpo. Estos gusanos viven en los vasos sanguineos, donde
las hembras liberan los huevos y algunos de estos son eliminados a través de heces u
orina, mientras otros huevos quedan atrapados en tejidos corporales, generando una
reaccion inmunitaria y dafio progresivo en distintos organos (Colley et al, 2014; WHO,
2020).

En general, podemos dividir la presentacion clinica de la enfermedad en dos
manifestaciones: Por un lado, tenemos la esquistosomiasis urogenital, causada
Unicamente por S. haematobium vy, por otro, existe la esquistosomiasis intestinal, que
puede ser causada por S. intercalatum, S. guineensis, S. mansoni, S. japonicum, y S.
mekongi. En estas Gltimas, las larvas migran a traves de vasos sanguineos el higado y

bazo, dafandolos y es donde se transforman en parasitos adultos. Después de esto, se



desplazan a 6rganos especificos segun su especie y causan dafio intestinal e hipertension
en vasos sanguineos abdominales. La esquistosomiasis intestinal es una complicacién
cronica. Su gravedad se relaciona con la exposicion continuada y con el nimero de huevos
del paréasito presentes en la mucosa del tracto intestinal, fundamentalmente el colon y el
recto, donde provocan una reaccion inflamatoria y la aparicion de granulomas, Ulceras y
fibrosis (Rascarachi et al, 2009; WHO, 2020). Para el caso de S. malayensis, se ha
descubierto la infeccion en humanos, pero no existen reportes de que cause alguna
patologia (Latif et al, 2013). S. matthei y S. bovis normalmente afectan animales de
ganado produciendo una patologia intestinal, sus huevos han sido descritos como hallazgo
en humanos, pero no existen muchos estudios al respecto (Djuikwo et al, 2019; Gower et
al, 2017). Dentro de estas especies mencionadas, los aspectos clinicos causados por S.
intercalatum es uno de los menos estudiados, por lo que existen dudas de su patogenicidad
(Rodriguez et al, 2010). Para ser mas especificos, S. intercalatum habita en los sistemas
venosos portales y mesentéricos del huésped (Croft et al, 2006). De forma comparativa
con S. haematobium, S. intercalatum presenta una patogenicidad leve, que puede causar
esquistosomiasis rectal, la que puede repercutir en lesiones a nivel del recto y colon
sigmoideo, y también puede generar dafios leves a nivel hepatico (Chu et al, 2012;
Jourdane et al, 2001). Un estudio documenté el caso de un hombre de 17 afios de Guinea
Ecuatorial que presentaba diarrea y rectorragia leve intermitente por tres afios. Se
demostro por medio de endoscopia una poliposis colonica secundaria a infeccion por S.
intercalatum, que es uno de los menos estudiados por técnicas invasivas y esto

probablemente ha contribuido a dudar su patogenicidad (Rodriguez et al, 2010).

Para diagnosticar la esquistosomiasis, es necesario realizar, en primer lugar, una correcta
anamnesis, especialmente conocer el historial de viajes de los pacientes; esto también
puede entregar informacion util con el fin de tener una idea de qué especie de Schistosoma
es méas probable que estemos tratando. Por otro lado, es util preguntar si ha habido
exposicion a agua dulce, lo que ayudara a estimar el riesgo de infeccion. En segundo
lugar, la eosinofilia es también un indicador importante, pero no especifico (Gray, 2011).
Su sensibilidad también es baja en personas procedentes de areas endémicas, ya que la
eosinofilia es mas comunmente vista en casos agudos o en nifios (Reimert et al, 2006).
En tercer lugar, y ante la posibilidad de esquistosomiasis, el diagnéstico de los diferentes
tipos de Schistosoma se lleva a cabo a través de la visualizacion de sus huevos, ya sea a

en una muestra de orina o heces, siendo esta Ultima el caso especifico de S. intercalatum
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y la posterior observacion en microscopio. Los huevos pueden ser detectados 6 a 8
semanas post infeccion de manera que ya haya gusanos adultos produciendo huevos (Hinz
etal, 2017; McManus et al, 2018). Este método tiene una baja sensibilidad menor de 50%.
Ademas, cuando la infeccion alcanza la etapa tardia crénica, la excrecion de huevos se
vuelve muy baja o incluso nula, aun existiendo sintomatologia grave. También se puede
observar huevos provenientes de una muestra de biopsias de tejidos, mas comiunmente de
recto (Checkley et al, 2010; Gray et al, 2011).

La deteccion de anticuerpos especificos contra Schistosoma, por medio de serologia, es
otra prueba diagndstica y puede ser Gtil en pacientes que presentan sintomas, pero tienen
una baja excrecion de huevos. La produccion de anticuerpos comienza de 4 a 7 semanas
post exposicion y la seroconversion se produce a los 3 meses siguientes. En areas
endémicas no es posible diferenciar entre una exposicion pasada o una infeccién actual,
ya que estas personas pueden permanecer seropositivas durante afios (McManus et al,
2018).

Existen méas pruebas diagndsticas, como un ensayo inmunoabsorbente ligado a enzimas
(ELISA) o anticuerpos monoclonales, las cuales detectan antigenos. La presencia de estos
antigenos indica una infeccion activa con presencia de gusanos vivos, y pueden detectarse
antes que estos produzcan huevos. Los niveles de antigenos se correlacionan con la
intensidad de la infeccidn. Otra prueba seria la deteccidon del ADN del paréasito basada en
un PCR. Esta prueba es mas sensible que los métodos parasitoldgicos, pero requiere mas
recursos. Estas Ultimas pruebas son poco utilizadas (Checkley et al, 2010; Gray et al,
2011).

Los pacientes normalmente son tratados en un centro de enfermedades infecciosas o
medicina tropical para tratamiento especifico, siendo la droga de eleccion, el praziquantel,
el que se recomienda a una dosis de 40mg/kg y no existe un consenso sobre el ritmo
horario y duracion (Colley et al, 2014). En general, existen variados estudios sobre la
enfermedad de esquistosomiasis, pero es muy reducido para especificamente la causada
por S. intercalatum, es por eso que hemos decidido realizar este trabajo y seleccionar
todos los casos clinicos diagnosticados como esquistosomiasis producida por S.
intercalatum en los ultimos 6 afios con el fin de obtener un panorama mas amplio de la

enfermedad producida especificamente por este parasito.



3. Objetivos

3.1 Objetivo general

e Describir las caracteristicas de los casos clinicos con diagnostico de
esquistosomiasis por S. intercalatum en las Unidades de Medicina Tropical de

Vall d’Hebron y Drassanes en el periodo de enero 2014 a abril 2020.

3.2 Objetivos especificos

e Describir las caracteristicas socioepidemioldgicas de los pacientes.

e Describir las comorbilidades presentes en los pacientes diagnosticados,
incluyendo aquellas con potencial inmunosupresion.

e Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes diagnosticados.

e Comparar alteraciones en examenes complementarios tales como presencia de
anemia, eosinofilia e hiper IgE. Y, si es posible, revisar la evolucion de estos
valores post tratamiento.

e Observar la presencia de alteraciones en ecografias abdominales, en el caso de
haber sido realizadas.

e Considerar resultados de métodos de diagndstico, porcentaje de coproparasitarios
y serologias positivas, y luego revisar la evolucién de estos post tratamiento.

e Describir el proceso diagndstico y terapéutico realizado, asi como la evolucion

clinica.

4. Materiales y métodos

4.1 Recoleccion de datos

Se trata de un estudio observacional y retrospectivo en el que se recabaron los datos de
pacientes atendidos en la Unidad de Patologia Tropical del Servicio de Enfermedades
Infecciosas del Hospital Vall d'Hebron y en la Unidad de Medicina Tropical y Salud
Internacional de Drassanes, a través de un historial clinico electrénico, con diagndstico
de esquistosomiasis producida por S. intercalatum en pacientes diagnosticados entre
Enero de 2014 y Abril de 2020.

Los datos recogidos se basaron en informacion demogréfica y clinica de estos pacientes,
recogidos por médicos especialistas en enfermedades infecciosas tropicales. En este
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estudio todos los pacientes eran procedentes de areas endémicas, por lo que cuando
acudieron a la consulta se realizé un cribado de rutina en el que se incluyeron pruebas
analiticas sanguineas y un coproparasitario. En la tabla 1, se ilustran las variables

recogidas durante la investigacion.

Tabla 1. Variables cuantitativas y cualitativas tomadas de la historia y andlisis clinicos

de cada paciente para el estudio.

VARIABLE DEFINICION EQUIVALENTE
FACTORES DEMOGRAFICOS
Tiempo que ha vivido una - ~
EDAD persona contando desde su (Escribir ec(leisdore;g)anos de la
nacimiento. P
Condicion orgénica que Hombre= 1
SEXO distingue a los machos de _
las hembras. Mujer= 2
1: Guinea Ecuatorial
1 ii 2: Camerun
PAIS DE ORIGEN Pais de nacimiento de la
persona. 3: Mali
4: Senegal
TIEMPO DESDE LLEGADA |  Fechade migraciona En meses
Espana.
Fechaen la que el
N ) paciente es diagnosticado
ANO DIAGNOSTICO con esquistosomiasis. aaaa
ENFERMEDADES CONCOMITANTES
; i Si=1
VIH Dlagnostlcafjo por
serologia. No= 2
; ; Si=1
HEPATITIS B Diagnosticado por
antigeno S positivo. No= 2
INFECCION TUBERCULOSA | Diagnosticado por PPD 0 Si=1
LATENTE Quantiferon positivo. No= 2




Diagnosticado por Gota Si=1
PALUDISMO gruesa o PCR Plasmodium
falciparum. No= 2
Diagnosticado por Si=1
TRICURIASIS coproparasitario
visualizacién de huevos. No= 2
Diagnosticado por cultivo, Siz 1
. 1=
ESTRONGILOIDIASIS serologia o
coproparasitario No= 2
visualizacién de huevos.
ASCARIASIS POR ASCARIS [)c'gg?f;r;i?t(;ﬁgr Si=1
LUMBRICOIDES _ CoPTORE No= 2
visualizacién de huevos. 0=
Diagnosticado por Si=1
UNCINARIASIS coproparasitario
visualizacion de huevos. No= 2
Diagnosticado por
AMEBIASISPOR | it e rhovos y o
ENTAMOEBA HISTOLYTICA deteccion de antigeno de No= 2
Entamoeba histolytica.
Diagnosticado por Si=1
GIARDIASIS coproparasitario
visualizacion de quistes. No= 2
Diagnosticado por gota Si=1
MANSONELLIASIS
gruesa. No= 2
INMUNOSUPRESION Si=1
Menos de 200 CD4
No= 2
SINTOMAS
Cribado=1

MOTIVO DIAGNOSTICO

Sintomatico= 2

Si=1
DOLOR ABDOMINAL -
No= 2
Si=1
DIARREA -
No= 2
Si=1
HEMATOQUEZIA -

No= 2




Si=1

PROCTITIS -
No= 2
Si=1
HIPOREXIA -
No= 2
ANALITICA Y EXAMENES COMPLEMENTARIOS

HEMOGLOBINA (HB) g/dL Valor

EOSINOFILOS % % de células/ microlitro Valor

EOSINOFILOS ABSOLUTOS Células por microlitro Valor

INMUNOGLOBULINA E U/mL Valor
Visualizacion de huevos Positivo= 1

COPROPARASITARIO -
de S. intercalatum Negativo= 2
; Positivo=1
SEROLOGIA S. MANSONI

Negativo= 2

SEROLOGIA S. MANSONI U/mL Valor

3 Si=1

ECOGRAFIA Alteraciones
No= 2
TRATAMIENTO Y EVOLUCION
Cada 24 horas 2 dias

seguidos=1

DOSIS PRAZIQUATEL

mg/kg/dia

Cada 12 horas 2 dias
seguidos= 2

Cada 24 horas 3 dias= 3

Dosis Unica y repetir a los
14 dias= 4

Otro/no especificado= 5

EVOLUCION
MICROBIOLOGICA

Coproparasitario

Curacion=1

Persistencia/Recurrencia= 2

EVOLUCION
MICROBIOLOGICA

Serologia S. mansoni

Curacion=1

Persistencia/Recurrencia= 2

CONTROL EOSINOFILOS %

Valor




CONTROL EOSINOFILOS Valor
ABSOLUTOS
CONTROL valor
INMONOGLOBULINA E

Para el caso de anemia se consider6 leve si la hemoglobina estuvo entre 10-12 g/dL,
moderada entre 8-9.9 g/dL y grave menor a 8 g/dL. En el caso de eosinofilia se considerd
leve cuando los eosinofilos estaban entre 500-1500 células por microlitro, moderada entre
1501-3000 células por microlitro y grave cuando la cifra de eosinéfilos fue mayor a 3000
células por microlitro. Y, por Gltimo, en el caso de hiper IgE, se considero leve entre 500-
1000 U/mL, moderada entre 1001-2500 U/mL y grave cuando fue mayor a 2500 U/mL.

El estudio obtuvo la aprobacion del comité de ética del HUVH, y se ha llevado a cabo de
acuerdo con los principios de buenas practicas clinicas y respetando la privacidad del
paciente de acuerdo a las Ultimas modificaciones de la Ley de Proteccién de Datos.

4.2 Estadistica descriptiva y tendencias

Los datos fueron procesados en el sistema estadistico SPSS 22.0. Los datos categoricos
se presentan como numeros absolutos y proporciones y las variables continuas se

expresan como medias y desviacion estandar.

5. Resultados

Los pacientes que participaron en este estudio fueron en total 74 individuos. El origen de
los datos fue del Hospital Universitario Vall d"Hebron y la unidad de Salud Internacional
de Drassanes. Cuarenta y siete (63,5%) pacientes eran mujeres y 27 (36,5%) eran
hombres. La edad media fue de 24 afios, con una desviacion estandar de 12.8. La media
del tiempo de llegada fue de 9 meses con una desviacion estandar de 20,7. Los 74 (100%)
pacientes son inmigrantes del continente africano, diagnosticados de esquistosomiasis por
S. intercalatum entre enero del 2014 y abril del 2020. En cuanto a los paises de origen,
71 (95,9%) pacientes provenia de Guinea ecuatorial, 1 (1,4%) paciente provenia de

Camerdn, 1 (1,4%) paciente de Mali y 1 (1,4%) paciente de Senegal.

Respecto a pacientes con inmunosupresion, 2 (2,7%) estaban inmunosuprimidos (VIH
positivo con menos de 200 CD4). Del total de pacientes, 63 (85,1%) de ellos presentaba

alguna enfermedad concomitante. En cuanto a las enfermedades concomitantes, las mas
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comunes fueron la tricuriasis con 38 (51,4%) pacientes positivos, y el paludismo con 13

(17,6%) pacientes afectados. El resto de patologias se muestran en la Tabla 2.

Tabla 2. Enfermedades concomitantes de pacientes en el estudio.

Enfermedad Positivo

Tricuriasis 38 (51,4%)
Paludismo 13 (17,6%)
VIH 8 (10,8%)
Ascariasis por A. 8 (10,8%)
lumbricoides
Infeccidn tuberculosa 7 (9,5%)
latente
Estrongiloidiasis 7 (9,5%)
Mansonelliasis 7 (9,5%)
Hepatitis B 6 (8,1%)
Uncinariasis 6 (8,1%)
Giardiasis 6 (8.1%)
Amebiasis por Entamoeba 4 (5,4%)
histolytica
Esquistosomiasis por S. 1(1,4%)
haematobium

De acuerdo al motivo del diagndstico, 37 (50%) de los pacientes presentaron sintomas,
mientras que los otros 37 (50%) no presentaron. Dentro de los sintomas presentados, los
mas comunes fueron dolor abdominal en 14 (18.9%) pacientes y diarrea en 6 (8.1%). A

continuacion, en la tabla 3, se detallan los diferentes sintomas presentados.
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Tabla 3. Sintomas presentados de pacientes en el estudio.

Dolor abdominal 14 (18,9%)
Diarrea 6 (8,1%)
Hiporexia 4 (5,4%)
Hematoquecia 2 (2,7%)
Proctitis 2 (2,7%)

De los pacientes que presentaban sintomas, en el caso de la diarrea 4 (66,7%) pacientes
tenian ademas otras helmintiasis, 7 (50%) entre los que presentaban dolor abdominal, 1
(50%) de los que presentaban hematoquecia o proctitis y 1 (25%) entre los que referian

hiporexia.

El hemograma fue realizado en los 74 (100%) de los pacientes, mientras que la medicion
de IgE se realizd en 62 (83,7) de los pacientes en estudio. En cuanto a alteraciones en el
hemograma, 25 (33,8%) pacientes presentaron anemia, 45 (60,8%) pacientes presentaron
eosinofilia y 40 (64,5%) presentaron hiper IgE. En la tabla 4 se detalla cada alteracién

segln su nivel de gravedad.

Tabla 4. Grado de alteraciones presentados en el hemograma de pacientes en el

estudio.
Alteracion Leve Moderada Grave
Anemia 14 (18,9%) 9 (12,2%) 1 (1,4%)
Eosinofilia 36 (48,6%) 7 (9,5%) 1 (1,4%)
Hiper IgE 12 (30%) 17 (42,5%) 11 (27,5%)

De los pacientes que presentaban anemia, 13 (52%) de ellos tenian al menos una infeccion
por otro helminto; en los que presentaban eosinofilia, 31 (68,9%), y en el caso de los
pacientes con hiper IgE 25 (62,5%) de ellos presentaban la infeccion por otro helminto.

12



Respecto al diagnostico de esquistosomiasis por S. intercalatum, 73 (98.6%) pacientes
fueron diagnosticados mediante la visualizacidn de huevos de S. intercalatum a través de
un coproparasitario, y 1 (1.4%) paciente fue diagnosticada mediante la visualizacion de
huevos de S. intercalatum a través de una biopsia de pieza colonica. A 13 (17.6%) de los
pacientes del estudio se les realizo una serologia, de las cuales 11 (84.6%) de estas fueron
positivas a Schistosoma. Solo 1 (1,4%) de los pacientes presentaba una infeccion
concomitante por otra especie de Schistosoma, la cual correspondia a S. haematobium.

Se realizaron un total de 10 ecografias (13, 5%), encontrando anomalias en 3 (30%) de
estas. Una de las alteraciones ecogréficas fue una lesion hepética de 13 mm, de la que no
hubo mas estudios y los otros dos pacientes presentaron esplenomegalia y uno de ellos
presentd ademdas una adenitis mesentérica en ileo. Ninguno de ellos presentd una

infeccion concomitante por malaria.

De todos los pacientes diagnosticados, 70 (94.6%) de ellos recibieron tratamiento. De
acuerdo al tratamiento el medicamento utilizado fue praziquantel a una dosis de 40
mg/kg/dia, la pauta mas comun fue cada 12 horas por 2 dias seguidos. Las pautas

utilizadas se muestran en la tabla 5.

Tabla 5. Protocolos de tratamientos aplicados con praziquantel en los pacientes del

estudio.
Cada 24 horas, 2 dias seguidos 16 (21,6%)
Cada 12 horas 2 dias seguidos 23 (31,1%)
Cada 24 horas durante 3 dias 5 (6,8%)
En dosis Unica repetida a los 14 dias 4 (5,4%)
Dosis no especificada u otra 26 (35,1%)

Se realiz6 coproparasitologico de control post tratamiento en 44 casos (59,5%), en 100%
de los casos se objetivé ausencia de huevos. Ademas, se realizaron 5 controles serolégicos
con al menos 6 meses post tratamiento, de los cuales 2 (40%) fueron negativos y 3 (60%)

positivos.
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De los 45 pacientes que tenian eosinofilia inicialmente, se realizaron 12 (26.7%) controles
alrededor de 6 meses post tratamiento. De ellos, 4 (33.3%) continuaban presentandola y
en 8 (66%) casos se habia resuelto. De los pacientes que presentaban hiper IgE
inicialmente, se realizaron controles en 8 (20%) pacientes; de ellos, se habia resuelto en
3 (37,5%) casos.

6. Discusion

El objetivo del estudio ha sido obtener datos demogréficos, epidemioldgicos y clinicos de
la esquistosomiasis por S. intercalatum, de la cual existen escasos estudios, mediante

analisis de fichas clinicas de pacientes.

La edad media de los pacientes afectados de este estudio fue de 24 afios de edad. El tiempo
medio de llegada a Espafia fue de 9 meses y el género mas afectado fue el femenino. No
existen estudios con qué comparar estos resultados, ya que este es el primero realizado en
una zona no endémica, siendo Espafia un pais idoneo para realizar este tipo de estudios,
ya que es la nacién que recibe mas inmigrantes de Guinea Ecuatorial. En este estudio,
todos los pacientes son originarios del continente africano, siendo el mas concurrido
Guinea Ecuatorial, pais considerado uno de los mas comunes en casos de
esquistosomiasis por S. intercalatum (Chu et al, 2012; Tchuem et al 2003; Tzanetou et al,
2010). Ademas, dentro de las enfermedades tropicales la esquistosomiasis es una
enfermedad considerada desatendida, y mas aln la causada por S. intercalatum, que no

es considerada en numeros cuando se habla de esquistosomiasis en general (WHO, 2020).

Podemos ver que solo 2 de los pacientes del estudio estaban inmunodeprimidos por lo
que esta no es una enfermedad que afecte sélo a pacientes con un sistema inmunol6gico
deprimido. Ademas, en cuanto a enfermedades concomitantes pudimos notar que otras
enfermedades parasitarias fueron las méas prevalentes, especialmente tricuriasis y
paludismo. Esto hace sentido ya que son enfermedades comunes de los sitios de

procedencia de estos pacientes y el estudio de todas ellas forma parte del cribado.

La mitad de los pacientes no presentaron sintomas a la hora de la consulta, mientras que
la otra mitad presentaba alguno, siendo los mas comunes el dolor abdominal, la diarrea y
la hiporexia, y en algunos casos también hubo hematoquecia y proctitis.
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La esquistosomiasis intestinal se caracteriza por la presencia de sintomas tales como dolor
abdominal, malestar, pérdida de apetito y a veces diarrea sanguinolenta (McManus et al,
2018). Podrian llegar a verse granulomas en biopsias hepéticas, pero de mucho menor

tamafo que los producidos por S. mansoni (Tzanetou et al, 2010).

En nuestro estudio 3 pacientes presentaron alteraciones ecograficas y 2 de ellos
esplenomegalia. El hallazgo de esplenomegalia puede ser la forma de presentacion de
esquistosomiasis hepato-esplénica en donde se desarrolla una fibrosis periportal, la que
puede conllevar a una hipertension portal, la que produciria esta esplenomegalia
(McManus et al, 2018), aunque en pacientes procedentes de zona endémica, la causa mas
frecuente de esplenomegalia es la malaria. En este caso no se objetivo la presencia del
parasito. Quizas hubiese sido interesante poder investigar los hallazgos ecogréaficos, pero
en realidad se hacen muy pocas ecografias. Sélo a un 13,5% de todos los pacientes en

estudio se le realiz6 una ecografia abdominal.

Dentro de las alteraciones sanguineas, la hiper IgE y eosinofilia fueron las mas comunes,
seguidas de anemia. No existen estudios especificos para S. intercalatum, pero si se ha
estudiado los niveles de IgE en esquistosomiasis producida por S. mansoni. En el estudio
mencionado hubo hiper IgE en el 77,5% de los pacientes (concentraciones sobre 5000
U/ml) y no existié una correlacion entre el curso clinico de la infeccién y los hallazgos
serologicos de IgE, por lo que pacientes con o sin sintomas podian presentar IgE elevada
(Dessaint et al, 1975). Respecto a la eosinofilia, los parasitos experimentan cambios
antigénicos y de maduracién dentro del huésped, lo que resulta en distintos picos de
eosinofilia, siendo la maduracién, migracion al higado y tejidos donde coloca sus huevos,
el periodo donde existe una mayor eosinofilia. Una vez ya estan puesto los huevos, estos
pueden generar sintomas, pero la eosinofilia serd rara (Mahmoud, 1982). Hay estudios
que indican que la esquistosomiasis es la infeccion por helmintos méas prevalente en
pacientes con eosinofilia referidos a hospitales especializados en enfermedades
tropicales, siendo la mitad de estos asintomaticos (Brown, 2011). Respecto a la anemia,
no hay estudios especificos sobre S. intercalatum, pero existe uno de S. mansoni donde
se estudiaron nifios de Kenia y el tipo de anemia producida fue de tipo ferropénica, la que
es consistente con los mismos resultados de un estudio de S. japonicum (Butler et al,
2012). Las causas de la anemia producida por la esquistosomiasis pueden ser la perdida

de hierro por sangrado crénico, el secuestro de eritrocitos debido a la esplenomegalia,
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hemolisis autoinmune y principalmente la anemia por inflamacion cronica. La relacion
entre anemia y esquistosomiasis se ha objetivado en multiples estudios (Friedman et al,
2005; Gasim e Ishag, 2016; Tjalling et al, 2006).

El 50% de los pacientes presentd sintomas, y de estos algunos presentaban otra
helmintiasis: 66,7% en el caso de diarrea, 50% de los que presentaron dolor abdominal,
50% para lo que presentaron hematoquecia o proctitis y un 25% de los que se referian por
hiporexia. De los pacientes en estudio que presentaron eosinofilia, un 68,9% presentaba
infeccion por al menos de un otro helminto a la vez. En el caso de los pacientes que
presentaron anemia, 52% y para los que presentaron hiper IgE, 62,5% tuvo una
coinfeccion con otro helminto, por lo que dentro de todas estas alteraciones, podriamos
pensar que la eosinofilia puede ser también desarrollada por infeccion con otros
helmintos. Por otro lado, un gran nimero de pacientes no presentaban otras enfermedades
parasitarias, por lo que podemos concluir que, aunque se trata de un estudio descriptivo
con pocos pacientes y no se puede afirmar al 100% que estas alteraciones son Unicamente
producidas por S. intercalatum, si podemos decir que varios de estos sintomas y
alteraciones analiticas estaban relacionados a la infestacion con S. intercalatum como
Unico agente en una gran cantidad de pacientes en estudio. Son bastantes comunes las
parasitosis multiples asociadas a S. intercalatum, lo que hace dificil identificar las
alteraciones producidas solo por este. Un estudio realizado en nifios en la localidad de
Sao Tomé y Principe revel6 que de los 74 nifios positivos a S. intercalatum, el 74,5%
estaba coinfectado con 1 o méas geohelmintos, tales como A. lumbricoides, Trichuris
trichuria y Ancylostomidae (Belo et al, 2005).

Estos pacientes fueron calificados por la visualizacién de huevos de S. intercalatum
mediante la realizacion de un coproparasitario, a excepcion de solo una paciente que fue
diagnosticada por visualizacion de huevos provenientes de una biopsia de pieza colonica.
Es muy interesante el resultado de esta paciente, quien fue sometida a una cirugia por un
adenocarcinoma mucinoso uracal estadio IID con extension al ciego, al tener que
remover el tumor y tejido adyacente, los huevos de S. intercalatum fueron un hallazgo en
la pieza colonica. Ademas, a la misma paciente se le realiz6 también un coproparasitario
cuyo resultado fue negativo, asi como también el estudio serolégico. Por lo que podemos
pensar que no era una infeccidn activa sino mas bien una fase crénica de la enfermedad.

Esta paciente fue diagnosticada con esquistosomiasis posterior al procedimiento

16



quirdrgico y recibio el tratamiento después de su recuperacion quiruargica. Ella no estaba
inmunodeprimida y no tenia otras enfermedades parasitarias: la Unica enfermedad
concomitante era hipertension arterial. Los sintomas presentados fueron pérdida del
apetito y dolor abdominal. Ademas, tenia anemia y eosinofilia. No existe ningln reporte
sobre S. intercalatum produciendo algun tipo de cancer, pero si existen reportes para el
caso de S. mansoni y S. japonicum, ambos pueden producir carcinoma hepatocelular. Este
ha sido estudiado por medio de investigaciones clinicas y experimentos en animales.
Ademas, se ha descubierto que pueden producir cancer colorrectal, cancer de préstata y
linfoma folicular gigante (Roderfeld et al, 2020; Toda et al, 2015). Asimismo, en otro
estudio se diagnosticé un tumor de vejiga, y posteriormente se realiz6 la reseccion
transuretral del tumor. EI examen patologico revelé carcinoma urotelial papilar de alto

grado y huevos de S. mansoni (Kiremit, 2015).

Esta serologia se realiz6 a 13 de los pacientes, y de ellos un 84,6% fue positivo. En
algunas personas el resultado negativo, como es el 15,4% de los pacientes testeados de
este estudio, puede ser resultado de una produccién tardia o nula de anticuerpos, o0 a un
decrecimiento en el nivel de anticuerpos en personas de areas endémicas explicado por
una exposicién continua. Una posibilidad de la obtencion de serologia positiva es que
existe cierta patogenicidad, o sea que los antigenos pasaron a sangre y provocaron una
reaccion, y por lo tanto S. intercalatum es probablemente mas inmunogénico de lo que se
piensa, ya que, si s6lo fuese un parasito intestinal sin repercusiéon, seria mas dificil que se
produjera la seroconversién (Hinz et al, 2017). Es importante mencionar que la serologia
es para S. mansoni, existiendo una reaccion cruzada a la infeccion por S. intercalatum. La
especificidad de las pruebas seroldgicas disponibles actualmente se reduce debido a la
reaccion cruzada, lo que dificulta diferenciar entres esquistosomiasis y otras infecciones
por helmintos, asi como también identificar entre las distintas especies de Schistosoma,
especialmente en regiones donde hay més de una especie endémica (Hinz et al, 2017). En
el caso de los pacientes de este estudio, se identificd la esquistosomiasis causada por S.
intercalatum a través de la identificacion de los huevos especificamente de este
Schistosoma. El paciente diagnosticado con S. haematobium fue a través de la
visualizacion de huevos en orina. Es importante mencionar que los demas pacientes no
estaban infectados por otras especies de Schistosoma, por lo que la prueba positiva a
serologia se atribuye a S. intercalatum.
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De todos los pacientes diagnosticados, 70 (94.6%) de ellos recibieron tratamiento
mientras que los otros 4 (6.4%) no recibieron por no volver a presentarse a consulta. La
realizacion del tratamiento a veces es dificil de lograr, ya que muchos pacientes se sienten
bien, sin presencia de sintomas, o0 en otros casos la situacion social es precaria y puede
no haber dinero para el tratamiento o simplemente no se pudo contactar para informar
resultados y tratamiento. Muchas veces porque se han ido de Barcelona. El tratamiento
fue con Praziquantel a dosis de 40 mg/kg al dia dividido en dos dosis cada 12 horas por
dos dias seguidos, pero podemos notar que no existe un protocolo definido y se tienden a
usar distintas metodologias. EI recomendado por “Center for Disease Control and
Prevention” (CDC) para S. intercalatum es 40 mg/kg/dia dividido en dos dosis (cada 12
horas) por un dia. Es importante que el tratamiento sea administrado al menos 6 u 8
semanas en Vviajeros después de la Ultima exposicion a aguas potencialmente
contaminadas, ya que el praziquantel actia mas efectivamente sobre los gusanos adultos
y requiere la presencia de una respuesta del sistema inmune madura por parte de estos
(CDC, 2018; Gray, 2011).

Se realizé coproparasitologico de control post tratamiento en 44 casos (59,5%), en 100%
de los casos se objetivé ausencia de huevos. Ademas, se realizaron 5 controles serolégicos
con al menos 6 meses post tratamiento, de los cuales 2 (40%) fueron negativos y 3 (60%)

positivos.

La serologia de Schistosoma no es un marcador que indique curacion, ya que la
seroconversion puede estar presente afios después post tratamiento (McManus et al,
2018). De los 45 pacientes que tenian eosinofilia inicialmente, se realizaron 12 controles
(26.7%), y de ellos, 4 (33.3%) continuaban presentandola y en 8 (66%) casos se habia
resuelto. De estos 4, 3 habian presentado inicialmente coinfeccion por T. trichuria 'y 1 por
A. lumbricoides. Ninguno tenia infeccion por otros helmintos. Para estos casos
particulares, lo indicado seria continuar el estudio ya que este tipo de pacientes cursa con
parasitosis multiple y podrian adn estar infectados con otros parasitos. De los pacientes
que presentaban hiper IgE inicialmente, volvio a valores normales en el control en 3
(37,5%) casos, lo indicado también es continuar el estudio para estos pacientes al igual

gue con los gque contintan con eosinofilia.

Para terminar, parece importante plantearse si acaso S. intercalatum es tan poco

patogénico como se describe en la literatura. Este estudio es el primero realizado en una
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zona no endémica y se ha podido apreciar presencia de sintomas, alteraciones como
eosinofilia, anemia e hiper IgE en algunos de los pacientes que no se encontraban con
otras parasitosis que justificasen estas alteraciones. Ademas, es muy interesante el caso
de la paciente con cancer vesical donde se hallaron huevos de este parasito en colon al
remover la pieza quirdrgica con tejido adyacente. En ese momento no hubo mas estudios,
pero podria estar relacionado este cancer al parasito, como se ha visto en otros canceres
producidos por Schistosoma. Definitivamente seria Util e interesante realizar mas estudios
como este, en el que se puede examinar fichas clinicas de pacientes diagnosticados con
S. intercalatum en zonas no endémicas, analizar los hallazgos y asi descubrir la verdadera

patogenicidad de este paréasito tan poco estudiado.

Limitaciones:

- Pocas investigaciones sobre S. intercalatum.

- Ha habido cambios en los ultimos afios respecto al protocolo de cribado de
pacientes inmigrantes, por lo que faltaron parametros para evaluar en algunos de
ellos, como por ejemplo el 16.3% de los pacientes no tiene la prueba de IgE y solo
el 17,6% tuvo serologia para Schistosoma. Ademas, el uroparasitoldgico no fue
considerado en este estudio ya que la mayoria de los pacientes no contaba con este
examen.

- Dificil seguimiento de los pacientes, pues fue complicado recopilar informacion
de la evolucién post tratamiento debido a que al ser inmigrantes muchos no
permanecen en Catalunya.

- Se realizan muy pocas ecografias.

7. Conclusiones

- Segun los resultados de este trabajo, podemos concluir que el género mas afectado
es el femenino, la edad puede variar bastante, existiendo un rango de los 8 a los
74 afos en los pacientes del estudio y el pais de provincia mas afectado es Guinea
Ecuatorial.

- Las principales enfermedades concomitantes en pacientes afectados con S.
intercalatum fueron enfermedades parasitarias como tricuriasis y malaria.

- No es una enfermedad que afecte sobre todo a pacientes inmunosuprimidos.
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Probablemente la mayoria de gente infectada con este parasito es asintomatica, y
para los sintomaticos, los sintomas mas comunes son dolor abdominal y diarrea.
Aun asi, describimos un caso de extrema gravedad.

Eosinofilia e hiper IgE son las alteraciones mas comunes a nivel sanguineo.

A pesar de que el método diagnostico gold estandard es la visualizacién de huevos
a través de un coproparasitario, la serologia juega un rol muy importante para el
diagndstico de casos en que no existe una gran produccion de huevos.

Se pueden encontrar pautas de tratamiento muy variables por lo que los protocolos
no estan claros.

Al repetir el coproparasitario al menos 3 meses después del tratamiento estos

fueron negativos para todos los pacientes.
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