Giardiasis resistente a metronidazol:
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Resumen

Giardia lamblia es uno de los pardsitos intestinales patégenos mds frecuente, causante
de enfermedad tanto autdctona como importada. Aunque la infeccion es asintomatica en la
mayoria de los casos, puede cursar con patologia digestiva diversa. Los derivados nitroimida-
z6licos, en especial el metronidazol, contintian siendo el tratamiento de eleccién. El aumento
en el nimero de resistencias ha hecho necesario la introduccién de nuevas pautas terapéuti-
cas.

Se presenta un caso de giardiasis resistente a metronidazol, que respondid a tratamiento
con quinacrina.

Palabras clave: Giardiasis, Resistencia farmacoldgica, Metronidazol, Quinacrina.

Abstract

Giardia Lamblia is one of the most frequent intestinal pathogen parasite, responsible
for autochthonous as well as imported illness. Although the infection is asymptomatic in
the majority of the cases, it can be revealed by several digestive conditions. Nitroimidazole
derivatives, especially Metronidazole, keep on being the treatment of choice. The increase
in the number of resistances has made necessary the introduction of new therapeutical pat-
terns. A case of giardiasis resistant to metronidazole which responded to a quinacrine treat-
ment is presented.
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Caso clinico conocen antecedentes personales y fa-
Nifia de 23 meses adoptada, proce-  miliares, salvo prematuridad no especifi-
dente de un orfanato de la India. Se des-  cada. En la primera consulta realizada, la
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madre referia deposiciones alteradas y se
apreciaba hipotrofia ponderoestatural
marcada con peso, talla y perimetro ce-
falico en percentiles inferiores al 3, sien-
do el resto de la exploracién fisica nor-
mal.

Se realizaron pruebas complementa-
rias segun protocolo, encontrdndose
como Unico hallazgo patolégico quistes
de Giardia lamblia en heces.

Tras tratamiento con metronidazol (5
mg/kg cada 8 horas, 7 dias) se aisl6 de
nuevo el pardsito. Se derivo al Servicio
de Gastroenterologia Infantil para se-
guimiento conjunto, pautdndose nuevo
ciclo de metronidazol a dosis de 7 mg/
kg cada 8 horas durante 15 dias, siendo
el cultivo de control negativo.

La paciente presentaba abdominalgia,
hiporexia,y deposiciones alteradas (ex-
plosivas, pastosas y fétidas) en probable
relacién con la ingesta de leche. Se rea-
lizd test de D-xilosa, determinacion de
inmunoglobulinas séricas y serologia de
enfermedad celiaca, descartando otras
patologias.

Ante la persistencia del cuadro clinico,
y tras una breve respuesta a la dieta sin
lactosa, se recogieron coproparasitarios,
resultando positivos a Giardia. Se repi-
tieron dos ciclos mas de metronidazol (7
mg/kg cada 8 h, 15 dias) con intervalo
de 10 dias entre ambos. Ante la ausen-

cia de respuesta clinica y parasitoldgica,
se inicio tratamiento con mepacrina (ac-
cesible como medicacién extranjera) a
dosis de 2 mg/kg, 3 veces al dia, 5 dias,
logrando la remisién de los sintomas y
la negativizaciéon del coproparasitario,
que se mantuvo en tres series de tres
muestras realizadas en meses sucesivos.
No se registraron efectos adversos al
tratamiento.

En la Ultima revision, realizada a los 4
afos de edad, presenta talla en percentil
10y peso proximo a percentil 3.

Discusion

Giardia lamblia es un protozoo flage-
lado, binucleado, cuya prevalencia varia
entre el 2-5% en el mundo industriali-
zado, hasta el 20-30% en paises en de-
sarrollo’. La via de transmisién mas fre-
cuente es fecal-oral, por la ingesta de
quistes a través de alimentos y agua
contaminada o de contactos persona a
persona. También puede transmitirse a
través de animales domésticos. Los ni-
fios menores de 5 afios tienen especial
riesgo de transmision, sobre todo si acu-
den ala guarderia’.

Los quistes ingeridos atraviesan el es-
tomago y se convierten en trofozoitos
colonizando el intestino delgado, en es-
pecial duodeno y yeyuno, donde pue-
den dificultar la absorcién por interfe-
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rencia mecanica. En la patogenicidad
también influye el tipo de cepa y la res-
puesta inmunolégica del huésped®.

En la mayoria de los pacientes la infec-
cién cursa de forma asintomética. Los ca-
sos sintomaticos presentan diarrea aguda
o crdnica, continua o intermitente, alter-
nandose con fases de estrefiimiento. Las
deposiciones son acuosas, fétidas, sin
sangre. En infecciones crénicas puede
acompafarse de malabsorcion, retraso
ponderoestatural e intolerancia a la lacto-
sa. También puede cursar con dolor epi-
gastrico tipo cdlico, anorexia, nauseas,
vémitos y flatulencia.

El principal método diagndstico es el
examen microscopico de las heces. Debi-
do a que la excrecién de quistes suele ser
intermitente, se recomienda realizar tres
tomas con intervalo de 2 a 3 dias y un
tiempo maximo de 10 dias entre las tres.
Existen otros métodos diagnosticos®,
como se refleja en la figura 1.

No es infrecuente la recurrencia de sin-
tomas después del tratamiento de Giardia
Lamblia, debido a reinfeccion (sobre todo
en paises en vias de desarrollo), resisten-
cia farmacoldgica, inmunodeficiencia y/o
intolerancia a la lactosa'** (figura 2). Por
ello, ante la persistencia de sintomas, hay

Figura 1. Deteccién del pardsito.
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Figura 2. Tratamiento de la giardiasis sintomdtica en la infancia.

Tratamiento de la giardiasis sintomatica en la infancia

Metronidazol

Tmiaazol

Se puede repetir a la semana

v

Clinica persistente

v

Descartar inmunodeficiencia
/ Repetir coproparasitario

No deteccién parasitos

Dieta sin lactosa un mes
\ \
~ Remision clinica:
intolerancia secundaria Clinica persistente

a la lactosa (20-40%)

Deteccién de parésitos
v

Resistencia al farmaco:
Considerar reinfeccion

v

Repetir ciclo del mismo farmaco
(mayor dosis y duracion)

v
Clinica persistente
\ \
Alternativo Combinacién
v N4

Quinacrina (Mepacrina) Metronidazol +

Nitazoxanida Albendazol
Albendazol Metronidazol +
Furazolidona Quinacrina

que descartar inmunodeficiencia y pre-
sencia de parasitos en heces. Excluidas
ambas situaciones, se debe instaurar una
dieta exenta en lactosa durante al menos
un mes>®,

Si se mantiene el diagnéstico de giar-
diasis sintomatica, en nuestro medio
hay que sospechar resistencia al trata-
miento. Se han descrito resistencias a la
mayoria de los farmacos frente a Giar-
dia, en el caso del metronidazol asocia-
da a una menor actividad ferrodoxina-
reductasa del parasito®”.

El tratamiento de eleccion es el metro-
nidazol (5 mg/kg cada 8 horas, de 5a 7
dias) o tinidazol (50 mg/kg, dosis Unica)
con una eficacia media del 92%°°. Algu-
nos autores aconsejan repetir el trata-
miento pasada una semana’. Ante un
fracaso terapéutico, se han propuesto ci-
clos repetidos del mismo farmaco a ma-
yor dosis y duracién'¢, como se hizo en
nuestra paciente sin lograr respuesta.
Otras medidas incluyen el cambio a un
farmaco de distinto grupo para evitar re-
sistencias cruzadas o la combinacién de
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ambos durante al menos 2 semanas de
tratamiento'*>*. En la figura 2 se resume
de forma esquemética lo anteriormente
expuesto, asi como las opciones terapéu-
ticas alternativas.

La heterogeneidad de las comparacio-
nes entre los ensayos publicados dificul-
ta concluir cudles son las pautas optimas
de tratamiento en estos casos®.

La furazolidona es menos eficaz que
el metronidazol y la quinacrina (80%),
aunque tiene la ventaja de existir en
presentacion liquida'. La nitazoxamida y
el albendazol son también menos efica-
ces'®.

El hidrocloruro de quinacrina o mepa-
crina fue el primer tratamiento efectivo
frente a la giardiasis, con una eficacia
clinica préxima al 95%. Por este motivo
fue elegido como tratamiento alternati-
VO en nuestra paciente. Se administra a
dosis de 100 mg/8 horas (2 mg/kg cada
8 horas en menores de 8 afios) durante
5-10 dias. Los efectos secundarios in-
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