Leptospirosis is a zoonotic
spirochetal disease of global
importance. This disease

continues to have a major
impact on people living in urban
and rural areas of developing
countries  with  inestimable
morbidity and mortality. We
report a fatal case of lung
involvement leptospirosis,
characterizing a picture of
diffuse alveolar damage. There
are many forms of clinical
presentations for this disease and
often signs and symptoms may
be nonspecific. Leptospirosis
diagnosis is based on suspicion

REVISTA MEDICA DE COSTA RICA Y CENTROAMERICA LXVI (587) 79-83; 2009

INFECTOLOGIA

LEPTOSPIROSIS CON
COMPROMISO PULMONAR
(Reporte de Caso y

Revision de la Literatura)

Wilson Varela Rodriguez *
Asdrubal Cabrera Ortiz **

and compatible epidemiologic
clinical context and confirmed
by serologic tests.

Alveolar hemorrhage presented
as dyspnea and hemoptysis
is the main pulmonary mani-
festation. The emergence of
massive hemoptysis and acute
respiratory distress syndrome
has characterized the recent
changes reported in the clinical
patterns of leptospirosis. The
pulmonary involvement has
been emerged as a serious life
threat, becoming the main cause
of death due to leptospirosis in
some countries.
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HINTRODUCCION

La leptospirosis es una enfermedad
zoonGtica causada por la
espiroqueta patogena del genero
Leptospira. 8  La infeccion
humana es incidental ya sea por
contacto directo (méas raro) o
indirecto, através del suelo o aguas
contaminadas. Ocurre cuando los
humanos se ponen en contacto
con orina o tejidos de mamiferos
portadores  (usualmente ratas,
pero también las ovejas, perros,
cerdos, bovinos, murciélagos
y marsupiales se han reportado
como posibles reservorios) 124,
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IESUMEN DE CASO

Paciente masculino 44 afios vecino
de Coto Brus, conocido sano, con
Unico antecedente quirargico de
biopsia masa axilar izquierda
(reporte de biopsia: lipoma), sin
alergias a medicamento, niega
etilismo, tabaquismo y consumo
drogas. Consulta al servicio
emergencia por cefalea y fiebre
de 3 dias de evolucion, sin otros
sintomas, negd viajes a areas
endémicas de dengue o malaria;
en este momento no se indagoé por
contacto con animales de granja,
contacto con agua de rios u otro
dato referente a la sospecha de
leptospirosis. ElI examen fisico
fue normal y los laboratorios se
reportaronsinalteraciones(pruebas
febriles, gota gruesa, examen de
orina, pruebas de funcion hepatica
y hemograma normales) paciente
mejoro con laaplicacion de AINES
y analgésicos no opiaceos, se le
dio egreso con recomendaciones.
Dos dias después consulta por
segunda ocasion por fiebre donde
se le diagnostica FAA purulenta
y se tratd con amoxicilina 500
mg ¢/8 horas vo. Siete dias del
inicio de los sintomas consulta
por persistir con fiebre, asociado
a mialgias, artralgias, vomitos,
malestar general, sin  otros
sintomas. Ademas de los sintomas
descritos el paciente refiere
que estuvo bafidndose en un rio,
8 dias previos a su ingreso. El
examen fisico fue normal con
excepcion de la fiebre (39° C). Es
internado en servicio de medicina
de hombres con el diagndstico
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presuntivo de leptospirosis, se
tomé hemocultivos, cultivos
respiratorios,  serologias  por
dengue y leptospira, y se inicia
tratamiento con Penicilina sodica
4 millones de unidades iv cada 6
horas, Gentamicina 240 mg iv cada
dia y analgésicos no opiaceos.

El segundo dia de internamiento
inicia con tos seca. Al examen
fisico, mostré como Unico dato de
importancia, levesroncusenambas
bases pulmonares y la persistencia
de fiebre. Se le envia radiografia
de torax la cual se reportd normal,
después se le indica nebulizaciones
con Salbutamol.

El tercer dia de internamiento
presenta cuadro de SDR a las
2 de la mafiana se le aplico

nebulizaciones con Salbutamol
méas Dexametasona iv. El paciente
refiri6 sentirse mejor. Durante
las siguientes horas estuvo bajo
vigilancia del médico y enfermera
con la intencion de estabilizar al
paciente antes de trasladar a un
centro de nivel de especializacion
superior; pero al ser las 4:15 am
presenta paro cardiorrespiratorio,
en ese momento de le dio
maniobras de reanimacién por 45
minutos sin tener éxito y al ser
las 5:00 am el paciente se declara
fallecido. La autopsia revelo
dafio alveolar difuso, compatible
con leptospirosis, la serologia se
reportd6 positiva por leptospira
(Ver Cuadro N° 1).

CUADRO N° 1
RESULTADOS DE LABORATORIO
PRIMERA PRIMER DIA SEGUNDO DIA
CONSULTA INTERNAMIENTO | INTERNAMIENTO

Leucograma 6160 9420 8530
Hemoglobina 14.5 134 12.8
Hematocrito 41 37.7 35.6
Plaquetas 176000 81900 68900
Nitrégeno Ureico 11 10.1
Creatinina 0.8 0.9
ASP 79 122 83
ALT 70 112 85
FOSFATASA 56 98 161
ALCALINA
GGT 37 285 286
BILIRRUBINA 0.5 2.8 3.3
TOTAL
BILIRRUBINA 0.3 15 1.9
INDIRECTA
BILIRRUBINA 0.2 1.3 14
DIRECTA
GLICEMIA 98 127 100
GOTA GRUESA NEGATIVA NEGATIVA NEGATIVA
PRUEBAS FEBRILES NEGATIVAS NEGATIVAS
EGO NORMAL LEUCOCITOS

ERITROCITOS

MICROPROT




EDISCUSION

El diagndstico de leptospirosis no
se considero inicialmente en este
caso, ya que no se reconocié el
nexo epidemiolégico como riesgo
para la enfermedad. En presencia
de un cuadro de fiebre aguda,
los médicos, deben considerar
en el diagnostico diferencial a
la leptospirosis si se acompafa
de  manifestaciones  clasicas
tales como fiebre, ictericia y
falla renal, conocido como
enfermedad de Weil. Muchas
veces, en regiones endémicas o de
alta prevalencia de leptospirosis
el compromiso pulmonar
puede  pasar  desapercibido,
principalmente si sus sintomas
no dominan el cuadro clinico.
161921 Sumado a esta dificultad los
métodos de diagndstico no son
lo suficientemente sensibles ni
especificos o tardan mucho tiempo
en ser reportados.®*’

Cuando el cuadro pulmonar
es predominante, el paciente
puede presentar sintomas tales
como tos productiva 0 seca,
disnea, hemoptisis y hemorragia
pulmonar.t2®2t  En el caso
expuesto, el paciente evoluciond
rapidamente a sindrome de
diestrés respiratorio del adulto sin
presentar hemoptisis.*®

Lafiebre agudaen paises tropicales
constituye un reto diagnostico.
Otras enfermedades infecciosas
pueden presentarse clinicamente
con un patron indistinguible de
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otrasentidades, talescomo malaria,
dengue, fiebre amarilla, hepatitis
viral, tuberculosis y hantavirus.
Otros diagnosticos diferenciales
incluyen enfermedades no
infecciosas tales como las
vasculitis.>®  La fisiopatologia
del compromiso pulmonar en la
leptospirosises poco comprendido.
En los estudios patoldgicos
usualmente se demuestra dafio
vascular y areas de hemorragia
focal. Los signos de vasculitis
se  presentan  principalmente
a nivel renal, sin embargo, al
igual que ésta, el dafio vascular
pulmonar puede ser el resultado
de una respuesta inmunoldgica
con coagulacion intravascular
diseminada secundario a
toxinas de Leptospira.>1®? La
toxina especifica responsable
permanece sin identificar,

algunas posibilidades incluyen
proteinas de membrana,
glicoproteinas de  membrana,

hemolisinas y lipopolisacaridos
La afectacion pulmonar produce
principalmente como neumonitis
hemorréagica, principalmente
en lobulos inferiores. #2022
Algunas citoquinas, como FNT,
pueden estar involucradas en la
patogénesis de la leptospirosis.
Niveles altos de FNT- se asocia
con  complicaciones  severas
en rifiones, higado y pulmon,
comparado con pacientes sin estas
complicaciones.?®* Aunque los
sintomas pulmonares son comunes
enleptospirosis,lascomplicaciones

extrapulmonares enmascaran el
cuadro. La tos no productiva es el
sintoma respiratorio mas comun,
se presenta entre el 25 a 70% de
los casos, y es predominante en el
inicio de la fase leptospirémica.
El dolor toracico acompafa al
10% de los casos y la hemoptisis
se presenta del 3-25%.%° El
compromiso pulmonar no guarda
relacion con la forma clinica de
leptospirosis, puede presentar en
la forma anictérica, asi como en el
sindrome de Weil. 891718

El examen fisico pulmonar
frecuentemente es normal.
En 5-10% de los casos con
sintomas respiratorios presentan
anormalidades en los estudios
radiologicos. El patrén radioldgico
es de un infiltrado alveolar
de predominio en las bases y
periferia de campos pulmonares,
otros  patrones incluyen
alveolointersticial o patron
miliar. %% Estudios radioldgicos
consecuentes pueden demostrar la
progresion desde un patréon nodular
hasta una consolidacién.?410

Los  sintomas respiratorios
usualmente aparecen entre el
cuarto y sexto dia de la enfermedad
y puede provocar la muerte en
menos de 72 horas. Los pacientes
diagnosticados con leptospirosis y
compromiso pulmonar conllevan
mayor riesgo de mortalidad, ° la
mortalidad en la enfermedad de
Weil es de 5-10% con terapia de
soporte intensivo apropiado. El
indice de mortalidad puede ser



tan alto como 30 a 60% de los
casos, dado principalmente por
hemorragia pulmonar (hemorragia
alveolar difusa).®>%* Con el
reconocimiento temprano y la
instauracion  del  tratamiento
antibidtico adecuado se puede
disminuir la mortalidad. 211121322

Los hallazgos histologicos maés
frecuentes comprenden congestion
y hemorragia pulmonar, sin
infiltrado inflamatorio prominente.
Otros datos histopatoldgicos
incluyenedemapulmonar, dep6sito
de fibrina y reaccion fibroblastica
proliferativa. ~ También  puede
ocurrir formacion de membrana
hialina en caso de dafio alveolar
difus0.2,4,8,9,10,18

Algunos factores de mal prondstico
en laleptospirosis con compromiso
pulmonar incluyen tabaquismo,
infiltrados alveolares en estudios
radioldgicos, presencia de disnea,
inestabilidad hemodinamica,
creatinina > 265,2 pmol/L y
potasio sérico > 4,0 mmol/L. 3101
El manejo de la leptospirosis
incluyeantibioticoterapiaadecuada
como penicilina intravenosa,
amoxicilina, tetraciclinas y en
caso de aparicion de compromiso
pulmonar severo, requiere de
apoyo ventilatorio. 161213

Para concluir, es necesario que
los médicos estén atentos en la
posibilidad de que la leptospirosis
se presente con un cuadro atipico,
aun en sitios de alta prevalencia.
Es importante siempre una
historia clinica completa y alto
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nivel de sospecha, para identificar
esta enfermedad que puede ser
letal, principalmente debido a que
el compromiso pulmonar pueda
pasar desapercibido.!>1622

La leptospirosis es causada por
microorganismos mdviles, 6 a
20 micras que pertenecen al
género Leptospira, de la familia
Leptospiraceae 'y del orden
Espirochaetales. Tradicionalmente
son incluidos en una de las
dos especies diferentes, L.
interrogans que es el patoldgico
en los humanos y animales y la
L. biflexa que vive libremente.
Los reservorios mas importantes
son los roedores. La exposicion
directa a la orina de animales
infectados o0 agua contaminada con
orina de estos animales, a través
de las actividades recreativas
0 profesionales representa la
fuente principal de infeccion.
Pueden penetrar a través de de
erosiones en piel y membranas
mucosas intactas.®” Una vez que
entran al organismo producen
una leptospiremia y el patégeno
se extiende a todos los 6rganos.
La Leptospira se multiplica en
sangre y LCR, por lo que se
puede aislar durante los primeros
4 a 10 dias de la enfermedad.
El periodo de incubacion
normalmente 7-12 dias,

con un rango de 2-20 dias.
Aproximadamente el 90% de
los pacientes se manifiestan

como una forma anictérica y
aproximadamente 5-10%tiene una

forma severa ictérica (Sindrome
de Weil).2 1518,

Manifestaciones clinicas.

El diagnostico es basado en
la  historia  epidemioldgica,
caracteristicas clinicas y la
investigacion, es  importante
destacar en la historia clinica

los posibles antecedentes de
exposicion con materiales o
animales.8

Leptospira anictérica

Cuadro subagudo con fiebre,
escalofrios, cefalea, nauseas,
vomitos 'y mialgias.**'” Otras
manifestaciones son dolor
garganta y erupcion cutanea.
No es rara la afeccién pulmonar.
Los sintomas remiten en la
mayoria de los enfermos en una
semana.>*® Los datos al examen
fisico son fiebre e inyeccidn
conjuntival. Otros signo menos
frecuentes son inyeccion faringea,
linfadenopatias, erupcion cutanea
y hepato-esplenomegalia.'*®

Leptospirosis _grave (Sindrome
Wel)

Es la forma mas grave de la
leptospirosis y ocurre en menos del
10% de los pacientes con infeccion.
Las manifestaciones pulmonares
del sindrome incluyen tos, disnea,
dolor toréacico, hemoptisis e
insuficiencia respiratoria,!®111418
los trastornos vasculares y renales
acompariados con la ictericia
4-9 dias después del inicio de la
enfermedad. Oliguria o0 anuria




por necrosis tubular aguda puede
ocurrir en la segunda semana
debido a la hipovolemia y puede
disminuir la perfusion renal. Otras
complicacionesincluyen el fracaso
multiorganico, rabdomiolisis,
hemolisis, esplenomegalia, insu-
ficiencia cardiaca, miocarditis y
pericarditis.>>¢7

La leptospirosis es una enfermedad
zoonoGtica de importancia global.
Esta enfermedad continda
teniendo un impacto mayor en
las zonas urbanas y rurales de
paises en vias de desarrollo, con
inestimable efecto en mortalidad y
morbilidad. Se reporta un caso fatal
de leptospirosis con compromiso
pulmonar caracterizado por dafio
alveolardifuso.Haymuchasformas
clinicas de presentacion de esta
enfermedad y a menudo, los signos
y sintomas no son especificos.
El diagndstico de leptospirosis
se basa en la sospecha clinica y
nexo epidemioldgico, confirmado
por examenes de laboratorio. La
hemorragia alveolar se manifiesta
principalmente con disnea vy
hemoptisis. Lahemoptisismasivay
el sindrome de diestrés respiratorio
han sido reportados como cambios
recientes en la presentacion clinica
de la leptospirosis. EI compromiso
pulmonar ha emergido como un
serio riesgo para la vida, siendo
la principal causa de muerte por
leptospirosis en algunos paises.
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Palabras clave: Leptospirosis,
hemorragia pulmonar, sindrome
de diestrés respiratorio.
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