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Resistant human fasciolasis. Report of four

patients

Human fascioliasis is a parasitic zoonosis that affects the liver of human
and herbivorous animals. In chronic cases, its diagnosis is confirmed by direct
visualization of parasitic eggs in stool examination, by positive testing for Fasciola
hepatica antigens in stools, or by direct observation of parasites by endoscopic
retrograde cholangiography or surgery. In acute cases, serological reactions as

@itz immunoblothing or detection of parasite antigens in the blood are useful. The
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treatment of choice is triclabendazole. However, parasite resistance in animals, as
well as in man, has been reported to this drug. We report four patients in whom

the parasitic infection persisted despite a course of treatment with triclabendazole.
(Rev Med Chile 2014; 142: 1330-1333)
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rasitaria causada por el trematodo, Fasciola

hepatica, afecta al higado del humano y ani-
males herbivoros como vacunos, ovinos, caprinos
y equinos, entre otros™. El hombre se infecta,
generalmente, por el consumo de berros y otros
vegetales contaminados con metacercarias’ y en
menor escala agua contaminada. En fase crénica
de la infeccién, las formas adultas del pardasito se
localizan principalmente en las vias biliares del
higado de animales y del hombre*?, siendo menos
frecuente en vesicula biliar. Se manifiesta princi-
palmente por dolor en el hipocondrio derecho,
malestar general, fiebre e ictericia. Se sospecha el
diagnoéstico por la eosinofilia en el hemograma,
alteraciones del perfil hepatico y de la ecotomo-
grafia abdominal. La resonancia magnética (RM)
y/o escaner abdominal (TAC) en fase aguda
muestran hematomas subcapsulares y en fase
crénica se puede apreciar ndédulos, pseudotumores
y defectos de llene compatibles con la silueta del
parésito®” (Figuras 1y 2). El diagnéstico se con-
firma por hallazgo de huevos de F. hepatica en el

l a fascioliasis hepdtica es una zoonosis pa-
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examen copropasitoldgico (Figura 3) o extraccién
de pardsitos adultos durante la cirugfa biliar o
colangiografia endoscépica retrograda (ERCP)>.
El tratamiento farmacoldgico de eleccion en las
dltimas décadas ha sido el triclabendazol (TBZ),
altamente eficaz tanto en humanos como en ani-
males®’, dejando a un lado productos también
eficaces, como la dehidroemetina y el bitionol,
pero con mayores efectos colaterales en humanos.
En Chile esta parasitosis es endémica en animales
de abasto, principalmente en el sur del pais, los
casos en humanos también han sido reportados,
pero sin la incidencia descrita en Pert y Bolivia®™°.
Enla década 1990-99 se disponia de TBZ para uso
humano comercializado como Egaten®, y para
uso veterinario denominado Supolen®; desde
hace varios afios no se dispone de la presentacién
para uso en humanos en Chile, por lo que algunos
médicos han tratado a sus pacientes con formas
farmacéuticas adaptadas a partir del TBZ de uso
veterinario, con buenos resultados, al igual que en
animales o con lotes de TBZ suministrados por la
Organizacién Panamericana de Salud (OPS). La
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Figura 1. Caso 2. A: TAC de abdomen
con dilatacién de via biliar y pequefio
nédulo hepéatico; B: Ecotomografia
abdominal con evidencia de fasciolas en
la vesicula biliar.

Figura 2. Caso 2. Colangiografia por
resonancia magnética muestra conducto
colédoco dilatado (flecha) por “enjambre
o nido” de fasciolas.

Figura 3. Caso 3. Huevo de Fasciola hepatica en copropa-
rasitologico.

alta incidencia de esta parasitosis principalmente
en vacunos y ovinos en el sur de Chile, y el uso
de TBZ como droga de eleccién', ha hecho que
se describan casos de resistencia al firmaco en el
viejo mundo y en América, en paises vecinos como
Argentina, Pertiy Bolivia, inicialmente reportados
en animales'?’?, posteriormente y en menor pro-
porcién en humanos'®?. La resistencia al TBZ en
Chile, a pesar de no existir grandes publicaciones,
también ha sido descrita por los veterinarios en
animales'®. En este articulo se describen cuatro
casos de humanos que fueron tratados en repetidas
oportunidades con diferentes lotes de TBZ.
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Caso 1

Hombre de 63 anos, enfermero de profesion,
consumidor de berros que en mayo de 2011
consulté por dolor abdominal en hipocondrio
derecho, asociado a fiebre hasta 39°C, diaforesis,
decaimiento y malestar general. Al examen fisico
se evidencié dolor a la palpacién en hipocondrio
derecho. La ecotomografia abdominal sugiri6
presencia de F. hepatica en el colédoco y en el
hemograma presentd recuento de 850 eosinéfilos
por mm”®. El examen coproparasitolégico seriado
confirm¢ presencia de huevos de F. hepatica. Se
trat6 con TBZ 20 mg/kg de peso. Evolucion6 con
mejoria de sus sintomas, y disminucién de la eo-
sinofilia hasta 150 por mm’. En octubre de 2012
consulté nuevamente por sintomas similares. En
el hemograma esta vez habia 2.800 eosinofilos por
mm’y el examen coproparasitoldgico nuevamente
evidencié huevos de F. hepatica. El perfil hepético
mostr6 un aumento de dos veces el valor normal
para las transaminasas y de tres veces para las
fosfatasas alcalinas. La RNM sugirié presencia
del parasito en la via biliar, por lo que se decidi6
realizar ERCP, extrayéndose tres ejemplares de F.
hepatica del colédoco. Se reforz6 el tratamiento
con TBZ (Egaten®) suministrado por la OPS, 20
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mg/kg en dos dosis, con mejoria de los sintomas y
disminucién de eosinofilia a 250 mm?®. En agosto
de 2013 reaparecieron sintomas y en una nueva
ERCP se extrajo dos ejemplares adultos de F.
hepatica.

Caso 2

Hombre de 57 afios que vive y trabaja en zona
rural de Victoria, IX region. Realiza labores agri-
colas y ganaderas. Niega ingesta de berros, pero
consume agua en los pozos y esteros donde beben
los animales. En septiembre de 2009 consult6
por dolor en el hipocondrio derecho, asociado a
fiebre hasta 39°C. El recuento de eosinédfilos en
el hemograma era de 3.200 por mm’ y la TAC
de abdomen mostré alteraciones sugerentes de
infeccién por F. hepatica. Un test de ELISA result6
positivo para fascioliasis. Recibié tratamiento de
20 mg/Kg de peso con TBZ logrando estabilizar
su sintomatologia. En noviembre de 2011 repitié
sintomas, con hallazgos similares en el hemograma
y TAC abdominal. Una ecografia sugiri6 calculos
en via biliar y colédoco. La ERCP permiti6 extraer
cuatro ejemplares de F. hepatica. En la colecistec-
tomia se evidenci6 tres ejemplares de F. hepatica
en la vesicula. Recibi6 nuevo tratamiento con TBZ
aliviando los sintomas y disminuyendo la eosino-
filia. En abril de 2012 present6 sintomas similares.
La RM de higado y via biliar sugirié presencia de
pardsitos en colédoco. ERCP permitié extraer
cuatro ejemplares adultos de F. hepatica. El control
post ERCP con RNM evidencio la persistencia de
una imagen compatible con una agrupacién de
fasciolas en el conducto colédoco. Se administré
nuevo tratamiento, con Egaten® suministrado por
la OPS con mejoria de los sintomas. En diciembre
de 2013 nueva ERCP confirmd la persistencia de la
infeccion al extraerse dos ejemplares de F. hepatica.

Caso 3

Mujer de 45 afios con antecedentes de con-
sumo de berros. En agosto de 2012 consult6 por
dolor abdominal difuso. Presenta 2.400 eosinéfilos
por mm?® en el hemograma. La serologia (ELISA)
y el coproparasitario fueron positivos para F.
hepatica. Recibi6 tratamiento con dosis total de
20 mg/Kg de peso de TBZ. Al control del mes
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siguiente presentd reactivaciéon de los sintomas,
persistencia de eosinofilia y presencia de huevos
de F. hepatica en el examen coproparasitolégico.
Recibi6 nuevamente tratamiento con TBZ con
leve remision de sintomas. En diciembre de 2012
el hemograma y coproparasitoldgico fueron simi-
lares a los de agosto, recibiendo nuevamente TBZ
(Egaten® suministrado por la OPS), con mejoria
de sus sintomas. En diciembre de 2013 se efectiia
un control mediante examen el coproparasitol6-
gico donde nuevamente evidenci6 huevos de F.
hepatica (Figura 3).

Caso 4

Mujer de 54 afios, ama de casa, refiere consumo
de berros. En julio de 2011 consult6 por dolor en
hipocondrio derecho. Hemograma sin eosinofilia,
bilirrubina total 1,3 mg/dl, F. alcalina 380 UI/L
(VN: hasta 170), GOT 170 UI/L (VN: hasta 73),
GPT 180 UI/L (VN: hasta 70), Eco abdominal
sugiri6 coledocolitiasis, ERCP permiti6 extraer un
ejemplar adulto de F. hepatica. Se traté con TBZ
(Egaten®). En mayo de 2012 dolor abdominal,
nueva eco abdominal sugirié presencia de F. he-
patica. Nueva ERCP logré extraer tres ejemplares
adultos de F. hepatica.

Discusiéon

La fascioliasis hepdtica es una zoonosis para-
sitaria endémica que existe en todo el mundo?.
En Chile prevalece preferentemente en zonas del
sur™, El tratamiento de eleccién es el TBZ%'* (La-
verde L. Efecto del nosodes fasciolinum y del far-
maco triclabendazol sobre la oviposicién de Fas-
ciola hepatica en bovinos. Tesis Maestria Valdivia:
Facultad de Ciencias Veterinarias, Univ. Austral
de Chile 2007; 78 p.). Por no ser una parasitosis de
alta prevalencia en el humano, la industria farma-
céutica descontinud la produccién masiva de TBZ
para uso humano, fabricando sélo lotes aislados
y ocasionales para la OMS, OPS y con destino a
paises con mayor incidencia de esta zoonosis en
humanos y animales de abasto (en América, Periy
Bolivia). En esta casuistica, la infeccién se origin
por el consumo de berros en 3 casos y en uno por
consumo de agua de manantiales en donde solian
beber vacunos y ovinos. La forma de presentacién

Rev Med Chile 2014; 142: 1330-1333



CASOS CLINICOS

Fascioliasis hepatica humana: resistencia al tratamiento con triclabendazo - L. C. Gil et al

clinica de todos los pacientes estudiados es similar
ala descrita en la literatura. Los 4 casos se trataron
con TBZ y tienen en comdn que se documenta
la persistencia de F. hepatica postratamiento,
después de varios ciclos, ademds de tratamientos
intervencionales como cirugia y ERCP. Todos los
pacientes negaron consumo o contacto de fuentes
potencialmente infectantes postratamiento que
hicieran plantear una reinfeccién como causa de
la persistencia de la parasitosis luego de un primer
tratamiento farmacolégico.

El antecedente de resistencia de la F. hepatica
al TBZ tanto en humanos, como en animales, des-
crito en otras latitudes (en Chile s6lo en animales),
nos permiten plantear que estos casos correspon-
derian a la primera resistencia del pardsito en
seres humanos descrita en Chile. Estos pacientes
estdn siendo sometidos a vigilancia periddica de
comprobarse persistencia del pardsito se plantea
retratarlos con dehidroemetina y eventualmente
nitaxozanida que no ha demostrado ser mas efi-
ciente que el TBZ o la dehidroemetina'®".
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