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RESUMEN

Introduccion: La leptospirosis es una antropozoonosis que puede causar una
enfermedad febril anictérica autolimitada (85-90 % de los casos) o manifestarse
en su forma mas grave, la enfermedad de Weil (5-10 % de casos). El objetivo del
trabajo fue describir tres casos de leptospirosis grave diagnosticados
recalcando la importancia del shock séptico con disfuncién multiorganica como
forma clinica de presentacion de la enfermedad en zonas endémicas.

Casos clinicos: Se presenta una serie de tres casos que acudieron al servicio de
urgencias con un cuadro clinico compatible con shock séptico sin foco de
infeccién aparente precedido de sindrome febril con sintomatologia inespecifica,
todos con epidemiologia sugerente de leptospirosis y sindrome pulmonar
hemorragico grave, insuficiencia hepatica y fracaso renal agudo, que llegaron
finalmente al diagndstico de enfermedad de Weil. La escasez de reportes en la
literatura de shock séptico como forma clinica de presentacién de leptospirosis
grave obedece a un subdiagndstico de esta entidad, sobre todo en la fase de
bacteriemia en la que no es habitual la ocurrencia de esta complicacion por la

ausencia de los fendmenos inmunomediados que la determinan.
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Conclusiones: El personal médico debe tener presente la leptospirosis entre los
diagnosticos etioldgicos de un cuadro febril agudo que progresa a shock séptico
con disfuncién multiorganica, particularmente en dreas endémicas. Un
diagnodstico oportuno y un tratamiento eficaz impactaran directamente sobre la
evolucion de la enfermedad y repercutiran en el prondstico y la salud del
paciente.

Palabras clave: leptospirosis/diagndstico; fiebre; hemorragia; zoonosis.

ABSTRACT

Introduction: Leptospirosis is an anthropozoonosis that can cause a self-limited
anicteric febrile illness (85 to 90% of cases) or manifest in its most severe form
known as Weil's disease (5 to 10% of cases). The objective of the study was to
describe three cases of severe leptospirosis diagnosed and to highlight the
importance of septic shock with multi-organ dysfunction as a clinical form of
presentation of the disease in endemic areas.

Clinical cases: We present a series of three cases that attended the emergency
department with a clinical picture compatible with septic shock without an
apparent focus of infection preceded by a febrile syndrome with nonspecific
symptoms, all with epidemiology suggestive of leptospirosis, and with syndrome
severe hemorrhagic pulmonary disease, liver failure and acute renal failure, finally
leading to the diagnosis of Weil's disease. The few reports in the literature of
septic shock as a clinical form of presentation of severe leptospirosis are due to
an underdiagnosis of this entity, especially in the bacteremia phase where the
occurrence of this complication is unusual due to the absence of the immune-
mediated phenomena that determine it.

Conclusions: It is essential that medical personnel keep leptospirosis in mind
among the etiological diagnoses of an acute febrile condition that progresses to
septic shock with multi-organ dysfunction, particularly in endemic areas, since
timely diagnosis and effective treatment will have a directimpact on the evolution
of leptospirosis disease and will have a direct impact on the patient's prognosis

and health.
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Introduccion

La leptospirosis es una zoonosis reemergente con amplia distribuciéon mundial
producida por Leptospira interrogans, considerada una enfermedad endémica,
principalmente en paises con climas himedos subtropicales y tropicales.("

Las manifestaciones clinicas de la leptospirosis son muy variables: puede
transitar desde una forma leve a una enfermedad grave y a veces mortal como
es la forma icterohemorragica grave reconocida desde 1886 como enfermedad
de Weil, con una tasa de mortalidad de hasta el 20 %.(23)

Dentro del espectro de presentaciones graves, existen escasas investigaciones
y reportes que relacionan la leptospirosis como causa del shock séptico.® Esto
podria deberse entre otras causas, a las dificultades para el aislamiento
microbiolégico y, sobre todo, a un subdiagndstico durante la fase bacteriémicay
temprana de la enfermedad.

El objetivo del trabajo fue describir tres casos de leptospirosis grave
diagnosticados en la clinica Meditex, Republica de Angola, recalcando la
importancia del shock séptico con disfuncion multiorganica como forma clinica

de presentacion de la enfermedad en zonas endémicas.

Presentacion de casos clinicos

Caso No. 1
Paciente masculino de 55 anos, que acudié a consulta por un cuadro de 3 dias
de evolucién caracterizado por fiebre, cefalea, artromialgias generalizadas,

decaimiento y fatigas. Como antecedente personal destacaba su ocupacion
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como trabajador agricola que laboraba sin medios de proteccidn individual en el
municipio de Cacuaco, provincia Luanda. Al examen fisico se constato toma del
estado general, temperatura axilar de 39,5 'C, palidez cutaneomucosa, ictericia
en escleréticas, sudoracion profusa, frialdad distal, polipnea (frecuencia
respiratoria [FR]: 28 ciclos/min) e inestabilidad hemodinamica a pesar de la
resucitacion volumétrica inicial con cristaloides (frecuencia cardiaca [FC]: 120
latidos/min; tension arterial [TA]: 70/40 mmHg; tension arterial media [TAM]: 50
mmHg; saturacion arterial de oxigeno [Sa0O2] del 88 % al aire ambiente por
oximetria de pulso) y oliguria con orinas de color oscuro. Analiticamente se
evidencié anemia grave, leucocitosis, trombocitopenia, hiperbilirrubinemia,
transaminasas y creatinina elevadas.

La gota espesaYy las serologias de hepatopatias por virus By C, paludismo, fiebre
tifoidea, chikungunya y dengue resultaron negativas.

Ingresé en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) con el diagnéstico de shock
séptico sin foco de infeccién demostrable. En la evaluacion inicial se evidencié
TA de 80/40 mmHg mantenida posresucitacion volumétrica con fluidos
cristaloides que requirié uso de drogas vasoactivas (dopamina 10 ug/kg/min /
noradrenalina 0,05 pg/kg/min) para mantener la TAM = 65 mmHg. Asimismo, se
constato disfuncion respiratoria (taquipnea progresiva, hipoxemia persistente y
probada necesidad de oxigeno suplementario > 50 % de la FiO2 para obtener una
Sa02 = 92 %), disfuncién renal (creatinina sérica 3,6 mg/dL, acidosis metabdlica
moderada con aumento en la brecha anidnica), disfuncién hepatica (bilirrubina
total 68 pmmol/L, ASAT 100 U/L, ALAT 180 U/L, GGT 446 U/L) y disfuncién
hematoldgica (recuento plaquetario 100/mm?).

El paciente a las 12 h de estancia en UCI presenté un cuadro sugestivo de un
sindrome de hemorragia pulmonar que demandod asistencia respiratoria
mecanica.

Atendiendo a la informacion epidemioldgica y al curso agresivo del cuadro
clinico caracterizado por fiebre, ictericia hepatocelular, inestabilidad
hemodinamica, hemorragia pulmonar e insuficiencia respiratoria progresiva y

fracaso renal agudo se sospechd una leptospirosis icterohemorragica o
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sindrome de Weil y se solicitaron pruebas serologicas e inmunoldgicas al
laboratorio que confirmaron la enfermedad (prueba de deteccién de anticuerpos
mediante ensayo de inmunoadsorcién IgM ligado a enzima [ELISA] que fue
positiva para L. interrogans [IgM1:128]).

El paciente sufrioé un deterioro rapido y progresivo de sus signos vitales y fallecio

por compromiso respiratorio, fallo multiorganico y acidosis grave.

Caso No. 2

Paciente masculino de 45 afios de edad, con antecedentes de inmersion reciente
y prolongada en aguas estancadas en una comuna del municipio Ingombota
(drea metropolitana de la provincia Luanda), que acudié a urgencia por un cuadro
clinico de fiebre acompafiada de escalofrios, cefalea retroocular, dolor lumbar,
vomitos biliosos y ardor miccional de 4 dias de evolucion. A su ingreso se
encontro a la exploracion fisica, ictericia en escleréticas y mucosa oral seca, TA
80/60 mmHg que respondid a la administracion moderada de liquidos
intravenosos, temperatura 38,5 °C, FR de 25 ciclos/miny FC de 110 latidos/min.
Los examenes paraclinicos revelaron leucocitosis con neutrofilia,
eritrosedimentacién acelerada, trombocitopenia, aumento de los valores de
creatinina, urea, bilirrubina y de las transaminasas séricas.

La gota espesa en busca de hemoparasitos y la serologia a malaria, fiebre
tifoidea, chikungunya y dengue fueron negativas.

Durante su hospitalizacién con diagndstico de sepsis grave, el estado clinico del
paciente continué deteriorandose con progresién rapida a un cuadro de shock
séptico que requiri6 vasopresores para mantener la estabilidad
cardiocirculatoria. Asimismo, presenté episodios recurrentes de hemoptisis con
aumento del trabajo respiratorio e hipoxemia refractaria al empleo de oxigeno
por mascarilla facial, sugestivo de distrés respiratorio agudo que demandé su
traslado a la UCI para instituir soporte ventilatorio mecanico.

En la UCI se instauré tratamiento con antibioterapia empirica de amplio espectro.
La analitica realizada confirmé fracaso renal agudo anurico, deterioro de la

funcién hepatica y trombocitopenia.
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Considerando el antecedente referido de contacto estrecho con un entorno
potencialmente infeccioso antes de iniciar el cuadro clinico febril, el sindrome
icterohemorragico azoémico agudo con evolucién torpida a shock séptico y fallo
multiorgdnico, se sospechd una posible leptospirosis grave (enfermedad de
Weil) y se realiz6 la prueba de deteccion de anticuerpos especificos IgM ELISA
frente a leptospiras que fue positiva.

La evolucién clinica fue favorable y se logré la recuperacién completa de la

funcion renal y hepatica.

Caso No. 3

Acudié a consulta un paciente masculino de 35 afios por presentar desde hacia
3 dias un cuadro clinico de fiebre de 39 °C, ictericia, mialgias, pérdida del apetito
y toma del estado general. Antecedentes de genio epidemioldgico de trabajar en
un almacén donde habia acumulacion de orinas y excretas de roedores en la
comuna Camama 1, municipio de Kilamba Kiaxi de la provincia Luanda.

Al evaluarlo en urgencia se constaté que estaba febril, hipotenso TA 80/50
mmHg, Sa02 88 % (FiO2: 0,21). Los exdmenes de laboratorio determinaron
leucocitos (14,5 x 10 g/L) con predominio de neutréfilos, TGO 303 U/L, TGP 110
U/I, FAL 154 U/I, LDH 2553 U/I, pH: 7,32, pCO2: 26 mmHg, pO2 66 mmHg, HCOs-
19 mmol/L, lactato 3,8 mmol/ y radiografia de torax que evidencié infiltrados
bilaterales de tipo alveolares con broncograma aéreo sugestivo de edema
pulmonar que correspondié con un distrés respiratorio agudo grave.

Desde su llegada, se constatdé compromiso de la oxigenacion y se mantuvo
hipotenso con caida del gasto urinario —a pesar de la reposicion de volumen—,
por lo que se trasladé al paciente hacia la UCI.

En la UCI, se diagnosticé shock séptico y sindrome de insuficiencia respiratoria
aguda grave e instituy6 asistencia respiratoria mecanicay sostén hemodinamico
vasopresor con noradrenalina. Se indicé claritromicina y vancomicina.
Atendiendo al antecedente epidemiolégico de riesgo en los 10 dias anteriores, el

cuadro febril sin foco de infeccidon detectable y la triada clinica: hemorragia,
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ictericia y nefropatia aguda, se planteo la hipotesis diagndstica de enfermedad
de Weil y se indic6 confirmacion serolégica que fue positiva.
El paciente evolucioné térpidamente y presenté parada cardiorrespiratoria en

asistolia y falleci, a pesar del tratamiento.

Discusion
La leptospirosis debe ser apreciada como una enfermedad generalizada, una
infeccidn sistémica aguda, traducida fundamentalmente por una vasculitis
infecciosa. La lesion vascular, predominantemente en los capilares del higado,
pulmoén y rifidn, es un factor preponderante de la leptospirosis y responsable del
edema y los trastornos hemorragicos.®
La respuesta inmunitaria esta implicada en la patogénesis de la leptospirosis
grave y su forma maés letal el sindrome de Weil.(® La enfermedad provoca dafio
del endotelio capilar con aumento de la permeabilidad vascular, lo cual
representa la manifestacion mas precoz y constante de la enfermedad, llevando
a infiltrados inflamatorios de células monociticas, neutréfilos, plasmocitos e
histiocitos, ademas de activacion del factor de necrosis tumoral alfa. Esto
conduce a una respuesta inmunitaria del paciente con formacion de
inmunocomplejos y por lo tanto mayor activacion de citocinas y vasculitis
autoinmune.() Los signos y sintomas del compromiso pulmonar, renal y hepatico
por lo general aparecen en la fase inmunitaria cuando las aglutininas especificas
comienzan a ser detectadas. La cascada proinflamatoria incrementa, a su vez, la
aparicion temprana de cuadros graves y causa fiebre, hipotensién, fuga capilar y
depresion miocardica que genera insuficiencia organica multiple vy
posteriormente la muerte.
El dafio capilar pulmonar determina un sindrome pulmonar hemorragico grave
que conduce a hemorragia alveolar difusa y fallo respiratorio agudo.(®9
A nivel renal son la nefritis tubulointersticial focal y la necrosis tubular aguda
relacionadas con la migracion de leptospiras a través del rindn las responsables

de la insuficiencia renal aguda.('
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Si bien la forma grave descrita con mayor frecuencia es el sindrome de Weil, debe
pensarse en leptospirosis en casos de sepsis/shock séptico y epidemiologia
compatible ya que, aunque la terapia empirica inicial suele tener como espectro
de cobertura a la espiroqueta, se cree que los escasos reportes de esta forma
grave es consecuencia del subdiagnéstico.(')

A partir de estos hallazgos, consideramos que el informe de serie de casos es
util para el estudio de esta enfermedad que impacta la salud, y constituye un
punto de partida para iniciar una investigacién mas solida con la evidencia

disponible.

Conclusiones

El personal médico debe tener presente la leptospirosis entre los diagnosticos
etiolégicos de un cuadro febril agudo que progresa a shock séptico con
disfuncion multiorganica, particularmente en areas endémicas. Un diagnostico
oportuno y un tratamiento eficaz impactaran directamente sobre la evolucion de

la enfermedad y repercutiran en el prondstico y la salud del paciente.
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