Bol Pediatr 1993; 34: 127 - 135

CASOS CLINICOS

Infestacién por Blastocystis hominis

J. M. MARUGAN, M. C. Torrgs, G. MENAU, M. GUTIERREZ,
M. 1. FERNANDEZ NATAL * y H. GONZALEZ APARICIO

ResuMeN: El significado clinico del protozoo Blastocystis hominis en patologia entérica
humana es tema de-amplio debate en la actualidad. Presentamos aqui nuestra experien-
cia en 9 pacientes parasitados por dicho organismo, y una revisién de la literatura sobre
el tema. S6lo en dos casos (22.2 %) se obsetva un posible protagonismo etiopatogénico
para Blastocystis hominis, siendo en el resto un hallazgo casual, traduccién probable de
la prevalencia de parasitacién asintomatica del mismo en la poblacién. PALABRAS CLAVE:
BLASTOCYSTIS HOMINIS.

INFESTATION FOR BLASTOCYSTIS HOMINIS. (SUMMARY): The clinical significance
of the protozoan Blastocystis hominis in human enteric disease has been the purpose of
considerable debate. We present our experience in 9 patients with this parasite, and a
review of the literature on this subject. Only in two patients (22.2 %) it note a possible
etiopathogenic role for Blastocystis hominis, but it has been a casual finding in the rest.
This event probably indicate the prevalence of asymptomatic carriers among the popula-

tion. KEY WORDS: BLASTOCYSTIS HOMINIS.

Blastocystis hominis (BH) es un proto-
zoo entérico, considerado durante muchos
afios como un patisito inofensivo en hu-
manos. Inicialmente desctito como flora
tricomonada (1), fue denominado por su
nombre actual por Brumpt en 1912,
quien lo identificé como una levadura (2).
Su naturaleza sin embargo ha permaneci-
do no aclarada durante varias décadas,
hasta su catalogacion definitiva como un
protozoo a partir de 1967 por Zierdt y col.
(3, 4, 5, 6). Aunque se considera que BH
puede formar parte de la flora colénica
humana normal (7, 8, 9, 10, 11, 12), en
la actualidad existe una amplia discusién
sobre su posible patogenicidad.

Después de aportaciones antiguas rela-
cionando a BH con enfermedad entérica
(13), ha permanecido durante mucho
tiempo ignorado, hasta que en 1976 nue-
vamente Zietdt y col. (14) apottan un caso
de diarrea refractaria con la presencia de
BH en las heces del paciente. Desde ese
momento, existen varias comunicaciones
considerando a BH como un patdgeno po-
tencial en humanos, aunque la mayotia se
base en un pequefio niimero de casos, y
en estudios retrospectivos (7, 11, 15, 16,
17, 18, 19)%k

La escasez de estudios sobre BH en la
infancia y la confusién existente sobre su
verdadero significado patogénico, nos ha
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llevado a analizar los dltimos nifios aten-
didos en nuestro centro cuyas heces han
mostrado presencia significativa de BH, y a
realizar una revision del tema.

CARACTERISTICAS PARASITOLOGICAS DE BH

BH €s un protozoo anaetobio estricto
perteneciente al grupo de los Coccidios.
Carece de pared celular, pero contiene mi-
tocondria, aparato de Golgi, y reticulo en-
doplasmico liso y rugoso tipico de los pro-
tozoos (20, 21). Habitualmente muestra
un solo niicleo y nucleolo. Oftece un cte-
cimiento 6ptimo a 37.° y pH neutro, y re-
quiere la presencia de una flora bacteriana
mixta. No ctece en medios pata hongos, y
es altamente susceptible a cambios en la
tonicidad del medio. '

Una de las dificultades de su estudio
radica en su heterogeneidad motfoldgica.
Sin embargo, la mayotfa de los organis-
mos pueden ser divididos en 3 grandes
grupos por microscopia 6ptica (3):

— Forma vacuolada. Es la mis fre-
cuentemente observada en heces frescas, es
esférica y oscila, entre 8-10 micras de dii-
metro. Contiene una gran vacuola central
que rechaza a la periferia al nicleo y cito-
plasma (Figura 1). A veces presenta una
gruesa cipsula alrededor, dando un aspec-
to como de «anillo de sello» (11). Se divi-
de por fisién binaria (4).

— Forma ameboide. Raramente obser-
vada en heces, aparece sobre todo en
cultivos viejos, especialmente si han sido
afiadidos antibidticos (4). Son células
polimbrficas irregulares, con un didmetro
entte 10-15 mictas, y que pueden aseme-
jarse a un leucocito. No contienen va-
cuola, aunque pueden tener alguna inclu-
sion lipidica. Manifiestan pseuddpodos,
peto no asociados con movimiento celular,
y actividad fagocitica frente a bacterias y

_para BH

particulas materiales. Se multiplican por
fision asimétrica.

hG. 1.

Blastocystis hominis en solucion de lugol
(1.000x)

— Forma granulat. Es raramente vista
en heces frescas, peto se desarrolla en cul-
tivos que contienen suero humano. Es es-
férica, de gran tamafio (10-60 micras) y
contiene numerosos grinulos pequefios. Es
probablemente una forma quistica de BH.

Las técnicas de cultivo por axenizacion
demostraron una continuidad
entre las formas vacuolada y granular, con
un espectto de formas intermedias con
granulos progresivamente ctecientes (22,
23).

EPIDEMIOLOGIA

La infeccién pot BH se ha asociado con
diatrea en cerdos y cobayos: gnotobidticos,
y puede parasitar de forma asintomdtica al
mono y aves de corral (24), si bien no se
conoce la posible conexién de los mismos
con la patologia humana. La distribucién
mundial es desconocida. Se pensd que era
endémico en paises tropicales (17, 25, 26,
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27), pero no se ha demostrado alli una
mayor prevalencia que en otras latitudes.

BH no ha mostrado predileccién por
edad ni sexo (28), y nada se conoce sobre
el modo de transmisién entre humanos,
aunque por analogia con otros protozoos
intestinales se piensa que es predominan-
temente fecal-oral, o a través del agua (9,
29, 30). Su aislamiento en heces de varo-
nes homosexuales parece significativamen-
te mis elevado que en el resto de la
poblacion (9, 29). Los estados de inmuno-
deficiencia y especialmente el SIDA pare-
cen favorecer este proceso (12, 31, 32),
comportindose probablemente en los mis-
mos como un patdgeno opoftunista.

CLINICA

Los sintomas habitualmente atribuidos
a BH son: diarrea aguda, diarrea ctbnica
(continua o intermitente), generalmente
leve y con heces liquidas, dolor abdominal
cblico, nduseas, vdmitos, meteotismo,
anorexia, astenia, de dias a meses de evo-
lucién, y sblo raramente fiebre (7, 8, 28,
33, 34, 35). La mayorfa de aportaciones se
refieren a casos aislados (11, 18, 19, 36,
37), vatios de los cuales afectan a pacien-
tes diagnosticados de sipa (12, 26, 32).
En edad pedidtrica, Gallagher y col. (7)
aportan dos nifios con un cuadro tipico de
gastroenteritis aguda.

Generalmente no existen leucocitos ni
sangre en heces (29). Sin embargo, algu-
nos comunican la existencia de leucocitos
fecales, aunque la evaluacién de otros pa-
togenos fue en genertal limitada (19, 36,
38, 39).

En ocasiones se han observado eosind-
filos en la materia fecal, y mis frecuente-
mente eosinofilia leve en sangre periférica
(10, 19, 26, 27), hallazgos habitualmente
poco frecuente en infecciones por proto-

z00s. Algunos han aportado cifras de Ig E
elevada (37).

Zierdt y Tan (14) describen un pacien-
te con sindrome diarreico, que fallecié por
otra causa, y en cuya necropsia se observo
invasién de la mucosa del colon por BH, lo
que explicarfa la- existencia ocasional de
leucocitos en heces. En otros casos se ha
evidenciado inflamacién simple en biopsia
colénica (36, 38). Existe una publicacion
de artritis de rodilla coincidiendo con
diarrea y la presencia de BH en heces y
liquido sinovial, en un paciente inmuno-
deprimido por tratamiento con corticoides,
suponiendo los autores una posibilidad de
diseminacién para BH en inmunodeficien-
tes con diarrea (39).

DIAGNOSTICO

El diagnéstico se basa en el examen de
las heces, aunque también ha sido encon-
trado en secrecciones duodenales por ente-
rotest (12, 19). BH puede ser identificado
en heces recientes no tefiidas (9), o tam-
bién sometidas a tincion. Entre éstas se
han utilizado sobre todo la tincidn tricrd-
mica, y también Lugol, Giemsa, Gram,
Ziehl-Nielsen modificado y preparaciones
tinta India (8, 9, 11, 12, 15). BH es nega-
tivo con PAS, GMS y tincién dcido-fuerte.
El niicleo se demuestra especialmente por
la técnica de Giemsa (28).

Es generalmente aceptado que se pre-
cisa un niimero clevado de organismos en
heces para considerar la infestacidn como
significativa. El criterio mis extendido es-
tablece el diagndstico en mis de cinco or-
ganismos porikampo de alta resolucion
(400x), en una preparacién sin concentrar
(7, 10, 12, 19, 27, 28, 29, 35, 39).

TRATAMIENTO

Los efectos in vitro de agentes anti-
microbianos sobte BH fueron estudiados
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'por Zle[dt y col. (40). Los agentes mis
activos, ¢n orden decreciente fueron, eme-
tina, metronidazol, furazolidona, trimeto-
-ptim-sulfametoxazol, iodoclorhidroxiqui-
na, y pentamidina. Cloroquina e iodoqui-
nol fueron moderamente inhibitorios, y
diloxanida furoato y paromomicina fueron
inactivos.

A pesar de la ausencia de ensayos cli-
nicos que cotroboren esta afirmacién, el
agente habitualmente recomendado para
el tratamiento de la blastocistosis humana
es el metronidazol, durante 5 a 7 dias (7,
8, 11, 14, 18, 19, 26, 31, 36, 41). Este
farmaco suele ser efectivo, barato, y dispo-
nible en forma oral y parenteral. Cuando
el metronidazol no es efectivo, puede
usarse cualquier otro firmaco antiproto-
zoatio, sobre todo iodoquinol (21, 29, 30,
42, 43). En un caso se ha comunicado res-
puesta a la furazolidona (12), y en dos pa-
cientes al ketoconazol (35),
sorprendente teniendo en cuenta su natu-
raleza. de protozoo y su alta resistencia a
dosis altas de anfoteticina B (9).

MATERIAL Y METODOS

Realizamos un estudio clinico retros-
pectivo de los pacientes en edad pediatrica
donde se enconttd BH en heces, dentro de
la investigacion de huevos y patidsitos. El
diagndstico vino en todos los casos dado
por la presencia de mis de 5 organismos
de BH por campo de 400x. Se han recogi-
do 13 pacientes, 4 de los cuales fueron ex-
cluidos por no disponer de datos evoluti-
vos de los mismos. Los 9 nifios objeto del
estudio, 6 varones y 3 mujeres, tuvieron
una edad media de 48.3 + 31.9 meses
(1-94 meses).

En todas las muestras de heces se reali-
zaron las siguientes investigaciones: 1.
Cultivo de heces para aislamiento e identi-
ficacidén de los patdgenos intestinales mis

hallazgo

habituales, como son Salmonella, Shige-
lla, Campylobacter, Yersinia, Aeromonas,

coli enteropatdgeno, etc. 2. Examen
parasitologico de heces en fresco con solu-
cién salina y con yodo, por microscopia a
400x, y tincion de Ziehl-Neelsen modifi-
cada para investigacion de Cryptospori-
dium e Isospora. 3. Investigacién de Rota-
virus por técnica de EIA.

RESULTADOS

Las caracteristicas clinicas y evolutivas
de los pacientes quedan reflejadas en la
Tabla 1. El principal motivo de consulta

fue la diacrea, aguda o cronica, y el dolor .
abdominal. Se encuentta asociacién con *

otros patdgenos intestinales en 3 enfetmos
(33.3 %), y no existid preferencia estacio-
nal al diagnéstico.

Como antecedentes cercanos de intetés
cabe destacar que 3 nifios habfan recibido
antibidticos orales de amplio espectro den-
tro de las dos semanas previas (pacientes
n° 1, 2 y 3) (Amoxicilina-clavulinico,
Doxiciclina y Cefixima), que dos mostra-
ban hipotrofia ponderal (n.° 4 y 6), y un
paciente un intestino cotto tras reseccién
postinvaginacidn (n.° 8),

En siete pacientes (77.7 %) la presen-
cia de BH en heces puede considerarse un
hallazgo casual, sin significacion clinica,

habiendo encontrado otras causas como.

responsables de la sintomatologia. En dos
nifios sin embargo, el BH fue el finico ha-
llazgo potencialmente responsable de la

clinica (n.© 4y 5), uno con diartea aguda
y otto con diafrea cronica intermitente, -

ampos asociando dolor abdominal. En los
do¥ casos hubo mejoria tras el tratamiento
con metronidazol, coincidiendo con nega-
tivacién del parasito, lo que apoyarfa su
posible papel etiopatogénico.

El tiempo medio total de control evo-
lutivo en esta serie fue de 6 meses = 7.6
(19 dias-24 meses).
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TaBLA 1. PACIENTES PORTADORES DE BLASTOCYSTIS HOMINIS

o Edad . Otros Diagn(’).srico Tratamiento 1.° Control
N.# Sexo (m) . 3 Clinica Patogenos final B.H. Clinico
1 F 15 Sindrome NO Faringo- " NO 2.5 mes 2.5
febril de amigdalitis Curado meses
5 dias L BH neg.

2 F 94 DA, Fiebre NO Infeccion NO 19 dias
y Voémitos Urinaria Igual 19 dias
4 dias BH neg.

3 M 57  [Urticaria y NO Curd en 2 NO 2 meses
artritis de dias con Curado 2 meses
varias horas antihista. BH neg.

4 M 32 Deposiciones NO BH tinico Metronidazol 1 mes 24 1meses
blandas y DA hallazgo 5 dias Mejoria Curado
de 8 dias BH neg. BH neg.

5 F 84 Diatrea cro- NO BH dnico Metronidazol 1 mes 2 meses
nica intermit. hallazgo 5 dfas Curado Curado
y DA 7 meses BH neg. BH neg.

6 M 24 Diarréa ct6- Entamoeba Parasita- Metronidazol 1 mes 12 meses
nica 3 meses. coli, y ci6én mil- 10 dias Igual Curado
Acuosa actual  G. lamblia tiple Heces neg. BH neg.

7 M 1 Diarrea Tricocéfalo Infeccion NO 1 mes
acuosa 16 dias urinaria Curado. 1 mes

BH neg.

8 M 68 DA, diatrea  Campylobac-  Diarrea  Metronidazol 1.5 meses 4 meses
acuosa, ter jejuni por Cam- 5 dfas Curado Curado
meteorismo pylobac- BH posit. BH neg.
21 dias ter jejuni Copro neg.

9 M 60 Esplenome- NO Infeccitn - NO 10 dfas 6 meses
galia virus Eps- Igual Curado

tein-Barr BH neg. BH neg.

Abreviaturas: BH, Blastocystis hominis. (m), meses. F, femenino. M, masculino. neg, negativo. DA, dolor

abdominal.

DiscusiION

BH es un organismo del cual quedan
atn algunos aspectos por aclarar concert-
nientes a su ciclo vital, epidemiologia, y
posible telacién con la patologfa humana.
Igualmente, existen pocos datos sobre la
prevalencia de BH entre la poblacion, y los
estudios existentes son dificilmente com-

parables al no matizar muchas veces el ni-
mero de BH qije consideraron significativo.
Un resumen’ “de los mds importantes
puede vetse en la Tabla II, en cuanto a
potcentaje de hallazgo de BH en muestras
de heces analizadas en distintos laborato-
tios de microbiologia, en la bisqueda de
patbgenos entéricos (10, 12, 13, 15, 25,
27, 28, 42). '
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TaBLA II. INCIDENCIA DE BH EN DISTINTOS ESTUDIOS
Referencia Lugar Mut'zstrzs Incidencia BH Otrqs patbgenos % Asir,m_yméticos/BH
analizadas % asociados a BH  como 1inico hallazgo
25 Kathmandu ? 3.5 o — —
28 Nueva York 6.262 1.6 26.2 % 36 %
42 Canadi 16.545 3.2 — 13.2 %
13 Italia 263 4.1 — —
10 Arabia Saudita 19.252 3.3 20.5 % 53.6 %
8 California 6.133 4.7 87.6 % 32 %
27 Nueva York 389 11.0 46.0 % 17.4 %
15 North Wales 2.000 0.05 —. —
12 - Colorado 1.027 2.0 — 14.2 %

Exceptuando la llamativa baja inciden-
cia observada en el estudio de Casemore y
col. (15) el porcentaje de positividad para
BH parece oscilar alrededor del 3-5 %.
Dentro de los pacientes que presentaban
BH como finico hallazgo en heces, la pro-
porcidn de portadores asintomiticos en el
momento de recogida de la muestra oscild
entre el 13.2 al 53.6 %. Este dato no es
valorable a la hora de estimar la repercu-
sién clinica en la poblacion general, al
tratarse de una muestra sesgada. En el
estudio de Colorado, el potcentaje de po-
sitividad de BH no difiri6 en el grupo de
petsonas sintomiticas y asintomaticas
(1.8 % / 6.7 %) (12). Apenas existen da-
tos de prevalencia en personas sanas. Sin
embargo, un estudio de refugiados del su-
deste asidtico (predominantemente vietha-
mitas) encuentra BH en el 5 % de sujetos
asintomdticos examinados (44).

El BH se encuentra frecuentemente en
asociacién con otros patdgenos entéricos
(20.5-87.6 % de los casos, segiin los estu-
dios) (8, 10, 27, 28), hecho que pudimos
observar en la tercera parte de nuestros
pacientes.

El hecho de la administracidn reciente
de antibibticos de amplio espectto por via
oral observada por nosotros en un tercio
de los pacientes, apenas es referido en la

literatura consultada,-a. pesar de que expe-
rimentos de inoculacién animal sugieren
que la flora intestinal puede influir en el
crecimiento y posible patogenicidad de es-
te organismo (24). Por el contrario, a pe-
sar de la mayor presencia de este protozoo
en pacientes con enfermedades graves e
inmunodeficiencias, presentes hasta en el
56 % de los 36 casos estudiados por Gat-
cia (8) y pata Qadri en el 16.6 % de sus
515 enfermos con BH (10), ninguno de
nuestros pacientes presentaba patologia
ctonica alguna de interés, salvo un nifio
con intestino corto.

La relevancia de BH como patbgeno
humano es un tema muy debatido. Es di-
ficil sacar conclusiones sobte su patogenici-
dad de la mayoria de comunicaciones exis-
tentes, ya que se trata en general de pocos
enfermos, con frecuencia insuficientemen-
te estudiados con respecto a otras causas
de enfermedad. En estos casos la evolu-
_cidn clinica puede estar influida por mal--
tiples factores, y resulta dificil establecer
una relacidn causal, maxime teniendo en
cuenta que desconocemos su prevalencia
entre la poblacion sana.

Los estudios clinicos que incluyen se-
ries amplias de pacientes donde BH fue
el finico organismo entético encontrado,
pueden quizds aportarnos mis informa-
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cion acetca de la relevancia clinica del mis-
mo, aunque también existen algunas dis-
cordancias.

Sun y col. (28) en un estudio de 76
pacientes observan una tasa similar de ne-
gativizacidn de BH en pacientes tratados y
no tratados, y en general una ausencia de
cortelacion entre la clinica y la desapari-
ciébn de BH en heces, en los pacientes
tratados. Kain y col. (17) estudian retros-
pectivamente 100 pacientes con BH, en-
contrando que el 78 % de los pacientes
tratados, frente al 81 % de los no trata-
dos, mejoraban clinicamente; y que en el
64 % de los tratados en comparacién con
el 50 % de los no tratados, se observaba
mejoria parasitologica. Otros trabajos me-
nos documentados (25) o con menor ni-
mero de pacientes {9), patecen también
apoyat este concepto general de la irrele-
vancia clinica de BH.

Por el contrario, otros autores apoyan
su posible patogenicidad. Asi, Doyle y
col. (42) analizan 143 pacientes con BH
como tnico hallazgo microbiolégico en
heces. Junto a un porcentaje de pacientes
asintomiticos o donde la relevancia de BH
fue dudosa, encuentran una clara relacién
entre la evolucién clinica (con o sin trata-
miento) y la presencia o desaparicién de
BH en heces, en un 25 % de pacientes.
Qadri y col. (10) tratan con Metronidazol
a 43 pacientes con sintomas digestivos y
presencia de BH en heces, obteniendo en

todos los casos tespuesta clinica y micro-
bioldgica.

Volviendo a nuestro estudio, sdlo en el
22.2 % de los casos podtia suponerse un
posible papel etiopatogénico para BH, ca-
reciendo en el resto de relevancia clinica.
Este alto potcentaje de enfermos asinto-
miticos con BH (8, 10, 28), y la discordan-
cia entte la evolucién clinica y parasito-
légica en muchos pacientes, y de forma
similar en grupos tratados o no tratados
(17, 28), obligan a ser cautos antes de ini-
ciar un tratamiento y de auibuir a BH el
protagonismo etioldgico (45). No obstan-
te, parece existit un pequefio porcentaje
de enfermos que ha mostrado una clara
correlacidn entre la evolucidn clinica y pa-
rasitolgica, con o sin tratamiento (10,
42), donde si podria tener algan papel pa-
togénico.

En resumen, ante el hallazgo de BH en
un paci‘cnte con sintomatologia digestiva
debe descartarse primeramente la existen-
cia de otro patdgeno infeccioso conocido
(virico, bacteriano o parasitario), o de una
etiologia no infecciosa para la misma. De
no existit otro hallazgo, se considera que
BH puede ser un patdgeno potencial en al-
gunos casos, siempre que se constate su
presencia en heces en gtan niimero
(>5/campo), pudiendo estar indicado en-
tonces el tratamiento co metronidazol (8,
10, 11, 18, 19, 21, 36, 37).
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