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Tratamiento de amibiasis intestinal

con secnidazol

II. Estudio doble ciego en portadores asintomaticos

David Botero, Héctor Gémez, Judith Trujillo, Gloria Caro, Blanca Luz Palacio

Se estudiaron 100 portadores asintomaticos
de Entamoeba histolytica o de Entamoeba hart-
manni, ameba no patégena que frecuentemen-
te se confunde con la primera. Se dividieron al
azar en dos grupos que recibieron secnidazol o
placebo en dosis unica. El secnidazol se admi-
nistro, de acuerdo con la edad, a una dosis pro-
medio de 30 mg/kg. Se hicieron controles para-
sitolégicos post-tratamiento a la una y dos se-
manas y se encontré que hubo negativizacion
en 56% de los que recibieron antiamibiano y
sélo en 24% de los que recibieron placebo. La
tolerancia fue buena, no hubo reacciones toxi-
cas.

La amebiasis intestinal sigue siendo un proble-
ma médico y de salud publica importante, pues se
considera que cerca de 10% de la poblacién mun-
dial esta infectada con Entamoeba histolytica y
que el numero de muertes por aflo asciende a
100.000. Los portadores asintomaticos a nivel
mundial, corresponden aproximadamente a 90%
de los infectados. En ellos los parasitos en forma
de trofozoitos viven en la luz del intestino grueso,
como comensales, sin invadir la pared intestinal.
Alli se convierten en quistes, que son eliminados
con la materia fecal. Estos quistes constituyen la
forma infectante para otras personas. Por esto los
portadores sanos son los mejores transmisores de
amibiasis.
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Todavia estan sin aclarar las causas por las cua-
les unas cepas de amiba son invasoras y otras no.
Las investigaciones mas recientes han permitido
clasificar cepas procedentes de personas asinto-
maticas y de otras sintomaticas, utilizando el mé-
todo de electroforesis, para observar la movilidad
de las isoenzimas sobre un gel de almidon. Esto
conduce a la obtencidon de grupos, que se han lla-
mado zimodemos, unos correspondientes a cepas
patdgenas y otros a no patégenas. No es definitiva
la capacidad o incapacidad patdgena, pues experi-
mentos aun mas nuevos han comprobado su rever-
sibilidad. Esta transformacion de cepas no patdge-
nas en patogenas se ha logrado al ponerlas en con-
tacto con la flora bacteriana de pacientes sintoma-
ticos que sufrian colitis amibiana invasora (1, 2).
Estos hallazgos son de gran importancia y de-
muestran la necesidad de tratar a los portadores
asintomaticos.

En Inglaterra y Estados Unidos se ha encontra-
do que entre 20% y 32% de los hombres homo-
sexuales son portadores asintomaticos (3). En
Colombia hemos considerado que 25% de los ca-
sos positivos para E. Histolytica presentan sinto-
matologia de colitis, la mayoria de ellos colitis no
disentérica y en menor cantidad disenteria amibia-
na. Queda entonces 75% como portadores asinto-
maticos, que para una prevalencia de amibiasis de
25% en nuestro pais, constituye un enorme grupo,
que preferiblemente deberia ser tratado.

Ademas, tiene importancia la existencia de una
especie de amiba no patdgena, llamada Entamoe-
ba hartmanni, similar a E. histolytica y frecuente-
mente confundida con ésta. La principal diferen-
ciacion se hace porque E. hartmanni presenta quis-
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tes de menos de 10 micras (4). En nuestra investi-
gacion incluimos portadores asintomaticos de quis-
tes de ambas especies.

MATERIAL Y METODOS

Se seleccionaron 100 personas de ambos sexos
entre 4 y 17 afios que presentaran quistes de E.
histolytica o de E. hartmanni al examen coprolo-
gico y que no tuvieran enfermedades concomitan-
tes ni sintomatologia digestiva que pudiera atri-
buirse a amibiasis.

Después de obtener el debido consentimiento
se trataron con tabletas de Secnidazol de 250 mg o
con tabletas de placebo similares a las anteriores,
siguiendo una distribucion aleatoria, en la cual los
numeros pares (Grupo A), recibieron placebo y
los impares (Grupo B), recibieron el antiamibiano
(Tabla 1).

Tabla 1. Niimero de tableias de placebo y de medicamentos administradas de
acuerdo con el grupo elario.
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poder valorar los posibles efectos colaterales pro-
ducidos por el medicamento o atribuibles al place-
bo.

Los examenes parasitoldégicos fueron realiza-
dos por personas bien entrenadas en la identifica-
cion de amibas y que no conocian la clave que
regia el tratamiento. El examen inicial consistié en
un estudio coproldgico directo, con el fin de de-
tectar los casos con suficiente cantidad de quistes
para ser revelados sin necesidad de concentracion.
Los controles parasitologicos se hicieron una y dos
semanas después del tratamiento utilizando exa-
menes directos y por concentracion con el método
de formol-éter de Ritchie. Los pacientes fueron
entrevistados después del tratamiento para cono-
cer los posibles efectos colaterales.

RESULTADOS
La distribucion de las dos especies de amiba fue
similar en los dos grupos, como se aprecia en la
Tabla 2. Es notorio el predominio de E. histolytica
sobre E. hartmanni en ambos grupos. En 12 casos

No. de casos h : 5 :
ubo trofozoitos, ademas de quistes.
Edades No, de tabletas ’ d
Placebo Medicamento*
Tabla 2, Quistes hallados anies del tratamiento.
4.9 2 7 8
8-9 3 14 12 Grupo A GI'IJPOB
10-17 4 29 30 placebo medicamento
* Secnidazol, tabletas de 250 mg, dosis vinica.
E. histolytica 31 32
E. Hanmanni 15 13
. .. . . Ambas especics 4 5
El medicamento fue administrado en dosis uni-
. . . .. Total 50 50
ca, directamente por el investigador principal en

las escuelas escogidas para el estudio, con exigen-
cia de que fuera ingerido en su presencia. No hubo
horario especial para el tratamiento, por lo cual
fue independiente de la ingestion de las comidas
principales.

La dosis de secnidazol se distribuy6 de acuerdo
con la edad, asi: entre cuatro y siete afios, dos ta-
bletas; entre ocho y nueve afios, tres tabletas; entre
10 y 17 afios, cuatro tabletas.

Los que recibieron placebo tomaron la misma
cantidad de tabletas de acuerdo con la edad. Se
elaboré una corta historia clinica que incluia el
interrogatorio sobre sintomatologia inicial, para
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En la Tabla 3 se observa que en los 50 casos del
grupo B, que recibieron secnidazol hubo negativi-
zacion en los dos examenes de control en 56%,
mientras que permanecieron positivos en uno o
los dos exdmenes 34%. EI 10% restante tuvieron
un examen negativo y otro positivo, por lo que se
consideran no evaluables. En el grupo A que reci-
bid placebo, sélo 24% se hicieron negativos, mien-
tras que 60% permanecieron positivos. El 16%
restante no fueron evaluables. Los resultados de
negativizaciéon mostraron diferencias estadistica-
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Tabla 3. Negativizacidn de los quistes en el coprolégice para todos los casos.

Grupo A GrupoB
Placebo medicamento
Negativos 24% 56%
Positivos 60% 34%
No evaluables 16% 10%
X2=9.90 P<0.001

mente significativas a favor de los que recibieron
antiamibiano.

La tolerancia al medicamento fue buena, pues
no se observaron sintomas graves después del tra-
tamiento. E1 22% de los que recibieron secnidazol
manifestaron sintomas leves que pueden relacio-
narse con el uso de la droga, y el 16% de los que
recibieron placebo se quejaron de sintomatologia
similar. Estos resultados se observan en la Tabla 4
y no tienen diferencias estadisticamente significa-
tivas.

Tabla 4. Efectos colaterales del medicamenio y el placebo.

Grupo A Grupo B
placebo medicamento
Niuseas 4 4
Dolor abdominal 4 8
Otros 8§ 10
Ausentes 84 78
]
DISCUSION

El tratamiento de los portadores de quistes de
amiba se ha hecho tradicionalmente con los deri-
vados dicloroacetamidicos (teclozan, etofamida,
entamida), que tienen accién Unicamente en la luz
intestinal contra los trofozoitos, cuya destrucciéon
evita la formacidén de quistes. Debe recordarse que
no existe ningun antiamibiano con capacidad de
destruir directamente los quistes. Las hidroxiqui-
noleinas halogenadas fueron también usadas como
amebicidas luminales, pero han sido en gran parte
desplazadas por los nuevos antiamibianos (5).
Recientemente se ha encontrado que el dicloroa-
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cetilquinolinol (quinfamida), de accién luminal,
tiene buen efecto antiamibiano en tratamientos de
un dia con curaciones alrededor de 90% (6,7).

Ninguno de estos medicamentos se absorbe en
cantidad suficiente para atacar las amibas en los
tejidos, por lo cual no son efectivos en las amibia-
sis sintomaticas, cuando hay invasién de los para-
sitos al tejido intestinal.

La amplia difusion de los nitroimidazoles para
amibiasis intestinal y extraintestinal ha hecho que
en la gran mayoria de los pacientes que presentan
examenes coprologicos positivos para E. histoly-
tica, sean usados sin tener en cuenta si la amibiasis
es sintomatica (invasora) o asintomatica (portado-
res). La mayoria de los casos reciben estos medi-
camentos como droga unica, sin asociarlos a los
de accidon luminal, lo cual es la causa de un buen
numero de recaidas por persistencia de los trofo-
zoitos en la luz del colon.

En una investigacion realizada en Cali, se estu-
diaron 115 portadores asintomaticos de quistes de
E. histolytica y de E. hartmanni, los cuales fueron
tratados con metronidazol (750 mg tres veces al
dia por cinco dias), tinidazol (1 gm al dia por dos
dias) o placebo. Los controles parasitologicos en
las dos semanas siguientes revelaron positividad
para E. histolytica en 37% de 30 que recibieron
metronidazol, 62% de 34 que recibieron tinidazol
y 70% de 31 que recibieron placebo. Hubo positi-
vidad para E. hartmanni en 46% de 24 con metro-
nidazol, 69% de 16 con tinidazol y 90% de 10 con
placebo. Los autores concluyen que ambas drogas
no son efectivas para el tratamiento de portadores
de amibas (8).

Se ha encontrado que el mas reciente de los ni-
troimidazoles, secnidazol, tiene una vida media en
el organismo mayor que los anteriores y que las
concentraciones sanguineas son mas altas (9,10).
En los estudios clinicos iniciales se demostré que
presentaba muy buena actividad tisular contra los
trofozoitos y que también era eficiente a nivel de
la luz intestinal en portadores de quistes (11, 12).

Estos hallazgos nos indujeron a realizar una
investigacion preliminar en 25 casos de amibiasis
intestinal sintomatica en los cuales se administré
una dosis Unica de 30 mg/kg en 45 casos de por-
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tadores asintomaticos que recibieron esa misma
dosis durante tres dias. Obtuvimos curaciones de
72% y 89% respectivamente, en los dos grupos.
En la misma investigacion se incluyeron 30 casos
de giardiasis que recibieron dosis unica, con cura-
cion de 93% (13).

La presente investigacidn en portadores asinto-
maticos tratados con dosis unica, confirmo la acti-
vidad luminal de esta droga en 56% de los casos.
La eficacia en pacientes sintomaticos fue muy
buena como se demuestra en la primera parte de
esta investigacion que se publica separadamente.

SUMMARY

This study involved 100 Entamoeba histolytica
or Entamoeba hartmanni asymptomatic cyst
carriers. E. Hartmanni was included since it is a
non-pathogenic intestinal ameba, frequently
reported as E. histolytica. The patients were
ramdomly assigned to two groups that respectively
received secnidazole or placebo. The secnidazole
dosage varied according to the age of the patients,
with an average single dose of 30 mg/kg. The
parasitological follow up at one and two weeks
after treatment showed 56% negativization for the
group receiving secnidazole and 24% for the

placebo group. These findings have a significant
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statistical difference. Side effects were light and
transient and no toxic reactions were found.

REFERENCIAS

1. Denis M, Chadee K. Immunopathology of Entamoeba histolytica infec-
tions. Parasitology Today 1988; 4: 247-252.

2. Radvin JI. Amebiasis Now. Am J Trop Med Hyg 1989;41:40-48.

3. Allason-Jones E. Entamoeba histolytica as a commensal intestinal para-
site in homosexual men. New Eng J Med 1986; 315: 353-356.

4. Botero D, Restrepo M. Parasitosis Humanas. Medellin: Editorial CIB;
1984.
5. Botero D.Tratamiento de las parasitosis intestinales humanas. Medicina

UPB 1987; 6: 23-35.

6. Guevara L. Evaluacion de la tolerancia y la eficacia en humanos del
Quinfamide, un nuevo amebicida intraluminal (tratamiento de un dia).
Estudio doble ciego. Rev Gastroenterol (México) 1980; 45: 93-97.

7. Ferndndez P. Estudio clinico comparativo de um novo amebicida quin-
famida, e demetronidazol no tratamento da amebiase intestinal. 4 Folha
Médica 1986; 92:75-80.

8. Spillman T. Double-blind test of metronidazole and tinidazole in the
treatment of asymptomatic Entamoeba histolytica and Entamoeba
hartmanni carriers. Am J Trop Med Hyg 1976; 25: 549-551.

9. Videau D. Evolution des taux seriques et demi-vies du secnidazole chez
I'homme. Bull Soc Med Paris 1978; 181:164-173.

10. Populaire B. Taux seriques, einetique d'epuration sanguine et excretion
urinaire din derive du nitro-5 imidazole, le Secnidazole, chez 'homme
et chez la femme. Comparaison avec le tinidazole. Gaz Med de France
1980; 87: 3247-3249.

11. Da Cunha AS. Availagaoterapéutica do composto imidazélicoRP 14539
na amebiase intestinal. Rev Inst Med Trop Sao Paulo 1977; 19: 342-348.

12. André LJ. Traitment de l'amibiase par le secnidazole. Ann Gastr et
Hepatologie 1979; 15: 221-225.

13. Botero D. Investigacion con Secnidazol. Tratamiento de amibiasis intes-
tinal sintomatica y asintomatica y giardiasis. Tribuna Médica - Colombia
1988;77:30-33.





