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RESUMEN

Morbilidad de los Casos de Leptospirosis registrados en el Hospital Universitario
Dr. “Luis Razetti”. Barcelona. Durante el periodo 2005-2009. Autores: Garcia,

Mineira; Quijada, Fanny. Asesor: Gomez, Humberto.

El presente trabajo es un estudio retrospectivo donde se revisaron 46 historias de
pacientes con Leptospirosis que ingresaron al Servicio de Medicina Interna del
Hospital Universitario “Dr. Luis Razetti”. Barcelona. Durante el periodo 2005-2009.
Los datos obtenidos fueron tabulados y sometidos a analisis estadistico mediante la

determinacion de frecuencias absolutas y porcentuales.

La mayor incidencia de Leptospirosis se observé durante el afio 2005 con 32,6%.
Se observé en el estudio que la mayor frecuencia de esta patologia esta en el grupo de
los pacientes masculino con un 82,61%, y en edades comprendidas entre 10 a 25 afios
con 56,51%, con el soporte tedrico de que la mayor frecuencia se encuentra en

pacientes masculinos jovenes.

De los 46 casos de Leptospirosis se evaluo factores de riesgo para adquirir dicha
enfermedad, encontrandose que el 96% procedian del estado Anzoategui, 78,2% de
los pacientes vivian en zonas rurales, durante los meses de agosto y septiembre se
presentaron la mayor cantidad de casos con un 21,7% y 17,4%  respectivamente,
32,6% no habian culminado sus estudios de bachillerato, el 19,5% de los pacientes
tenian como ocupacion la de obrero, 60,8% vivian en casas y contaban con todos los

servicios basicos.

También se evaluaron los hallazgos fisicos de importancia que presentaron todos
los pacientes, entre ellos: ictericia, palidez cutaneo-mucosa, dolor abdominal,
hepatomegalia y esplenomegalia, encontrandose que el 37% de los pacientes presento

dos 0 més de estos signos.
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INTRODUCCION

La Leptospirosis ha sido reconocida como un importante problema de salud
publica emergente a nivel global debido a sus proporciones epidémicas y a su
incremento en la incidencia en paises desarrollados y en vias de desarrollo. En
América Latina, la leptospirosis ha sido reconocida como una de las enfermedades
urbanas mas importante causante de epidemias. Esta enfermedad es tratable, por lo
cual se deber resaltar la importancia de realizar un diagndstico temprano e instaurar

tratamiento inmediato para mejorar su prondstico. (Gallegos y Col. 2010).

La etiologia de la leptospirosis fue demostrada de forma independiente en Japéon y
Alemania en 1915. En Jap6n, Inada e Ido detectaron espiroquetas y sus anticuerpos
especificos en la sangre de mineros japoneses con ictericia infecciosa y dos grupos de
médicos alemanes estudiaron a soldados que sufrian de la “enfermedad francesa” en
las trincheras localizadas al norte de Francia. Uhlenhuth y Fromme, Hubener y Reiter,
detectaron espiroquetas en la sangre de cerdos de Guinea que habian sido inoculados
con sangre de los soldados infectados. Stimson demostré por medio de la tincion de
plata, grumos de espiroquetas en los tubulos renales de un paciente con reporte de
haber muerto con fiebre amarilla y les denominé Spirochaeta interrogans por su
semejanza con el signo de interrogacion. Las leptospiras son espiroquetas que
pertenecen al orden Spirochaetales y a la familia Leptospiraceae. Estas espiroquetas
pueden ser divididas en especies patogénicas (por ejemplo, Leptospira interrogans,
L.borgpetersenii, L.weilii y L.kirscheri) y no patogénicas (L.biflexa). Actualmente, se
han identificado 17 especies gendmicas de leptospiras patdgenas, con base en la
similitud del ADN. Las leptospiras patogenas se dividen en serovariedades, segun la
composicion antigénica. Se describen mas de 250 serovariedades para los 26
serogrupos. La distribucién de serovariedades cambia dependiendo de la zona
geogréfica. Las leptospiras patdgenas son altamente invasivas, dotadas de gran
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movilidad, capaces de sobrevivir y crecer en los tejidos escapando de los mecanismos

naturales de defensa. (Gallegos y Col. 2010)

En la leptospirosis la presentacion clinica es muy variable. La fase aguda esta
caracterizada por fiebre, cefalea, escalofrios y mialgias, sin embargo, en muchos
casos la fiebre es el unico sintoma. En un 10 a 20% de todos los casos, la enfermedad
es grave y causa complicaciones como ictericia, falla renal y diatesis hemorragica.
Clinicamente desde el inicio de la enfermedad no se puede predecir como
evolucionara el paciente, por tanto, una terapia antibidtica temprana es efectiva. Por
ello el diagndstico temprano de todas las formas de Leptospirosis anictérica e ictérica
es importante para realizar un tratamiento oportuno y nos permitira diferenciarlas de
otras enfermedades con sintomatologia parecida como influenza, arbovirosis y otros.
(Céspedes y Col. 2009)

Existen diferentes métodos de laboratorio que permiten el diagndstico seroldgico
de la enfermedad. La prueba de referencia recomendada por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) es la Microaglutinacion con Antigenos Vivos (MAT), que se
emplea para detectar anticuerpos antileptospira en suero. Esta prueba es altamente
especifica, no obstante, presenta una sensibilidad limitada en la fase aguda, debido a
que los anticuerpos son detectables alrededor de los 7-10 dias de la aparicion de los
sintomas y en general se requiere una segunda muestra de suero para confirmar el
caso, lo que retarda el diagndstico y el tratamiento. En las dos Ultimas décadas
pruebas rapidas para la deteccion de anticuerpos en infecciones agudas han sido
desarrolladas y evaluadas; entre ellas, el Antigeno Termorresistente, el ensayo
ELISA, el Dipstick y el Dri dot son las mas empleadas. Sin embargo, estas pruebas
pueden presentar reacciones cruzadas; por lo que es necesaria la confirmacién de
casos mediante la MAT. El método convencional de aislamiento por cultivo requiere
tiempo y no siempre es exitoso, puesto que las leptospiras son de muy lento

crecimiento y éste se restringe por una inadecuada toma de la muestra, el tratamiento
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con antibioticos suministrado al paciente, exposicion a la luz y/o pH adverso y

contaminaciones por bacterias y hongos. (Cardona y col. 2008)

Se han descrito epidemias de Leptospirosis en varias regiones del mundo,
mostrando la importancia de la enfermedad en poblaciones humanas. La
Leptospirosis es un problema de salud publica poco prioritario, debido a que la
enfermedad en estadios iniciales cursa con sintomas y signos semejantes a una gran
variedad de enfermedades siendo las mas frecuentes: malaria, hepatitis, HIV, entre
otras, y su diagnostico es dificil en diversos paises en via de desarrollo ya que los
gobiernos invierten muy poco en este tipo de investigaciones, por lo que los datos que
se obtienen sobre el tema son pocos y los que existen no son confiables por el
subregistro que se presenta en las diferentes instituciones competentes. (Cermefio y
Col. 2005)

Las comunidades con deficiente saneamiento béasico registran altas tasas de
morbilidad por enfermedades infecciosas y parasitarias, aspecto que no escapa a la
Leptospirosis. En el Pert se ha notificado casos de Leptospirosis en 18 de las 24
regiones. Las comunidades del valle del rio Apurimac tienen deficientes condiciones
de saneamiento bésico, donde el diagnostico de pacientes con fiebre se atribuye
principalmente a la malaria, tifoidea y hepatitis B, quedando muchos sin un
diagnostico de la causa de su enfermedad febril. En un estudio previo en la zona para
detectar la etiologia de pacientes con sindrome febril ictérohemorragico agudo se
detectaron casos de Leptospirosis. Se basa en un estudio transversal desde abril del
2004 a diciembre 2005 en el Hospital de Apoyo de San Francisco ubicado en el
distrito de Ayna, provincia de La Mar, departamento de Ayacucho, donde se encontrd
una seroprevalencia de Leptospirosis de 30,6%, la cual es mayor a la encontrada en
estudios similares con pacientes febriles; 47,9% fueron varones, la edad media fue de
32,7 + 14,5 (rango 1-80) afios, 33% eran agricultores y 22% amas de casa sin

diferencias por edad, sexo, ocupacion o lugar de procedencia. (Vargas y Col. 2008)
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En Venezuela, el Ministerio de Salud y Desarrollo Social (anteriormente
Ministerio de Sanidad y Asistencia Social MSAS) describe para los quinguenios
1988-1992 y 1993-1997, una tasa de morbilidad promedio de 0,3 y 0,5 por cada
100.000 habitantes. La direccion regional de epidemiologia del instituto de salud
publica solo del Estado Bolivar, sefiala para el afio 1998 y 1999 una tasa de
morbilidad de 1,02 y 1,0 por cada 100.000 habitantes respectivamente, datos de otras
regiones del pais se desconocen por falta de investigacion sobre el tema. (Cermefio y
Col. 2005).



CAPITULO |

EL PROBLEMA

1.1 Planteamiento del problema

La Leptospirosis es una enfermedad zoonotica de importancia global pero en los
ultimos afios los casos que se han reportado en el pais han hecho que tome mayor
importancia dentro de la salud puablica. Esta enfermedad tiene distribucion mundial
pero es mas frecuente en areas tropicales donde las condiciones para su transmision
son particularmente favorables, dichas condiciones como lo sabemos estan presente
en nuestro pais. Es reconocida ahora en muchas regiones del mundo como una causa
frecuente de diversos sindromes como el febril indiferenciado, ictérico vy
hemorragico, por lo tanto esta puede confundirse con otras enfermedades con clinica

similar.

Con el fendbmeno de globalizacion, los cambios climaticos y migracionales de
animales y personas, han hecho que esta bacteria se disemine y que emerja en muchas
regiones, convirtiéndola en un problema latente para cualquier tipo de poblacion. La
Leptospirosis esta ampliamente distribuida en el pais, infectando al hombre, animales
domésticos y silvestres, por lo que el conocimiento de su situacion actual es de interés

en salud publica humana y veterinaria.

Son pocos los datos estadisticos con que se cuenta en la region, inclusive en el
pais. La mayoria de los casos no son registrados o pasan desapercibidos. EI Hospital
Razetti de Barcelona es el centro de salud de referencia del oriente del pais, ademas
de ello asiste a la mayoria de las poblaciones rurales del estado, siendo estas las mas
propensas a padecer esta enfermedad. Por lo antes expuesto esta investigacion se
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propone investigar la morbilidad de esta patologia de los casos ingresados en este

centro de salud durante los afios 2005-2009

1.2 Justificacion

La Leptospirosis es una enfermedad que se le ha prestado poca atencién, a pesar
del gran impacto que tendria sobre la poblacion un brote epidemiolégico, ya que por
las deficiencias en el sistema de salud ambiental y las condiciones de insalubridad
que aumentan cada dia, como por ejemplo, la deficiencia en la recoleccion de la
basura en zonas urbanas sobre pobladas, el desbordamiento de las cloacas en periodos
de lluvias; entre otros, siendo este el habitat principal de los roedores, considerado

éste el transmisor principal de la enfermedad.

Considerando ademas, que el Hospital Universitario Dr. “Luis Razetti” Barcelona,
le brinda atencion a las poblaciones adyacentes que en su mayoria son rurales y se
abastecen de agua no tratada, ademas, sus pobladores son trabajadores de la

ganaderia, agricultura, que son factores de riesgos para contraer la enfermedad.

Por lo tanto, conocer la morbilidad de casos de Leptospirosis que se presentan en
la zona y ademas en donde prevalece el foco de infeccion, es de suma importancia
para el conocimiento del personal de salud, tanto para estar informado de como se
maneja, asi como también para considerar esta patologia a la hora de hacer un
diagnostico a los paciente que procedan de zonas de alta prevalencia con un cuadro
ictérico febril y asi no dar un diagnostico erréneo que pudiera comprometer la vida

del paciente.
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1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo general

Determinar la Morbilidad de los casos de Leptospirosis en el Hospital
Universitario Dr. “Luis Razetti” Barcelona durante el periodo 2005-20009.

1.3.2 Objetivos especificos

Identificar el nimero de Infecciones por Leptospira en la poblacion ingresada en el
Hospital Universitario Dr. “Luis Razetti” durante el periodo 2005-20009.

Establecer el grupo etareo mas afectado por Leptospirosis en pacientes que
ingresan en el Hospital Universitario Dr. “Luis Razetti” durante el periodo 2005-
2009.

Clasificar segun el género los pacientes afectados por Leptospirosis en el Hospital
Universitario Dr. “Luis Razetti” durante el periodo 2005-2009.

Identificar los aspectos epidemioldgicos en pacientes con serologia positiva para
Leptospirosis ingresados en el Hospital Universitario Dr. “Luis Razetti” durante el
periodo 2005-2009.

Detectar los hallazgos fisicos relevantes en pacientes afectados por Leptospirosis
que ingresan en el Hospital Universitario Dr. “Luis Razetti” durante el periodo 2005-
2009



CAPITULO 11

MARCO TEORICO

2.1 Fundamentos tedricos

2.1.1 Etiologia

Las Leptospiras son bacterias pertenecientes al orden Spirochaetales y a la
familia Leptospiraceae, son Gram negativas, helicoidales y aerobias obligadas.
Miden de 20 a 30 um de largo por 0.2-0.3 um de ancho, lo que dificulta su
visualizacion, por lo que se requiere del empleo de microscopios de campo oscuro.
Son oxidasa positivas, no crecen en medios ordinarios de cultivo, pero si lo hacen, en
medios suplementados con suero de conejo o en medio Tween 80-Albumina. Dentro
de los factores de virulencia de las leptospiras patdgenas se encuentran endotoxinas,
hemolisinas esfingomielinasa fosfolipasa y proteinas superficiales de adherencia. Las
leptospiras estan constituidas por un cuerpo citoplasméatico y un axostilo que se
disponen en forma espiral. Una membrana envolvente recubre ambas estructuras. El
axostilo consiste en dos filamentos axiales que se insertan en la extremidad del
cuerpo citoplasmatico, por medio de botones terminales. Esta organela es la
encargada de la motilidad de la Leptospira. Tiene un activo movimiento de rotacion

pero no se le conocen flagelos.

Todas son muy sensibles a la desecacion, al calor y frio excesivo asi como a las
variaciones del pH no tolerando el medio &cido, el pH éptimo para su multiplicacion
es 7,2- 7,4. En el agua salada no sobreviven al contrario de los largos periodos que
pueden permanecer en el agua dulce principalmente si se encuentra almacenada
(hasta 180 dias). En la leche las leptospiras no sobreviven salvo que ésta esté diluida

en agua a la razon de 1:20 o mas. En el frio puede sobrevivir hasta 100 dias a —20°C.
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Es importante mencionar que la pasteurizacion no destruye a las leptospiras lo que
indica que es necesaria la ebullicion para cumplir con su destruccion. A los 10
segundos muere con 100°C y solo a los 10 minutos si la temperatura es de 56°C. La
orina &cida es letal para las leptospiras y por eso es necesario alcalinizarla si se
pretende aislarla de la orina de un enfermo. Obtienen su energia de la oxidacion de
los cidos grasos de cadena larga y no pueden utilizar aminoacidos o carbohidratos
como fuentes energéticas importantes. El recurso principal para la obtencion del

nitrégeno son las sales de amonio.

Mediante técnicas de hibridacion del ADN se ha podido establecer la
caracterizacion de diferentes especies de leptospiras. Las leptospiras consideradas
como saproéfitas pertenecen a las especies L. biflexa, L. meyeri y L. wolbachii. Las L.
interrogans consideradas como las patégenas se encuentran divididas en siete
especies L. borgpetersenii, L. inidai, L. interrogans, L. kirschneri, L. noguchii, L.
santarosai y L. weilii. De acuerdo con la estructura antigénica las leptospiras se
clasifican en serovares (serotipos) de los cuales se reconocen mas de 200 en el

mundo.

2.1.2 Epidemiologia
2.1.2.1 Distribucion

La Leptospirosis ocurre en todo el mundo, pero es mas comun en las areas
tropicales y subtropicales con altos indices de precipitacion. La enfermedad se
encuentra en cualquier lugar en donde los humanos entran en contacto con la orina de

animales infectados o un ambiente contaminado.
2.1.2.2 Incidencia

El nimero de casos humanos que ocurren mundialmente no es conocido con

precision. De acuerdo con los reportes disponibles, la incidencia anual varia dentro de
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un rango desde, aproximadamente 0.1-1 por 100 000 en climas templados hasta 10 -
100 por 100.000 en climas humedos tropicales. Cuando se producen brotes, y en los
grupos con alto riesgo de exposicion, la incidencia de la enfermedad puede alcanzar
mas de 100 por 100.000.

2.1.2.3 Reservorio y fuente de infeccion

Los animales domésticos y silvestres infectados son los reservorios de
mayor jerarquia en la Leptospirosis rural, mientras que la rata lo es en la
Leptospirosis urbana. Por otra parte, se debe tener en cuenta que los roedores
(Rattus norvegicus fundamentalmente) desempefian un papel fundamental en la
transmision pues no sufren la enfermedad, albergan las Leptospira en los rifiones, la
eliminan vivas al medio ambiente por tiempo prolongado, contaminando asi el agua,

suelo y alimentos.
2.1.2.4 Modo de transmisién

Las leptospiras son transmitidas de animal a animal y del animal al hombre.
La transmision interhumana es rara y sin importancia practica. La forma mas
frecuente de transmision al hombre consiste en la exposicion a orina, sangre,
tejidos u organos de animales infectados o indirectamente, a traves del contacto
con agua, suelo himedo o vegetacion contaminados con orina de animales
infectados, como ocurre al nadar o por inmersién accidental u ocupacional. La puerta
de entrada es la piel excoriada, la piel integra pero que ha permanecido
inmersa en agua por tiempo prolongado y las mucosas integras: orofaringea,
nasal, ocular o genital. La ingestion de agua o alimentos contaminados (incluida la
leche) es una modalidad poco importante de transmision por su baja frecuencia. Se ha

descrito también la transmisién accidental en laboratorio.
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2.1.2.5 Periodo de incubacion
Presenta un promedio de 10 dias, con un rango de 1 a 3 semanas.
2.1.2.6 Periodo de transmisibilidad

Mientras exista leptospiruria, la que es permanente en el caso de los
portadores sanos (roedores). Los animales convalecientes eliminan leptospiras
durante un mes aproximadamente, pero se han observado leptospirurias de

animales y humanos de hasta once meses después de la enfermedad aguda.

2.1.3 Fisiopatologia

Después de la penetracion por la piel, la leptospira patdgena, invade la corriente
sanguinea y se disemina por todo el cuerpo incluyendo el Sistema Nervioso Central y
el humor acuoso. Parece ser que existe tropismo por algunos 6rganos como el higado,
riflones, corazdn y masculo esquelético. La patogenicidad de este microorganismo
estaria ligada a su presencia fisica en las lesiones. Esto ha sido observado en procesos
patogénicos provocados experimentalmente. La movilidad que el microorganismo
posee, asi como su hialuronidasa, lo capacitan para penetrar en los tejidos. Se piensa
que toxinas y enzimas producidas por la leptospira contribuirian en su patogenicida.

La fisiopatologia de la enfermedad es poco conocida y es probable que se deba a la
accion directa del microorganismo, a las toxinas producidas o liberadas después de su
lisis, 0 secundaria a la lesion capilar seguida de anoxia tisular. En realidad parece que
esttn en juego varios mecanismos  fisiopatoldgicos que  actuarian
complementariamente. El poder invasivo de las leptospiras puede estar relacionado a
su constitucion, estructura quimica y antigénica. Sus propiedades fisicas pueden jugar

papel importante.

Brito y colaboradores utilizando técnicas de inmunoelectromicroscopia, confirman
la posible participacion de antigenos (leptospiras) en el proceso de lesion de la célula

del hospedero que se inicia por la interaccion de la bacteria con proteinas de la
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superficie de la membrana celular, culminando con la penetracion y posterior
agresion celular. La participacion directa del agente infeccioso parece, por lo tanto,
desempefiar funcion destacada en la génesis de la lesion celular, que comienza con un
fendmeno de adhesién especifica y que se complementa con la invasién celular. Para
estos autores, aparte de la especificidad de la interaccion bacteria - célula, hay una
relacion significativa entre intensidad de adhesion y patogenicidad del
microrganismo. Asociada a la agresion de las células parenquimatosas, el endotelio
capilar es lesionado con intensidad, probablemente por la accion de las citotoxinas.
De Brito y cols. observaron, en la célula endotelial de capilares del pulmon, rifidn y
diafragma, alteraciones mitocondriales y del reticulo endoplasmatico, semejantes a
las detectadas en los hepatocitos. Con la evoluciéon natural de estos fendmenos, se
instala un cuadro de anoxia tisular que agrava y perpetta el proceso lesivo de las
formas graves de leptospirosis, considerado por De Brito mas una vasculitis
infecciosa que enfermedad de un drgano o tejido especifico. Un punto de vista
semejante es sostenido por Barbosa al afirmar que se trata de una enfermedad general

que determina una lesion capilar basica- pancapilaritis sistémica.

Las lesiones endoteliales han sido comprobadas por la microscopia electronica,
principalmente en mitocondrias y reticulo endoplasmatico. Las mitocondrias se
encuentran dilatadas mientras que el reticulo endoplasmatico esta aumentado en su
tamafo. Todos estos fendmenos precederian a la lesién final, la necrosis celular. El
lipopolisacérido aislado de la leptospira, llamado L-LPS, parece actuar intensamente
en el desencadenamiento de graves fendmenos inflamatorios, que agreden a la célula
endotelial y liberan citoguinas y potentes compuestos vasoactivos. En estudios
realizados con cobayos sacrificados secuencialmente, se observa la presencia de las
leptospiras inicialmente en la luz de los capilares y posteriormente atravesando sus
paredes y alcanzando el intersticio renal, en intima relacion con los hallazgos

histopatolégicos descritos por la mayoria de los autores.
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En el Rifidn: Las anomalias de la funcion renal pueden ser profundas y
desproporcionadas con respecto a los cambios histologicos observados en el rifion. El
compromiso renal puede manifestarse en una amplia gama de grados que incluye
desde simples alteraciones del sedimento urinario hasta cuadros gravisimos de
insuficiencia renal aguda. La insuficiencia renal es primariamente el resultado del
dafo tisular y es habitual encontrar leptospiras en la luz tubular. La causa principal de
la lesion tubular parece ser la hipoxemia o algin efecto toxico directo de las
leptospiras. Las alteraciones inflamatorias en el rifion pueden observarse en los
estadios mas tardios del desenvolvimiento de la lesion renal y en un caso se asociaron
con inmunocomplejos circulantes y depositos de componentes del complemento y
cuerpos electrodensos en los glomérulos sugestivos de glomerulonefritis por
inmunocomplejos. La hipovolemia y la hipotensién causadas por la pérdida de
volumen intravascular como resultado de lesion endotelial, pueden contribuir al
desenvolvimiento de la insuficiencia renal. Las lesiones renales parecen iniciarse
dentro de los glomérulos durante la migracién de las leptospiras, luego surgen las
alteraciones tubulo intersticiales causadas también por la migracion dentro de los
capilares peritubulares para el intersticio y tabulos, responsabilizandose por el
compromiso renal que puede variar de simple disminucion de la funcién glomerular

hasta insuficiencia renal.

En el Higado: La ictericia es la manifestacion principal de las alteraciones
hepéticas. Ocurre en los casos mas graves y se debe primariamente a la disfuncion
hepatocelular, habitualmente sin necrosis. El dafio hepatico en apariencia es
subcelular y las leptospiras rara vez se observan en el higado. En los casos graves la
ictericia es muy intensa y tiene su mecanismo de produccién todavia en discusion.
Sin embargo parecen importantes la hemolisis el dafio hepatocelular y la colestasis
intrahepatica. La insuficiencia renal y la reabsorcion de hemorragias parecen factores
coadyuvantes. Para algunos autores la disminucién funcional de la célula hepatica

representa el factor primordial en el proceso. La ictericia seria resultante de la
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agresion hepatica aunque la necrosis hepatocelular no sea prominente, concordando
con los valores poco elevados de las transaminasas séricas. Por medio de microscopia
electronica hepatica se admite que los defectos basicos se encuentran en la captacion
(lesion del polo sinusoidal) conjugacion (depleccidn de los granulos de ribonucleina)
y la excrecion de la bilirrubina (alteraciones mitocondriales de los ductos biliares),
con predominancia de la lesion en la ultima fase. La ictericia en los casos graves es
muy intensa, y puede presentar una coloracion anaranjada por lo que se le denomina
clprica o rubinica. Ella se produce por la asociacion entre la impregnacion
bilirrubinica, amarilla y la dilatacion e hiperpermeabilidad vascular que resulta en

congestion y hemorragia.

Los fendmenos hemorragicos: responsables en gran medida por la severidad
de la enfermedad parecen ser secundarios, sobre todo, a la agresion capilar. Las
lesiones capilares que son demostradas en los trabajos de Brito muestran que la
espiroqueta o sus productos actuan sobre la pared vascular. La plaquetopenia ha sido
reconocida como factor causal basico, aunque para Edwards y Domn su presencia, asi
como de la hipoprotrombinemia, representen factores mas agravantes que
determinantes. Ademas ha sido referida en algunas situaciones la existencia de un
Sindrome de coagulacion intravascular diseminada que no es valorizada por algunos
como Edwards, mas si por otros, como Higgins que estudiaron experimentalmente la
diatesis hemorragica en la Leptospirosis. En sintesis, la mayoria de los autores
concuerda que la lesion vascular asociada a la plaquetopenia constituye la principal
causa de las hemorragias. El sangrado puede resultar de disturbios de los factores de
la coagulacion o de las lesiones vasculares. En la Leptospirosis han sido descritas
alteraciones en los factores de coagulacion, secundarias a deficiencias en la sintesis
hepatica o al consumo en &reas de lesion endotelial. Para Macedo, aunque hayan
limitados conocimientos sobre los disturbios hemorragicos en la enfermedad, parece
estar en juego la capilaridad. La plaguetopenia también es considerada en la génesis

de los fendmenos hemorragicos, siendo frecuentemente encontrada en las formas
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graves de la enfermedad. La agresion capilar parece representar el factor primordial
en este proceso, cuyo sustrato de lesion es comprobada a la microscopia oOptica y
electronica. Estas observaciones sugieren que las respuestas iniciales de la célula
endotelial son la tumefaccion acompafiada de dilatacion del reticulo endoplasmaético y
el aumento de volumen de las mitocondrias con aberturas de las uniones
intercerlulares, culminando con la necrosis celular como respuesta final. El
compromiso endotelial puede iniciar la adhesién y la agregacion plaquetaria,
activando los mecanismos de coagulacion y fibrindlisis. Algunos autores alertan
sobre la posible participacion de la reaccion de Jarisch-Herxheimer como uno de los
mecanismos fisiopatoldgicos relacionados con las formas graves de la enfermedad.
Para ellos la presencia de una sustancia “endotoxin- like” en la espiroqueta
estimularia a la produccién de citocinas entre ella el factor de necrosis tumoral
(FNT). Este FNT, cuyo papel es decisivo en la mediacion de la respuesta
inflamatoria, induce a la produccion de otras citocinas de importancia en este
proceso, tales como interleucina 1y 6 (IL-1 e IL-6). Muchas enfermedades infecciosas
estan siendo investigadas a fin de describir los cambios fisiopatoldgicos que ocasiona
la enfermedad. En esos términos el FNT vy las interleuquinas han sido citadas varias
veces, sin embargo resulta dificil ain encontrar el camino exacto, debido a que
muchas de estas citocinas estimulan la secrecion de algunas sustancias y por otro lado

inhiben a otras lo que dificulta los estudios.

En el aparato cardiovascular: pueden aparecer manifestaciones tan simples
como alteraciones en el trazado electrocardiografico o hasta graves complicaciones
clinicas seguidas de muerte. Varios factores son incriminados como responsables por
la agresion miocardica, entre ellos la accion directa de las leptospiras o sus productos
toxicos, las alteraciones inmunopatoldgicas y las metabdlicas. De Brito en un estudio
experimental demuestra la existencia de antigeno de leptospira en la luz y adosado a

la pared de vasos miocéardicos, fortaleciendo la idea de que el microorganismo
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lesionaria directamente a la célula endotelial, ocasionando anoxia y muerte de la fibra

miocardica.

La agresion pulmonar, que se manifiesta en su forma mas grave por un cuadro de
neumonia hemorragica, parece relacionarse con la accion directa de una toxina sobre
la pared capilar. Las lesiones son observadas con mayor frecuencia en la periferia y
bases pulmonares como consecuencia de la abundancia de capilares y mayor vigor de
los movimientos respiratorios de esas areas. Esta grave agresion pulmonar puede en
la realidad resultar en una reaccion de Herxheimer, desencadenada por la liberacion
de lipopolisacaridos de la pared celular de la leptospira. EI compromiso de otros
organos como las suprarenales, pancreas cerebro y meninges parece obedecer a los
mismos mecanismos lesionales. La anemia de intensidad variable es frecuente en las
formas graves y puede aparecer aun en la ausencia de sangrado. Entres los
mecanismos de produccion se mencionan las hemorragias, hemolisis, la insuficiencia
renal y el estado toxémico. La uveitis considerada como un hallazgo clinico
frecuente, en las leptospirosis, parece resultar de fendmenos inmunoldgicos

posiblemente debidos a una reaccién de hipersensibilidad del tipo retardado.

Resumiendo, las alteraciones encontradas en la leptospirosis segun algunos
autores, son consecuencia de la accion directa del microorganismo integro o
degradado y de sus productos que actuando sobre membranas celulares
(parenquimales o endoteliales), en un primer momento determinan disturbios
funcionales de la membrana que pueden culminar posteriormente con la muerte

celular.

2.1.4 Anatomia patoldgica

El cuadro renal es predominante en la leptospirosis y hasta hace poco tiempo
la causa principal de la mortalidad. Las lesiones anatomopatoldgicas bésicas son la
necrosis tubular aguda y la nefritis intersticial a veces con la presencia del

microorganismo en el parénquima. La necropsia demuestra rifiones aumentados de
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volumen, superficie externa lisa y al corte se evidencia la cortical muy gruesa con
intensa impregnacién biliar, limites precisos, médula congestiva, con estrias
hemorragicas. En algunos casos es posible observar petequias en la pelvis y sangre en
la luz uretral. La histologia revela una combinacion de nefritis intersticial focal y
necrosis tubular aguda, también focal. Los glomérulos presentan moderada
hipercelularidad a predominio de las células axiales y en algunos espacios urinarios
se observan depositos hialinos reticulados, interpretados como de origen protéico. La
nefritis intersticial esta representada por acimulos de mononucleares, particularmente
linfdcitos, histiocitos y eosindfilos, acompafiados de intenso edema y vasodilatacion
con congestion y tumefaccion endotelial. La necrosis tubular estd representada por
grupos de tubulos principalmente distales, dilatados y revestidos por células
epiteliales bajas y de citoplasma basofilico. En la luz a veces se observan cilindros
hialinos. La biopsia renal en la Leptospirosis humana demostré esencialmente los
mismos hallazgos pero en menor intensidad. De la misma manera que en el higado,
hay antigenos con aspecto de filamentos alargados y pueden ser demostrados por
técnicas de inmunohistoquimica en el intersticio renal, tanto en la cortical como en la
medular, pero sobretodo en el limite cortico - medular, donde la dilatacion de los
vasos y la nefritis intersticial son particularmente prominentes. Varios estudios
experimentales han demostrado las principales alteraciones en el dérgano. Para
algunos investigadores la nefritis intersticial representa la lesion més precoz, tal vez
la principal. Esta lesion expresaria la reaccion del rifion a las leptospiras o sus
productos. Para otros el dafio tubular es el gran responsable por la insuficiencia renal
aguda. Algunos estudios clinicopatoldgicos demostraron una limitada correlacion
entre la extension de la necrosis tubular y la intensidad de la insuficiencia renal. Se
sefiala que habria una accién simultanea de la leptospira sobre la microcirculacion
renal y los tubulos debido a que no hay evidencias morfologicas de prevalencia de las

lesiones vasculares sobre las tubulares.
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En la microscopia dptica sobresalen, la colestasis, con trombos biliares, dilatacion
y tortuosidad del arbol biliar y lesiones hepaticas, alteraciones que tienen una
localizacion centrolobular predominante. También se presentan regeneracion
hepatocitéria, alteracion de la estructuracion sinusoidal y proliferacion kupfferiana.
Las lesiones del hepatocito son evidenciables a la ultramicroscopia y son de caracter
inespecifico, se asemejan a las encontradas en la hepatitis viral y en la colestasis
medicamentosa, lesionando diversas organelas hepaticas, como microvellosidades de
los polos biliar y sinusoidal, membrana celular, capilar biliar, reticulo

endoplasmatico, mitocdndrias, etc.

El cuadro hepatico de la leptospirosis raramente llega a la necrosis. EI compromiso
hepatocelular parece ser sobretodo en la funcién de la excrecion biliar. Las células de
Kupffer se presentan aumentadas de volumen e hiperplésicas fagocitando pigmento
biliar. El perfil histopatolégico y clinico laboratorial sefiala la existencia de un cuadro
obstructivo intra-hepatico con la participacién de componente parenquimatoso que es

demostrado por la microscopia Optica y electronica.

2.1.5 Aspectos Clinicos

La leptospirosis presenta cuadros clinicos diversos, conforme al tropismo del
agente, intensidad de la infeccidn y posiblemente de las condiciones inmunitarias del
hospedero. Entre los signos y sintomas, algunos son comunes a todas las formas
clinicas. La leptospirosis es una tipica enfermedad bifasica. Este comportamiento
bifasico se desarrolla en los dos tipos de presentaciones que tiene esta enfermedad: la
forma anictérica y la segunda, mas grave, en la forma ictérica. Sin embargo
clinicamente el comportamiento bifasico puede no ser objetivado. El periodo de
incubacion es de 7-12 dias (maximo de 2 a 20 dias). Esto se ha podido estudiar
después de exposicion accidental o el tiempo transcurrido después de una inmersion.
Enseguida comienza la primera fase que es la llamada fase séptica que dura alrededor

de 4-7 dias. Es la fase donde las caracteristicas principales pueden ser “gripales”. En
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esta fase se puede aislar a las leptospiras de la sangre, el liquido cefaloraquideo
(LCR) y la mayoria de los tejidos. Posteriormente aparece una etapa intercalar donde
inclusive el paciente puede presentarse afebril por uno o dos dias. Luego aparece la
segunda fase que es llamada de fase inmune, donde caracteristicamente las
leptospiras desaparecen de la sangre y LCR siendo posible hallarlas en el rifion, orina
y humor acuoso. Algunas veces puede aislarse a las leptospiras hasta 24 horas
después de aparecida la ictericia (en las formas ictéricas). En esta fase que dura de 4 a
30 dias se desarrollan los anticuerpos circulantes presentandose la afectacién renal,

hepatica, meningitis, uveitis.

Entre los pacientes con Leptospirosis el 90% presenta la forma anictérica que es la
mas leve de la enfermedad mientras que entre 5-10% tiene la forma grave de la
leptospirosis, con ictericia. Esta Ultima es la llamada enfermedad de Weil o Sindrome
de Weil. Se admite que el 60-70% de los pacientes presentan manifestaciones
diagnosticadas como gripe o resfriado y solo se identifican mediante estudios
seroldgicos. Se ha encontrado evidencia serolégica de infeccidn en aproximadamente

15% de las personas que trabajan en mataderos y en veterinarios.

2.1.5.1 Presentaciones clinicas

2.1.5.1.1 Leptospirosis anictérica

En la fase séptica la enfermedad se caracteriza por ser de inicio subito con fiebre
remitente alta, cefalea persistente y mialgias intensas, dolor abdominal ademas
malestar general y astenia. Esta es la forma leve de la leptospirosis. Estos signos y
sintomas se mantienen por 4-7 dias. De manera general no hay muertes en esta fase.

Puede suceder que no pase a la fase inmune.

Los pacientes en esta fase estdn agudamente enfermos, febriles y con
bradicardia relativa ademas de normotensos. Asimismo puede aparecer alteracion del
sensorio en el 25% de ellos. La cefalea es intensa y su presencia y severidad puede

anunciar que se inicia la meningitis. Suele ser frontal, ocasionalmente bitemporal y
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occipital. Responde mal a los analgésicos siendo el dolor muy intenso. Puede
asociarse, con menor frecuencia, a dolor retrobulbar. Las mialgias comprometen a la
region paraespinal, el abdomen y el cuello pero caracteristicamente a los muasculos
gemelos de las pantorrillas. El dolor es intenso y se acompafia de hiperestesia
cutanea. La asociacion de vomitos, dolor abdominal y nalseas ocurren hasta en el
95% de los pacientes (esto es muy inespecifico). La hepatomegalia (<15%) y la
esplenomegalia (< 22%) son poco frecuentes en la forma anictérica. Lo mas frecuente
en la fase séptica es la sensibilidad muscular y las manifestaciones oculares como
hemorragias conjuntivales, fotofobia y dolor ocular. ElI signo mas caracteristico
podria ser el de la hiperemia conjuntival, que le da una tonalidad rojiza a las
esclerdticas y que usualmente aparece en el tercer o cuarto dia de la enfermedad.
Asimismo aparecen eventualmente hemorragias subconjuntivales. Ocasionalmente
los pacientes presentan diarrea. Menos frecuentemente aparecen: irritacion faringea,
linfadenopatias, hemorragias cutaneas y rash maculopapular o urticarial que se
presenta en el tronco. En la segunda semana de la enfermedad se inicia la fase
inmune. En ella, la fiebre, en caso de estar presente, es baja y dura de uno a tres dias.
Esta fase se correlaciona con la aparicion de anticuerpos IgM circulantes mientras
que la concentracién de C3 se encuentra en el rango normal. Habria evidencias de
depdsito de 1gG e IgM, asi como beta 1C, en el masculo de la pantorrilla, presencia
de autoanticuerpos para musculos esqueléticos y corazdn, depésitos en los rifiones, de
IgG, IgM vy beta 1C.El dato mas importante, desde el punto de vista clinico es la
presencia de la meningitis aséptica. En esta fase las leptospiras ya desaparecieron del
LCR sin embargo, aparecen las manifestaciones clinicas relacionadas a la aparicion
de anticuerpos. De esta manera el 80-90% de los pacientes con leptospirosis
anictérica (durante la fase inmune) pueden presentar pleocitosis del LCR y el 50% de
ellos apareceran con signologia de meningitis. Las manifestaciones no son especificas
y el diagnostico puede ser confundido con meningitis de etiologia viral, debido a la

presencia de pleocitosis mononuclear. Cuando las fases estan bien definidas el clinico
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tiene mayor probabilidad de diagnosticar meningitis aséptica por leptospirosis. Esta
manifestacion neuroldgica dura algunos dias (raramente hasta tres semanas) y no es
fatal sobretodo en los casos anictéricos. Al examinar el LCR los mononucleares no
son mas que 500 células por mm3 hay proteinorraquia de 300 células/100 ml, glucosa

normal y clinicamente no hay focalizacion ni encefalitis.

La cefalea es intensa y la puncion lumbar puede proporcionar alivio aésta.
Todos los serotipos patogénicos para el humano son probablemente capaces de causar
meningitis aséptica. Los serotiposcon mayor prevalencia son icterohaemorrhagiae,
canicola y pomona. Varios meses después de la enfermedad aguda, puede presentarse
uveitis en el 2% de los pacientes. Este problema puede ser crénico o recurrente
porlongado Menos frecuentemente aparecen iridociclitis, neuritis Optica, y otras
manifestaciones del sistema nervioso que incluyen mielitis, encefalitis y neuropatia

periférica.

2.1.5.1.2 Leptospirosis ictérica (Sindrome de Weil).

La forma ictérica fue descrita originalmente con la especie icterohaemorrhagiae
pero se observa casi en cualquier tipo de leptospira. Este sindrome tiene como
caracteristica principal la disfuncién renal y hepatica con fendmenos hemorragicos
colapso vascular asi como alteraciones graves de conciencia y una mortalidad que
puede llegar al 5-10% de los pacientes. Las manifestaciones de este sindrome
comienzan a aparecen entre el tercero y sexto dia de enfermedad pero es en la

segunda semana que se les identifica plenamente.

Las manifestaciones gastroenteroldgicas incluyen el dolor en el cuadrante
derecho y aumento de las transaminasas hasta en cinco veces el valor normal. La
hiperbilirubinemia es conjugada y parece que el mecanismo fisiopatolégico incluye el
blogueo intracelular hepatico que le impide la excrecion de bilirrubina. Hay
hepatomegalia en el 70 % de los casos. Existen complicaciones raras como la

colecistitis aguda de tratamiento quirtrgico que se asocia con la infeccion de L.



33

autumnalis.23 En los nifios pueden presentarse hipertension, colecistitis acalculosa,
pancreatitis y causalgia abdominal asi como vasculitis necrotizante periféfica. En los
casos graves hasta el 10% de los pacientes pueden presentar alteraciones
respiratorias. También se han relatado neumonias intersticiales y bronconeumonias
aisladas. En ocasiones estas complicaciones respiratorias dificultan el diagnostico
inicial. Los pacientes graves pueden presentan tos disnea y hemoptisis. Inclusive
hasta Sindrome de Dificultad Respiratoria del Adulto que puede ser de dificil
diagndstico con el cuadro pulmonar que presenta el compromiso por hantavirus
Algunos autores mencionan que, inclusive, en la fase séptica pueden aparecer
manifestaciones pulmonares en el 25-86% de los pacientes las cuales se caracterizan
por tos y dolor torécico, siendo la hemoptisis de presentacion muy rara. También
estan descritas manifestaciones oculares de las cuales la mas comdn es la iridociclitis
que puede surgir en el periodo de la diseminacion a los tejidos o también mas tarde
cuando el cuadro clinico empieza a regresionar siendo por esto considerada una
manifestacion auto-inmunitaria. La leptospirosis puede presentar coagulacién
intravascular diseminada que podria ser consecuencia del ingreso a la circulacion de
sustancias procoagulantes como la tromboplastina de los tejidos o de coagulos en la

superficie del vaso lesionado.

El compromiso renal es bastante variable, puede ser poco expresivo y
presentar solo albuminuria y hematuria en muchos casos 0 presentarse como
insuficiencia renal grave con oliguria progresiva. La insuficiencia renal generalmente
es producto de la disminucion de la perfusion renal, relacionada a la deshidratacion y
con menor frecuencia a la disfuncion miocéardica. La excrecion urinaria cae y en
ocasiones hay anuria. El pico de la azoemia es aproximadamente entre el quinto y el
sétimo dia. La azoemia que sigue se acompafia de nauseas, vomitos, obnubilacion
progresiva y finalmente coma. La disuria es rara. EI compromiso renal y sus
complicaciones son las principales causas de mortalidad en la Leptospirosis Las

alteraciones cardiacas son también relativamente frecuentes. Pero con expresion
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electrocardiografica méas que clinica. La insuficiencia cardiaca congestiva y el shock
cardiogénico pueden estar presentes en los casos graves. Sin embargo, son menos
frecuentes que las alteraciones electrocardiograficas. Como las alteraciones del ritmo
y bloqueos diversos que pueden verse agravados por los disturbios metabdlicos como

la hiperpotasemia y la uremia.

La miocarditis es otra de las formas de expresion y presenta intensidad variable.
Hay relatos de hasta 13 de 26 casos necropsiados, 23 con miocarditis hemorragica. Se
describen diferentes tipos de arritimia cardiaca, como fibrilacién y flutter auricular,
taquicardia ventricular, las cuales, frecuentemente, son de poca significancia clinica.
De cualquier manera en algunas ocasiones se ha descrito insuficiencia ventricular
izquierda como consecuencia de miocardiopatia dilatada. Los serotipos que han sido
relacionados con la miocarditis son el icterohaemorrhagiae, pomona Yy
grippothyphosa. Es importante tener electrocardiogramas de los pacientes durante el

internamiento.

2.1.5.1.3 Fiebre pretibial de Fort Bragg

Existe una descripcion clinica caracterizada, entre otras cosas, por lesiones
eritematosas pretibiales, sobreelevadas de 1-5 cm, que ha sido denominada Fiebre de
Fort Bragg Yy parece estar relacionada a infecciones por leptospira del serotipo
autumnalis, aungue parece que ha habido asociacion con el serotipo pomona. Esta
enfermedad fue observada en el verano de 1942 y su fase inicial era similar a la fase
séptica de la leptospirosis. Lo que llamd la atencién fue la presencia de las lesiones
pretibiales simétricas alrededor del cuarto dia. Ademas, al contrario de los otros
cuadros relacionados a leptospiras la esplenomegalia estuvo presente en el 95% de los
casos. La leptospirosis durante la gestacién puede verse asociada a aumento de riesgo
de pérdida del producto. Con frecuencia, al alta del paciente, se observan atrofia

muscular y anemia.
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2.1.6 Diagnostico

Como toda enfermedad se realiza diagndéstico epidemioldgico, luego diagnostico

clinico para llegar al diagnostico de laboratorio.

En nuestro pais el diagnostico de laboratorio se realiza fundamentalmente por la
técnica de hemoglutinacion pasiva que tiene una sensibilidad del 92 % y una
especificidad de 95 %, es rapida y de bajo costo, detectandose IgM a través de ella, lo
cual permite el diagndstico de las infecciones recientes. También se efectia por la
hemolisis pasiva que es mas sensible que la anterior, pero mas complicada; ademas
por la microaglutinacién que no es realizada en todos los laboratorios, pues requiere
de cultivo de leptospira. Durante la primera fase de la enfermedad, el paciente ain no
ha elevado los titulos de anticuerpos. A partir de los 6 6 7 dias es que comienzan a
incrementarse, por lo que el diagnostico se realiza observando las leptospiras en
sangre en los primeros 7 dias, o0 en el liquido cefalorraquideo entre el 4to. y 10mo. dia
por microscopia del campo oscuro, tomandose las muestras para realizar el cultivo del
microorganismo que dura dias o semanas. Este método es muy costoso y dificil, y no
se realiza en todos los laboratorios.

En la segunda fase, el diagnostico se confirma observando la leptospira en la
orina al microscopio de campo oscuro, lo que se dificulta por la acidez de la orina en
el hombre que no permite la supervivencia del microorganismo. Serolégicamente se
diagnostica por el suero pareado. El primero debe ser tomado en los primeros 7 dias
de la infeccidn, y la segunda muestra a los 10 6 15 dias de la primera. Si ésta es
negativa o de titulo bajo y la segunda acusa un aumento apreciablede 4 veces 0 mas

por encima, el diagndstico es evidente.
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2.1.7 Tratamiento
2.1.7.1 Esquema de tratamiento en casos graves

En adultos: Administrar en las primeras 72 h, 10 millones de Ul de penicilina
cristalina por via EV en dosis fraccionadas cada 4 6 6 h. Continuar posteriormente

con penicilina: 1.000.000 Ul por via IM cada 6 h durante 7 dias.

En nifios: Se seguird igual esquema que en adultos, pero utilizando solamente 50
000 a 10 000 Ul de penicilina cristalina.

2.1.7.2 Esquema de tratamiento para casos benignos

En adultos: Administrar 1 millon de penicilina cristalina cada 6 h durante las
primeras 72 h y continuar posteriormente con 1 millon de Ul de penicilina cada 12 h

durante 7 dias.

En nifios: Se aplicard el mismo esquema y las mismas dosis establecidas para

casos graves.
2.1.7.3 Esquema para casos de alergia a la penicilina

En adultos: Se administran 500 g de tetraciclina por via oral cada 6 h durante 7

dias.

En nifios mayores de 7 afios: Se indicara de igual forma que en adultos, pero a

razon de 25 a 40 mg/kg de peso.
2.1.7.4 Otros tratamientos
Doxicilina 100 mg por via oral 2 veces al dia durante 7 dias.

Cefalosporina 1 g por via EV cada 4 h durante las primeras 72 h, y continuar

posteriormente con 1 g diario por via IM durante 7 dias.

Otros antibi6ticos que pudieran utilizarse serian amoxicilina, cloranfenicol y

eritromicina.
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2.1.8 Diagnostico Diferencial

Enfermedades que en ocasiones tienen una presentacion clinica indistinguible
de la Leptospirosis pueden ser sospechadas por la historia epidemioldgica como la
fiebre amarilla y la malaria. En nuestro pais la necesidad de exdmenes de laboratorio
se hace imperante para el diagndstico diferencial de malaria, dengue y fiebre amarilla
toda vez que pueden manifestarse de manera similar dentro de un sindrome

icterohemorragico.
2.1.8.1 Fiebre amarilla

El periodo virémico de la fiebre amarilla puede confundirse con el mismo
periodo de la leptospirosis, los fendmenos son esencialmente los mismos pero en la
FA la duracion de esta fase es mucho mas corta y la intensidad mucho mayor. En la
fase toxémica de la FA podria haber también confusion con el periodo en el cual la
leptospirosis se localiza en los tejidos (2da fase - inmune) sin embargo la intensidad y
la presencia del vomito negro ayudara a la diferenciacion con la FA. De cualquier
manera algunas veces sélo pruebas diagnosticas especificas de ambas enfermedades
seran capaces de hacer el diagnostico diferencial. Esta es una de las razones por lo

que ambas han sido incluidas dentro de la vigilancia del sindrome ictero hemorragico.
2.1.8.2 Dengue

La diferenciacion basicamente sera por la procedencia del paciente y los datos
epidemioldgicos en general ademas por las pruebas laboratoriales especificas de cada
enfermedad. Clinicamente las caracteristicas son similares aunque la intensidad de los

dolores musculares podria ser mayor en el dengue.
2.1.8.3 Hepatitis

Las hepatitis virales son de inicio menos brusco con fiebre de menor

intensidad y que desaparece al iniciarse la ictericia. Frecuentemente no hay mialgias y
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compromiso renal. Los diferentes tipos de hepatitis viral necesitaran del laboratorio

para su diferenciacion.
2.1.8.4 Meningoencefalitis

El diagndstico diferencial de las formas meningeas de la Leptospirosis es
generalmente establecido por el examen del liquido cefaloraquideo y la evolucion del
cuadro. EI LCR de las meningitis bacterianas presentard  leucocitosis con

hipoglucorraquia lo que no ocurre en la leptospirosis.
2.1.8.5 Malaria por Plasmodium vivax o Plasmodium falciparum.

La curva térmica caracteristica ayudara al diagnostico, ademas existe hepato -
esplenomegalia, anemia de rapida progresion y no es frecuente la leucocitosis con

neutrofilia asi como la presencia de congestion cutaneo mucosa

Otras enfermedades pueden eventualmente ser confundidas con la
Leptospirosis como colecistitis, infecciones respiratorias, sarampion, rubeola,
pielonefritis, sepsis, brucelosis con ictericia, sepsis bacterianas graves con ictericia,
endocarditis. Por lo que el examen clinico epidemioldgico sera de gran utilidad en el
diagndstico diferencial de esta enfermedad.



CAPITULO I11

MARCO METODOLOGICO

3.1 Tipo de investigacion

Se realiz6 un estudio de tipo Epidemioldgico, definido por Romero y Faure (1999)
como: “aquel que estudia grandes grupos de pacientes para conocer la frecuencia y
distribucion de las enfermedades y sus relaciones con otros factores™”; Transversal,
puesto que se examinaron las caracteristicas de una determinada poblacion de
pacientes en un determinado periodo de tiempo y espacio, Unicéntrico, ya que fueron
evaluados registros médicos de pacientes de una sola institucion asistencial,
Explicativo, que consiste en estudiar a una poblacion y explicar las variables de un
fendmeno, sin hacer comparaciones, Retrospectivo, ya que la informacion se recogié
en base a hechos pasados segun criterios previamente establecidos, Documental ya

que pretende hacer referencia a hechos ya conocidos.

3.2 Poblacion y muestra

3.2.1. Poblacion

Seguln Alcaida, A. (1979). ©~ Cualquier conjunto de elementos de los que se quiere
conocer o investigar alguna o algunas de sus caracteristicas ~*, representada por 46
pacientes que acudieron al Hospital Universitario Dr. “Luis Razetti” durante el

periodo 2005-2009 y fueron ingresados con diagnostico de Leptospirosis.
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3.2.2. Muestra

Segun Balestrini (2002) *~ Parte de la poblacion, es decir , un nidmero de
individuos u objetos seleccionados cientificamente, cada uno de los cuales es un
elemento del universo, obtenida con el fin de investigar, a partir del conocimiento de
sus caracteristicas particulares, las propiedades de una poblacién **, representada por

46 pacientes que ingresaron al Hospital

Universitario Dr. “Luis Razetti” Barcelona que presentaron serologia positiva

para la Leptospirosis durante el periodo 2005-2009.

3.3 Tipo de muestra

Se utiliz6 una muestra no probabilistica, el cual es un procedimiento de seleccion
informal, en donde la eleccion de los sujetos no depende de que todos tengan la
misma probabilidad de ser elegidos, sino de la decisiébn de un investigador o
investigadores **, con la ventaja de que requiere no tanto una representatividad de
elementos de una poblacion, sino de una cuidadosa y controlada eleccién de sujetos
con ciertas caracteristicas especificas (criterios de inclusion y exclusion), que se

adapten a los objetivos y alcances del trabajo.

3.3.1 Criterios de inclusion

Pacientes ingresados en el Hospital Dr. “Luis Razetti” Barcelona por sindrome

ictérico febril y serologia positiva para Leptospirosis durante el periodo 2005-20009.
Ambos sexos.

Edad: pacientes mayores de 12 afios.
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Pacientes en los que se descarto otra enfermedad que ocasione el sindrome ictérico
febril.

Pacientes cuyo diagnostico de egreso sea Leptospirosis.

3.3.2 Criterios de exclusion

Pacientes cuyo diagndstico de egreso de Leptospirosis no fue demostrado por

laboratorio y cuyo diagnostico fue solo clinico

Ingresados por presentar recidiva de la enfermedad previamente comprobada en la

institucion.

3.4 Tamano de la muestra

Por ser una muestra no probabilistica el tamafio de la misma se considerd
tomando en cuenta el nimero de pacientes que acudieron al Hospital Universitario
Dr. “Luis Razetti” durante el periodo 2005-2009 y fueron ingresados con diagnostico
de Leptospirosis. Tomando en cuenta que durante el periodo de estudio la poblacion
fue de 46 pacientes, el tamafio de la muestra fue igual a la poblacion, es decir, 46

pacientes.

3.5 Método para la obtencion de la muestra

Previa autorizacion firmada por el asesor, la cual se llevd a la jefa del
departamento de registros médicos; autorizando ésta el permiso, se procedié a la toma

de muestra.

La muestra fue tomada de las historias clinicas archivadas en el departamento de

registros médicos que correspondian al periodo en estudio (2005-2009).

Se procedio a la seleccion de la muestra de la siguiente forma:
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Como la poblacion fue menor de 100 se trabajé con toda la poblacion por

considerarse finita y manejable

3.6 Procesamiento de datos

Una vez realizada la toma de la muestra, se procedié a ordenar los datos obtenidos
en un formulario para asi poder correlacionar los datos con las variables en estudio;
las cuales se tabularon en cuadros interrelacionandolos con sus analisis e
interpretaciones estadisticas.



CAPITULO IVY CAPITULOV

RESULTADOS Y DISCUSION

4.1 Resultados

Tabla 1. NUmero de casos de Leptospirosis segun afio.

Fu Afio de estudio Numero de pacientes (n) Porcentaje (%)
ente: 2005 15 32,60
Histo

2006 12 26,08
rias
Clinic 2007 13 28,26
as del 2008 1 2,17
Depar - 5009 5 10,89
tamen
L TOTAL 46 100
10 Jd¢e

Historias Médicas del CHULR. Barcelona.

Andlisis de tabla 1

En el cuadro nimero 1 encontramos que de los 46 casos de Leptospirosis, el
mayor numero de casos presentados en el Hospital Dr. “Luis Razetti” fue en el afio
2005 con 15 casos el cual representa el 32,60 % y el menor nimero de casos fue en el

afo 2008 con 1 caso que representa el 2.71 %
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Discusion de tabla 1

La Leptospirosis es una enfermedad con alto nivel de incidencia en distintas
épocas del afo, lo que esta determinado por distintos factores como lluvias, falta de
control sanitario, falta de educacion a la poblacién, entre otras. En este estudio se
puede observar que en el afio 2005 se presentaron 15 casos de Leptospirosis lo que
representa un alto porcentaje de dicha enfermedad con respecto al afio 2008 en donde

se presento solo un caso de la misma.

Tabla 2. NUmero de casos de Leptospirosis segun grupo etareo.

Afo de Grupo etéreo (afos)
estudio 10a 25 26 a 45 46 2 65

N° % N° % N° %
2005 9 19,56 5 10,87 1 2,17
2006 7 15,21 2 4,35 3 6,52
2007 8 17,39 1 2,17 4 8,69
2008 0 0 1 2,17 0 0
2009 2 4,35 2 4,35 1 2,17
TOTAL 26 56,51 11 23,91 9 19,55

Fuente: Historias clinicas del Departamento de Historias Médicas del CHULR.

Barcelona.
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Andlisis de tabla 2

En el cuadro numero 2 encontramos que de los 46 casos de Leptospirosis el
grupo etareo con mayor numero de casos fue el comprendido entre 10 a 25 afios con
26 casos que representan el 56,51 %, y el grupo etareo con menor nimero de casos

fue el comprendido entre los 46- 65 afios con 9 casos que representan el 19,55%.

Discusion tabla 2

La Leptospirosis se presenta con mayor frecuencia en personas jovenes. En este
estudio se puede confirmar este hecho, ya que la poblacion mas afectada tenia edades

comprendidas entre 10 a 25 afios con un 56,51% de los casos.

Tabla 3. Nimero de casos de Leptospirosis segin género.

Afio de estudio Masculino Femenino

N % No %
2005 12 26,1 3 6,52
2006 11 23,91 1 2,17
2007 11 23,91 2 4,35
2008 1 2,17 0 0
2009 3 6,52 2 4,35
TOTAL 38 82,61 8 17,39

Fuente: Historias clinicas del Departamento de Historias Médicas del CHULR.

Barcelona.
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Andlisis de tabla 3

En la tabla numero 3 encontramos que de los 46 casos de Leptospirosis el
genero que presento mayor nimero de casos fue el masculino con 38 casos que

representan el 82,61 %.

Discusion de tabla 3

En relacion con el género de los pacientes con Leptospirosis, se obtuvo que el
82,61 % pertenecian al sexo masculino, lo que coincide con la bibliografia revisada,
en donde mencionan que los hombres tienen mayor riesgo de padecer la enfermedad

por el trabajo que desempefian.
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Tabla 4. Numero de casos de Leptospirosis segun procedencia por estado.

Estado Frecuencia (n) Porcentaje (%)
Anzoategul 44 95,66

Distrito Capital 1 2,17

Trujillo 1 2,17

TOTAL 46 100

Fuente: Historias clinicas del Departamento de Historias Médicas del CHULR.

Barcelona.

Andlisis de tabla 4

De acuerdo a los datos aportados por la tabla nimero 4, la mayor cantidad de casos
de Leptospirosis eran procedentes del Estado Anzodtegui con 44 casos que
representan el 95,65%. El resto de los casos procedian de los Estados Trujillo y

Distrito Capital representando cada uno el 2,17%.

Discusion de tabla 4

En el estudio de la procedencia por estado de los pacientes con Leptospirosis se
registrd que un 95,6% pertenecian al Estado Anzoategui y solo un 4,4 pertenecian a
otros estados, lo que coincide con la literatura, donde mencionan que esta enfermedad
es mas frecuente en las poblaciones rurales, siendo mas afectado el estado Anzoategui

por poseer una gran cantidad de sectores rurales.
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Tabla 5. Numero de casos de Leptospirosis segun zona rural o0 zona urbana.

Zona Frecuencia (n) Porcentaje (%)
Urbana 9 19,57

Rural 36 78,26

No aportaron datos 1 2,17

TOTAL 46 100

Fuente: Historias clinicas del Departamento de Historias Médicas del CHULR.

Barcelona.

Andlisis de tabla 5

De acuerdo a los datos aportados por la tabla numero 5 se pudo observar que
de los 46 casos de Leptospirosis que ingresaron a el Hospital Dr. Luis Razetti durante

el periodo de estudio, 36 de ellos procedian de zonas rurales con un 78,26%.

Discusion de tabla 5

Con respecto a la epidemiologia de la Leptospirosis, las bibliografias mencionan
gue es mas frecuente en zonas rurales debido a la insalubridad de dichas zonas, con
mayor proliferacion de roedores, principal transmisor de la enfermedad.



Tabla 6. Numero de casos de Leptospirosis segun mes del afio.

Mes Frecuencia Porcentaje
(n) (%)
Enero 3 6,53
Febrero 3 6,53
Marzo 4 8,70
Abril 2 4,34
Mayo 0 0
Junio 1 2,17
Julio 2 4,34
Agosto 10 21,73
Septiembre 8 17,40
Octubre 4 8,70
Noviembre 4 8,70
Diciembre 5 10,86
TOTAL 46 100

49

Fuente: Historias clinicas del Departamento de Historias Médicas del CHULR.

Barcelona.
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Andlisis de tabla 6

En la tabla numero 6 se puede observar que de los 46 casos de Leptospirosis
que ingresaron a el Hospital Dr. Luis Razetti durante el periodo de estudio, la mayor
cantidad de los casos se presentd en el mes de agosto con 10 casos que representan el

21,73%, seguido del mes de septiembre con 8 casos que representan 17,40%.

Discusion de tabla 6

En relacion a la epidemiologia, en las literaturas revisadas mencionan que las
[luvia es un factor de riesgo para la transmision de dicha enfermedad, lo que explica
la mayor incidencia de Leptospirosis durante el ultimo semestre del afio, periodo en el

cual existe mayor frecuencia de Iluvias en nuestro pais.
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Tabla 7. Numero de casos de Leptospirosis segun grado de instruccion.

Grado de instruccion Frecuencia (n) Porcentaje (%)
Primaria Completa 5 10,87
Primaria Incompleta 1 2,17
Bachillerato Completo 5 10,87
Bachillerato Incompleto 15 32,61
Universitario 3 6,52

No aportaron datos 17 36,96

TOTAL 46 100

Fuente: Historias clinicas del Departamento de Historias Médicas del CHULR.
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Andlisis de tabla 7

En la tabla ndmero 7 encontramos que de los 46 casos de Leptospirosis, 17
pacientes no aportaron datos sobre su grado de instruccion, lo que representa el
36,96%, seguido por el porcentaje mas alto 32,61%, se encontraron los pacientes con

bachillerato incompleto.

Discusion de tabla 7

Los datos epidemioldgicos de estudios retrospectivos sobre Leptospirosis reportan
que la enfermedad es mas frecuente en aquellas personas con un bajo grado de
instruccion, y esto se asocia al desempleo. De igual manera en el estudio realizado se
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observo que el mayor numero de casos estuvo representado por pacientes que no

habian culminado sus estudios de bachillerato con un 32,61%.

Tabla 8. Numero de casos de Leptospirosis segin ocupacion.

Ocupacion Frecuencia Porcentaje
(n) (%)

Estudiante 8 17,40
Obrero 9 19,57
Mecanico 2 4,34
Comerciante 4 8,70
Taxista 2 4,34
Herrero 1 2,17
Albafil 2 4,34
Agricultor 1 2,17
Profesor 1 2,17
Desempleado 6 13,04
No aportaron datos 10 21,74
TOTAL 46 100

Fuente: Historias clinicas del Departamento de Historias Médicas del CHULR.

Barcelona.
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Andlisis de tabla 8

De acuerdo a los datos aportados por la tabla nimero 8 se puede observar que de
los 46 pacientes con Leptospirosis, el mayor nimero de pacientes no aportaron datos
con respecto a su ocupacion, representando un 21,74% con 10 casos. Seguido por los

obreros que representaron 9 de los casos, con un 19,57%.

Discusion de tabla 8

En el estudio de la ocupacién de la poblacion estudiada se registro que un 19,57%
de los pacientes eran obreros, estableciendo una relacion con el grado de instruccion
de los mismos y las zonas a las que pertenecian. Lo que concuerda con estudios
actuales donde relacionan la ocupacion, vivienda y otros datos epidemiolégicos como
factor de riesgo a padecer la enfermedad.
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Tabla 9. Numero de casos de Leptospirosis segun tipo de vivienda.

Tipo de Vivienda Frecuencia (n) Porcentaje (%)
Casa 28 60,8

Rancho 5 10,9
Apartamento 1 2,2

No aportaron datos 12 26

TOTAL 46 100

Fuent

e: Historias clinicas del Departamento de Historias Médicas del CHULR. Barcelona.

Andlisis de tabla 9

En la tabla nimero 9 encontramos que de los 46 pacientes con Leptospirosis, 28 de

ellos contaban con viviendas tipo casa con un 60,8%.

Discusion de tabla 9

En distintas literaturas mencionan que el tipo de vivienda es un factor de riesgo
importante para la transmision de la Leptospirosis, siendo los ranchos las viviendas
con mayor proliferacion de roedores transmisores de la enfermedad. Sin embargo en

el estudio realizado se observo que mas de la mitad de los pacientes vivian en casas.
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Tabla 10. NUmero de casos de Leptospirosis segun disponibilidad de servicios

bésicos.

Servicios basicos

Frecuencia (n)

Porcentaje (%)

Todos los servicios 28 60,8
Incompletos 4 8,7

No aportaron datos 14 30,4
TOTAL 46 100

Fuente: Historias clinicas del Departamento de Historias Médicas del CHULR.

Barcelona.

Andlisis de tabla 10

En la tabla nimero 10 encontramos que de los 46 casos de Leptospirosis, 28 de los

pacientes contaban con todos los servicios basicos en sus viviendas lo que representa

un 60,8%.

Discusion de tabla 10

En este estudio se pudo determinar que el 60,8% de los casos de Leptospirosis,

contaban en sus casas con todos los servicios basicos, sin embargo la falta de

servicios basicos es un factor de riesgo importante ya que predispone a una mala

higiene del hogar, de los alimentos y personal, como mencionan distintos estudios

realizados.
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Tabla 11. Namero de casos de Leptospirosis segun hallazgos fisicos de importancia.

Hallazgos Fisicos Frecuencia (n) Porcentaje (%)
Ictericia 10 21,7

Palidez cutaneo-mucosa 5 10,9

Dolor abdominal 4 8,6
Hepatomegalia 1 2,2
Esplenomegalia 1 2,2

Sintomas asociados 17 37

No aportaron datos 8 17,3

TOTAL 46 100

Fuente: Historias clinicas del Departamento de Historias Médicas del CHULR.

Barcelona.

Andlisis de tabla 11

En la tabla numero 11 se observo que de los 46 pacientes con Leptospirosis, 17 de

ellos presentaron dos 0 mas sintomas asociados; en donde se incluyeron: ictericia,

dolor abdominal, palidez cutdneo mucosa, hepatomegalia y esplenomegalia, lo que

representa el 37% de los casos.
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Discusion de tabla 11

La Leptospirosis se puede presentar de distintas formas, presentandose diferentes
hallazgos fisicos, sin embargo en la mayoria de los casos se presentan uno 0 mas
sintomas, lo que puede ser demostrado a través de este estudio donde el 37% de los
pacientes presentaron sintomas asociados, seguido por la ictericia como signo

predominante con un 21, 7%.



CAPITULO V

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones

De los 46 pacientes estudiados con diagnostico de Leptospirosis, en el Servicio de
Medicina Interna en el Hospital Universitario “Dr Luis Razetti” de Barcelona, en el

periodo 2005-2009, se hacen las siguientes conclusiones:
La Leptospirosis mostro una alta incidencia en el afio 2005.

El grupo etareo mayormente afectado fueron los que tenian edades comprendidas

entre los 10-25 afios.
Se encontro6 que el género mas afectado en este estudio fue el masculino.
El mayor porcentaje de casos procedian del estado Anzoategui.
Se evidencio que mas de la mitad de los pacientes vivian en zonas rurales.

Con respecto al mes del afio en que se presentd con mayor frecuencia la

enfermedad, se obtuvo que fue durante los meses de agosto y septiembre.

Se determin6 que la mayor parte de la poblacion tenian bajo nivel de instruccion,
los cuales no habian aprobado bachillerato.

La mayor parte de los pacientes tenian como ocupacion la de obreros.

En cuanto al tipo de vivienda y disponibilidad de servicios basicos de los pacientes
ingresados, se observd que en ambos casos un alto porcentaje de pacientes que vivian

en casas y contaban con todos los servicios basicos.
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Se encontré que la mayoria de los pacientes presentaron dos 0 mas sintomas

asociados.

5.2 Recomendaciones

Tomar en cuenta de forma significativa la presentacion clinica de la Leptospirosis
para lograr asi medidas preventivas y diagndsticas precoces con el fin de evitar las
posibles complicaciones de dicha patologia, brindando un mejor prondstico a nuestro

paciente.

Que esta institucion brinde a los pacientes la realizaciéon de estudios que sirvan
para la confirmacion de dicha patologia, ya que su realizacion implica gastos
econdmicos para los pacientes, que en la mayoria de los casos son de escasos

recursos.

Que el estudio sirva de incentivo para el personal médico que labora en esta
institucion, para el logro de la realizaciébn de una historia clinica completa,

proporcionando informacion valiosa para posteriores estudios.

Fomentar medidas de reorganizacion sobre la infraestructura de la seccion de
Archivos del Departamento de Historias Médicas, de manera que sea de rapido y facil

acceso a la informacion necesaria.

Que este trabajo sirva de apoyo para el ejercicio de nuestra profesién y en la
realizacion de posteriores investigaciones que vayan en pro de este centro hospitalario

y de nuestros pacientes.
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ANEXO

MORBILIDAD DE LOS CASOS DE LEPTOSPIROSIS EN PACIENTES
INGRESADOS EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO Dr. LUIS RAZETTI
DURANTE EL PERIODO 2005-2009

| PARTE

Fecha de Ingreso:

Numero de Historia: Edad: Sexo:

Direccion:

Procedencia por Estado:

Grado de instruccion: Ocupacion:
Tipo de Vivienda: Servicios Basicos:
Il PARTE

Motivo de consulta:

Signos y Sintomas (Marque con una X los positivos)

Escalofrio VOmitos Exantema
Fiebre Diarrea Ictericia
Mialgias Fotofobia otros:
Cefalea Dolor Ocular

Nauseas Hemorragia Conjuntival

Al examen fisico hallazgos de importancia:




Diagndstico de Ingreso:

Diagnostico de Egreso:
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