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CASO CLIiNICO

L eptospirosis. Presentacion de una infeccion
fulminantey revision delaliteratura

M. CECILIA ABUAUAD A, GUIDOOSORIO S,
JUAN L. ROJASPy LORENA PINO V.

Leptospirosis: Report of afulminant fatal case and review

In relation to the explosive increase of new and reemerging infectious diseases that threaten the
humanity, and as aresult of thisclinical case, aliterature review is done on L eptospirosis stressing out
the necessity of having in mind the leptospirosis in the differential diagnostic for fever and jaundice

syndrome .
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Introduccién

La leptospirosis es una enfermedad que debe
estar presente en el diagnostico diferencial de un
sindrome febril conictericial. Es unazoonosis de
distribucion mundial, en Chile tiene una frecuen-
ciade 400 casos d afo**y en E.U.A senotifican
100 a 200 casos por afio*.

Esta afeccion es causada por espiroquetas del
género Leptospira en € cual se han identificado
300 serotipos que infectan a mamiferos salvajes
y domeésticos*.

Lainfeccion humana es incidental, ya sea por
contacto directo (mas raro) o indirecto, a través
de suelo 0 aguas contaminadas®®. En todo €l
mundo la fuente més comin de infeccién huma:
na es la rata y su mayor frecuencia esta en
verano y otofio.

El control epidemiol 6gico esdificil puesto que
la leptospira persiste por largos periodos en los
tubulos renales del hospedero (con bacteriuria),
sin causarle enfermedad y los animales salvajes
representan un reservorio de infeccion continua
para los animales domésticos’®.
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Se presenta a continuacion un caso de leptos-
pirosis fetal que fue sospechado clinicamente y
confirmado a través de la autopsia 'y su estudio
histopatol 6gico con tinciones especiales.

Caso clinico

Varén de 16 afios, residente de Chimbarongo,
VI Regién. Teniacomo antecedentes padecer de
una epilepsia, en tratamiento con fenobarbital.
Ingresb alaUCI del Hospital BarrosLuco Trudeau
(HBLT) €l diacuarto de evolucién con unahisto-
ria de tos, expectoracion hemoptoica, apremio
respiratorio y epistaxis anterior. La anamnesis
describia los primeros dias un cuadro caracteri-
zado por fiebre, compromiso del estado general,
mialgia, cefalea, vémitos y compromiso de con-
ciencia. Al segundo dia de enfermedad se habia
agregado ictericia intensa, coluriay dolor abdo-
minal . Consultoinicid menteen laUnidad de Emer-
genciadel Hospital de Chimbarongo, siendo refe-
rido con el diagndstico de hepatitis aguda al
Hospital de San Fernando, en estado de hipotension
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Figura 1. A: Alveolitis necrosante, tincion de H+E 40X (A1: Detalle)

B: Necrosistubular aguda, tincién de H+E 40x (B1: Laflechasefialanecrosis de célulatubular)

C: Tubulorenal con leptospiraadosadaalasuperficie epitelial, tincion de Warthin-Starry 100x. (C1: laflechasefidlauna
espiroqueta adosada al epitelio)
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arteria, taquicérdico, con epistaxisy dolor abdo-
minal en el hipocondrio derecho; alli fue asistido
con infusién de solucion salinaa 9%o. y dopamina
y finalmente enviado a HBLT donde ingresd
vigil, orientado en tiempo y espacio, cooperando.
Al examen fisico destacaban intensaictericia de
piel y escleras, taguicardia, taguipnea, normo-
tensiony fiebre (38° C axilar), murmullo pulmonar
disminuido en el hemicampo inferior izquierdo y
presente en el derecho. Aproximadamente 50
minutos mas tarde se describié en estado de
shock séptico, debiendo ser intubado, maniobra
durantelacual elimind sangre rutilante por lavia
aérea, y fuetrasladado aUCI. De alli en adelante
evoluciond con escasa respiracion espontanea
debi6é ser asistido manualmente, presentaba
sangramiento por el tubo orotragueal, ictericiae
isocoriareactiva. Se conecto a ventilacion meca
nica por una desaturacion de 65%, mientras
estaba taquicardico pero con normotension. Fue
ingresado con |os diagndsticos de: shock séptico,
sindrome de distrés respiratorio del adulto y la
hipétesis de una leptospirosis. Evoluciond con
PA 0/0 mm/Hg y falecié a la hora de haber
ingresado en UCI, pese a maniobras de reanima-
cién avanzada.

Anatomia patoldgica

Los hallazgos morfolégicos estéan relaciona
dos con alteraciones de la microcirculacion, ca-
racterizadas por una panvasculitis venulocapilar
en todos los 6rganos y sistemas’.

En e pulmon se apreciaban macroscopica
mente extensas areas de hemorragia parenqui-
matosa y a la microscopia necrosis alveolar (Fi-
gura1lA).

En e parénquima hepético se observaban ex-
tensas areas de necrosis hepatocel ular einfiltrado
inflamatorio linfoplasmocitario portal.

El miocardio exhibiadegeneracion miofibrilar
focal y extenso infiltrado linfoplasmocitario
intersticial.

El parénquima renal presentaba congestion
vascular, vasculitis linfoplasmocitaria y extensa
necrosis tubular aguda (Figura 1B). Con la colo-
racion argéntica de Warthin-Starry se identifica-
ron formaciones espirilares adosadas a epitelio
tubular en forma de coma, caracteristicas de
leptospira (Figura 1C). Por métodos morfo-
métricos se estableci6 unalongitud promedio de
13 mp.

Diagn0sticos anatomo-patol 6gicos.
Enfermedad de Weil (Ieptospirosis) con:

- Hemorragia pulmonar parenquimatosa-
alveolitis necrosante.

- Panvasculitisvénulo-capilar.

- Necrosis tubular aguda-nefritis intersticial
linfo-plasmocitaria.

- Hepatitisaguda.

- Miocarditisy pericarditislinfo-plasmocitaria.

- Meningitislinfo-plasmocitaria.

Discusion

Lapatogeniade lainfeccion se caracteriza por
la penetracion de la leptospira a través de las
mucosas y paso a torrente circulatorio distribu-
yéndose hacia todo € organismo®®!. En este
caso €l paciente habia tenido, estando en estado
de ebriedad, contacto con aguas o suelos proba-
blemente contaminados con leptospira (vivia en
un ambiente rural y era verano), donde segura-
mente contrgjo la infeccion. Presentd un cuadro
séptico inicial con rgpida aparicion de coluria e
ictericia. Luego de esto desarroll6 unafalahepa
tica aguda, distrés respiratorio con hemoptisis,
insuficienciarena aguda, shock séptico y coagu-
lacionintravascular diseminada (CID) quelo con-
dujeron a la muerte. La cefalea relatada podria
ser atribuida a una invasion e inflamacion cere-
bral y meningea que no fuera objetivadal®?, El
compromiso hepético observado se dehid a dafio
hepatocelular y subcelular con disfuncion de su
capacidad global de sintesis, o que se tradujo en
un aumento considerabledelabilirrubinemia(hasta
23,7 mg/dl) y de las enzimas GGT y fosfatasas
acalinas. Concomitantemente se produjo dafio
renal con necrosis tubular aguda (atribuible a
efecto toxico directo y/o por inmunocompl g 0s)*34,
apareciendo posteriormente el evento mas grave
dedistrésrespiratorio agudo®>® con hemoptisisy
vasculitis extensa generalizada, asociada a CID,
shock séptico y muerte®.

Esta afeccion consiste en una infeccion e
inflamacién de |os parénquimas nobles (cerebro,
higado, rifion, pulmén y a veces € corazon),
muscul os esquel éticos con rabdomiolisis, dermis
y ademas, una extensay severapanvasculitis que
complicael cuadro clinico, y acuyaaparicion se
atribuye laaltaletalidad de laenfermedad'’*. La
leptospira puede estar presente también en el
humor acuoso originando una uveitis crénica,
donde logra persistir por largo tiempo.

Laleptospirosis tiene dos formas de presenta-
cion clinica: anictérica (90%) y la forma ictero-
hemorragica o enfermedad de Weil (10%), pu-
diendo haber estados intermedios de la enferme-
dad17,19.
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Una vez que la bacteria atraviesa desde la
mucosa al torrente circulatorio, se produce ge-
neralmente un sindrome séptico febril con cefa-
lea, mialgia, compromiso general, dolor abdomi-
nal, vomitos e infeccién conjuntival, manifesta-
ciones que duran 3 a 7 dias; en esta etapa se
puede aislar leptospiraa partir de lasangre y del
LCR™18, Luego se desarrolla el periodo de res-
puesta inmune que se extiende por hasta un mes,
durante el cual aparecen meningitis, uveitis, fie-
bre, ictericia, insuficiencias hepéticay renal agu-
das, miocarditis, hemorragia y vasculitis en los
casos icterohemorragicos'©,

En la forma anictérica destacan el sindrome
séptico inicial, fiebre, cefaleaintensay aveces,
un sindrome meningeo. Lafiebre cede después de
diez dias, puede haber sindrome de distrés respi-
ratorio levey también hepatoesplenomegalia®™.

El sindrome de Weil o forma icterohemo-
rragica, producida por la variedad Leptospira
icterohemorragie, se caracteriza por su gravedad
y dta letalidad (5 a 20%); se presentan falla
multiorgénica, colapso cardiovascular, shock sép-
tico, CID, vasculitis, hemorragia pulmonar y
muerte, como se vivié en este caso clinico®.
Puede presentarse insuficiencia renal aguda con
necrosis tubular y que a veces requiere de
hemodidlisis -esta paciente falleci6 antes de ma-
nifestarla- y coagul opatiade formatrombopénica
como si ocurrio en este caso. Ademas compro-
miso hepético sin gran disfuncién hepatocelular
segun muestra € perfil hepético (GOT bajo de
200 UT, fosfatasa alcalinay GGT aumentadas
por el componente colostasico y aumento de la
bilirrubina hasta 23,7 mg/dl). La CK elevada,
producto de larabdomiolisis, (estuvo aumentada
en este caso) permite el diagndstico diferencial
con otras hepatitis agudas'®7,

Los cultivos bacterioldgicos efectuados du-
rante los primeros diez dias permiten aislar
leptospiras de sangrey LCR, paraello serequie-
ren métodos de cultivo especial es (Fletcher, EMJH
y Twean); puede obtenerse leptospiras de biopsias
de musculo por gemplo, y hay buenos rendi-
mientos en la pesquisa bacterioldgica usando
broncoscopios y lavado bronqguioal veolarl®t19,
La microscopia de fondo oscuro se usa en el
examen de LCR, ayudado por RPC para aumen-
tar su sensibilidad.

Laserologiautilizareacciones de aglutinacion
de antigenos muertos y vivos en portaobjetos o
pruebas de hemaglutinacion. Hoy es mas Util el
método de ELISA (de puntos e inmunobl ott) que
detecta IgM especifica desde el sexto dia de
enfermedad y la elevacion de titulos a las 3
semanas, pudiendo persistir positiva por varios
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meses en titulos bajos. Se describen falsos nega-
tivos por el uso previo de antimicrobianos o por
tratarse de un serotipo no incluido en el kit
diagndstico. Laserologiaes mas sensibley prac-
ticaqueel cultivo®2,

El tratamiento etiol dgico de laleptospirosis se
efectla, en las formas severas, con bencilpenici-
lina G 2 millones U cada 6 horas por via
endovenosa o ampicilina 500 a 1.000 mg cada 6
horas ev; en las formas leves, con doxicilina 100
mg cada 12 horas oral, ampicilina 500 a 700 mg
cada 6 horas oral y amoxicilina 500 mg cada 6
horas. El tratamiento debe mantenerse durante 7
dias 0 mas, segun la evolucién clinica*, El
uso de corticoesteroides endovenosos en lafalla
respiratoriasecundariaalarespuestainflamatoria
ha sido exitoso.

Comentario final

Laleptospirosis ha emergido como una enfer-
medad infecciosa, entre tantas que hoy afectan al
hombre. Tiene unaincidencia crecientey es sub-
diagnosticada dentro de los sindromes febriles,
sépticos e ictéricos de otras etiologias. Siendo
una patol ogia que tratada oportunamente favore-
ce la evolucion del paciente, creemos que debe
contemplarse en el diagndstico diferencial de
sindromes sépticos con ictericia

Resumen

Entre las nuevas y re-emergentes enfermedades
infecciosas que amenazan a la humanidad, y como
resultado de este caso clinico, se hace una revision
bibliografica acerca de leptospirosis insistiendo en
la necesidad de tenerla in mente en el diagnostico
diferencial de un cuadro febril con ictericia
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