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RESUMEN. Objetivo: Determinar las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas, incluyendo la respuesta terapéutica, de los pacientes con leis-
hmaniasis atendidos en el Hospital Escuela en el periodo 2000 — 2008. Materiales y métodos: Estudio descriptivo, transversal y longitudinal.
Incluy6 evaluaciones retrospectiva de pacientes hospitalizados (2000 — 2006) y prospectiva de pacientes ambulatorios en la Consulta Externa
de Dermatologia (2007 - 2008). Resultados: Se caracterizaron 57 pacientes hospitalizados y 69 pacientes ambulatorios. Del total de casos,
57 (45.2%) correspondieron a leishmaniasis cutanea no ulcerada (LCNU), 16 (12.7%) a leishmaniasis cutanea ulcerada (LCU), 10 (7.9%) a
leishmaniasis mucocutanea (LMC) y 43 (34.1%) a leishmaniasis visceral (LV). En 105 casos (83.3%), el diagnéstico se sospecho clinicamente
y se confirmd por laboratorio. En general, las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de los pacientes fueron similares a las ya descritas
en Honduras. La evaluacion de la respuesta terapéutica en los casos ambulatorios demostrd curacion clinica en 83.3% de los casos LCU y
94.4% de los casos LCNU. Se evidenci6 administracion suboptima del tratamiento en los casos hospitalizados de LMC (30.0%) y LV (65.2%).
Conclusiones: Se debe estandarizar y fortalecer el abordaje diagndstico y terapéutico de los casos de leishmaniasis atendidos en el Hospital
Escuela. Se recomienda realizar el diagndstico parasitoldgico, incluyendo cultivo, para poder caracterizar las especies parasitarias circulantes

en Honduras. Rev Med Hondur 2009;77(1):7-15
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INTRODUCCION

La leishmaniasis, que incluye mas de una enfermedad, sobre-
pasa los 1.5 millones de casos nuevos cada afio en todo el mundo y
es considerada por la Organizacién Mundial de la Salud una de las
ocho patologias tropicales mas importantes. Es una enfermedad
zoondtica distribuida en 88 paises de los continentes Americano,
Asiatico, Africano y Europeo. El agente etioldgico, protozoo del gé-
nero Leishmania, es transmitido a los seres humanos a través de la
picadura de una mosca del género Phlebotomus en Asia, Africa y
Europa y del género Lutzomyia en América.?

Se han descrito tres formas clinicas basicas de la enfermedad:
cutanea, mucocutanea y visceral. El tipo de enfermedad que se
desarrolle dependera, entre otros factores, de la especie parasita-
ria, dosis infectante y estado inmune del individuo, existiendo un
amplio espectro de presentaciones clinicas desde infecciones asin-
tomaticas y lesiones autoresolutivas, casos agudos y complicados,
hasta casos crénicos y algunas fatalidades.® En las ultimas dos dé-
cadas se ha visto un incremento en el nimero de casos de todas
las formas de leishmaniasis a nivel mundial, considerandose esta
patologia como una enfermedad emergente en algunas regiones
y re-emergente en otras. Entre los factores responsables de esto
se han sefialado los cambios climaticos, el estado inmune, falla del
tratamiento, guerras civiles y migraciones, entre otros.*®
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En Honduras es una causa importante de morbilidad, informan-
dose entre los afios 2003 y 2007 unos 1,475 casos por afio.® En el
pais se han identificado cuatro formas clinicas de la enfermedad:
leishmaniasis cutanea ulcerada (LCU) causada por Leishmania
braziliensis y L. panamensis; leishmaniasis cutanea no ulcerada
(LCNU) causada por L. chagasi y L. mexicana; leishmaniasis muco-
cutanea (LMC) causada por L. braziliensis; y leishmaniasis visceral
(LV) causada por L. chagasi. Se cuenta con informacidn general
de cada una de ellas, incluyendo aspectos sobre la distribucion
geografica y caracteristicas parasitoldgicas, clinicas, diagndsticas y
terapéuticas.” Sin embargo, esta informacion debe ser actualizada.
Por otro lado, se desconocen aspectos bioldgicos y parasitoldgicos
que podrian estar influenciando la interaccion hospedero-parasito,
por ejemplo la respuesta inmune que podria modificar la presenta-
cion clinica y respuesta terapéutica. El presente estudio se realizd
con el objetivo de caracterizar clinica y epidemiolégicamente los pa-
cientes con diferentes tipos de leishmaniasis atendidos en el Hospi-
tal Escuela, con énfasis en la evaluacion de la respuesta terapéutica
en los pacientes con leishmaniasis cutanea.

MATERIAL Y METODOS

Tipo de Estudio, Universo y Muestra. Se realizd estudio
descriptivo transversal y longitudinal durante los afios 2007 y 2008,
incluyendo los pacientes manejados en el Hospital Escuela desde
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enero del afio 2000 a julio del afio 2008. En el periodo de Enero
2000 a Diciembre 2006, la recoleccion de datos fue retrospectiva
para determinar las caracteristicas clinicas y epidemiologicas de los
pacientes con diagndstico de leishmaniasis (LCU, LMC, LV) hos-
pitalizados en diferentes salas de internamiento. En el periodo de
Junio 2007 a Julio 2008, la evaluacion fue prospectiva para carac-
terizar los pacientes con diagndstico de leishmaniasis (LCU, LCNU)
atendidos en la Consulta Externa de Dermatologia asi como la res-
puesta terapéutica al tratamiento antileishmaniasico.

Unidad de analisis. Pacientes con diagndstico parasitoldgico
de leishmaniasis, incluyendo todas las edades y sexo, asi como
todas las formas clinicas. También se incluyeron pacientes con
diagndstico clinico no confirmado por laboratorio pero con buena
respuesta terapéutica. Se realizd revision de expedientes clinicos
de los pacientes ingresados entre el afio 2000 y 2006.

Definicion de caso. Se trabajé con las definiciones de caso
descritas a continuacion.”®

1. Leishmaniasis cutanea no ulcerada: Paciente con lesio-
nes caracterizadas como papula, nédulo y/o placa no ulcerada,
eritematoviolacea, superficie lisa, indolora, rodeada por un halo hi-
popigmentado, localizada principalmente en areas expuestas de la
piel (cara, cuello y extremidades), con o sin confirmacion parasitold-
gica; generalmente con evolucidn de varios meses o afios.

2. Leishmaniasis cutinea ulcerada: Paciente con lesiones
caracterizadas como papula, nodulo y/o placa ulcerada, indolora,
con bordes eritemato-violaceos e indurados (rodete) con base lim-
pia, con o sin confirmacidn parasitoldgica; generalmente con evolu-
cion de varias semanas 0 meses.

3. Leishmaniasis mucocutanea: Paciente con lesion(es)
ulcerada(s) afectando la mucosa de la boca, nariz, laringe o faringe,
con o sin perforacion del tabique nasal o paladar, con o sin confirma-
cion parasitologica; generalmente con evolucidn de varios meses o
afos después de una lesion de LCU que curd espontaneamente o
recibié tratamiento incompleto.

4. Leishmaniasis visceral: Paciente con cuadro clinico ca-
racterizado por fiebre, pérdida de peso, esplenomegalia, hepato-
megalia y pancitopenia, que podria acompafiarse de cuadro res-
piratorio o gastrointestinal, con o sin confirmacion parasitoldgica;
generalmente con evolucion de varios meses.

Definicion de tratamiento. El abordaje terapéutico se rea-
lizd segun criterio del médico tratante y disponibilidad del medi-
camento. Fundamentados en las recomendaciones nacionales e
internacionales,™ se determinaron los siguientes grupos de trata-
miento en base a la administracion de antimoniato de meglumina
(AM) u otro abordaje terapéutico: a) Casos LCNU, AM intralesional
con dosis de 0.3 — 1 mL semanal por 6 — 8 semanas; b) Casos
LCNU, criocirugia en ciclos de 15 segundos cada 2 semanas, maxi-
mo de 8 ciclos; ¢) Casos LCNU y LCU, AM intramuscular con dosis
de 20 mg/kg/dia de medicamento base por 20 dias; d) Casos LMC
y LV, AM intramuscular con dosis de 20 mg/kg/dia de medicamento
base por 28 dias; e) Cualquier caso de leishmaniasis que recibié
tratamiento con dosis y duracion no especificadas en incisos a-d.

Diagndstico de laboratorio. El diagndstico de laboratorio se
realizé en el Servicio de Parasitologia del Departamento de Labo-
ratorios Clinicos del Hospital Escuela, a través de uno o mas de
los siguientes métodos: microscopia (coloracion Giemsa) de frote

o impronta de lesion dérmica (ulcerada o no ulcerada) o frote de
aspirado de médula 6sea y cultivo (medio de Senekijie) de aspirado
de lesion dérmica o aspirado de médula 6sea.’* El diagnostico
de laboratorio también se realizd en la Seccidn de Enfermedad de
Chagas y Leishmaniasis del Departamento Nacional de Laboratorio
de la Secretaria de Salud, a través de uno o méas de los siguientes
métodos: microscopia (coloracion Wright) de frote de lesion dérmi-
ca (ulcerada o no ulcerada) o frote de aspirado de médula ésea y
serologia por medio de una prueba rapida inmunocromatografica
especifica para LV (Kalazar Detect Test®). En algunos casos el diag-
nostico se realizd en el Departamento de Patologia del Hospital Es-
cuela a través del examen histopatoldgico de una biopsia de lesion
cutinea o mucocutanea.

Captacion de pacientes, aspectos éticos y recoleccion de
la informacion. Los pacientes fueron captados en la Consulta Ex-
terna de Dermatologia y salas de internamiento del Hospital Escue-
la (Medicina Pediatrica, Nutricion, Lactantes, Otorrinolaringologia
y Medicina Interna). Los pacientes fueron invitados a participar,
explicandoles los objetivos del estudio. Se les hizo saber que su
participacion era voluntaria, que podrian retirarse en cualquier mo-
mento sin repercusiones en su manejo y que aunque no tendrian
un beneficio directo, los resultados del estudio contribuirian a me-
jorar el manejo de los pacientes con leishmaniasis en Honduras.
Los pacientes que decidieron participar en el estudio, firmaron un
consentimiento informado. La informacion clinica y epidemiologica
se obtuvo por medio de entrevistas a los pacientes y/o revision de
los expedientes clinicos y se registrd en instrumentos disefiados
para tal efecto.

Instrumentos: La informacion de cada paciente se registré en
dos fichas, Ficha Inicial y Ficha de Seguimiento. La Ficha Inicial
incluy6 datos generales, antecedentes personales, epidemiolégi-
cos, caracteristicas de la enfermedad actual, método diagnostico
y tratamiento. La Ficha de Seguimiento se utilizé para evaluar la
evolucion de las lesiones, efectos adversos y respuesta terapéutica
de los pacientes con LCU y LCNU. Se midi6 la(s) lesion(es) con una
regla milimetrada y se tomé fotografias al inicio del tratamiento y
durante el seguimiento.

Sequimiento clinico; se realizé semanalmente hasta completar
la aplicacion del tratamiento intralesional y cada dos semanas en
el resto de los casos, con controles mensuales durante los siguien-
tes dos meses posteriores al tratamiento. El seguimiento se hizo
en base a dos parametros: a) NUmero de lesiones: Se registré el
numero de lesiones y su localizacion, evaluando si las lesiones se
mantenian con el mismo nimero, aumentaban o disminuian; y b)
Didmetro de la lesion: Se registro el diametro mayor de la lesion
utilizando una regla milimetrada, evaluando si el didmetro se man-
tenfa, aumentaba o disminuia.

Efectos adversos: Se evalud la aparicion de efectos adversos,
incluyendo nduseas, vomitos, dolor abdominal, cefalea, somnolen-
cia, mialgias, artralgias, erupciones en piel, eritema, prurito, ardor,
dolor, eccema y celulitis y otros que pudieran presentarse.

Respuesta Terapéutica: La respuesta terapéutica se evalud en
base a los siguientes criterios: a) Curacién clinica: desaparicion
completa de la lesion; b) Mejoria clinica (M): M1: lesion disminuyd
90% de su tamafio, M2: lesién disminuy6 50 — 90% de su tamafio,
M3: lesion disminuy6 < 50% de su tamafio; c) Falla de tratamien-
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to: sin mejoria, sin cambio en el tamafio, nimero o grosor de la(s)
lesion(es), después de haber finalizado el tratamiento.*?

Plan de Analisis. Los datos recolectados fueron procesados
electrénicamente utilizando el programa estadistico Epilnfo Version
3.3 (CDC, Atlanta, EUA). Los resultados son presentados como
frecuencias absolutas, porcentajes y proporciones de las variables
estudiadas.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se captaron 126 pacientes, 69
(54.8%) en la Consulta Externa de Dermatologia y 57 (45.2%) hos-
pitalizados. De todos los casos evaluados, 73 (57.9%) correspon-
dian a leishmaniasis cutanea, de los cuales 57 (78.1%) eran casos
de LCNU y 16 (21.9%) de LCU; 10 (7.9%) de LMC y 43 (34.1%) de
LV. En 105 casos (83.3%) el diagnéstico de leishmaniasis se sos-
pechd clinicamente y se confirmé por laboratorio demostrando el
agente causal; en dos casos (1.6%) se confirmd por serologia y en
el resto, 19 casos (15.1%), el diagnostico no se confirmé por labora-
torio, realizandose unicamente por clinica y/o respuesta terapéuti-
ca, después de dos o mas resultados de laboratorio negativos.

Las caracteristicas socio-demograficas y nutricionales de los
pacientes se presentan en el Cuadro 1. Los pacientes con LCNU (n
= 57) fueron captados en la Consulta Externa de Dermatologia. La
mayoria se encontré en el grupo de edad de 6 — 15 afios (64.9%),
con edad promedio de 10 afios. Treinta y un pacientes (54.4%) per-
tenecian al sexo femenino. El 38.6% de los pacientes procedia de
Francisco Morazan (59% municipios Reitoca y La Venta del Sur),
29.8% de El Paraiso (94.1% municipios de Texiguat, Trojes y So-
ledad) y 19.3% de Choluteca. El 66.7% tenia educacién primaria.
Los pacientes informaron ser estudiantes (57.8%), amas de casa
(12.2%), labradores (5.3%) o bien no tener ocupacion (24.7%). Se
encontro que 40 nifios (70.1%) tenian un peso adecuado para su
edad, presentando el resto distintos grados de desnutricion. De los
casos de LCU (n = 16), se realizd revision de expedientes en 14
(87.5%) y 2 pacientes (12.5%) fueron entrevistados en la Consulta
Externa de Dermatologia. La poblacién adulta fue la mas afectada
con una edad promedio de 23 afios. La mayoria (68.7%) era del
sexo masculino. La mayoria de los pacientes procedian de El Pa-
raiso (25.0%), Francisco Morazan (18.8%), Olancho y Choluteca
(12.5%, cada uno). La mitad de los pacientes tenia educacion pri-
maria. Los pacientes informaron ser labradores (37.5%), amas de
casa (18.7%) y estudiantes (12.5%). EI 85.7% de los nifios de este
grupo tenia un peso adecuado para su edad y solamente en 1 caso
(4.3%) se encontré desnutricion grado Il (ver Cuadro 1).

De los casos de LMC (n = 10), solamente un paciente (10.0%)
fue entrevistado y evaluado; en el resto la informacion se obtuvo a
través del expediente clinico. El 90.0% de los casos era mayor de
16 afios de edad, con una edad promedio de 42 afios, y el 80.0%
pertenecia al sexo masculino. Se document6 un caso (10.0%) en
un menor de 5 afios. En cuanto a la procedencia, el 60.0% prove-
nia de Olancho y los demas de los departamentos de Coldn, Valle,
Francisco Morazan y El Paraiso (10% cada uno). Del total (n = 10),
Unicamente 30% tenia educacion primaria, el resto no tenia nin-
gun grado de educacion. Los pacientes informaron ser labradores
(80.0%) y amas de casa (20.0%). De los casos de LV (n = 43),
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en todos se realizd revision de expedientes clinicos. Treinta y ocho
pacientes (88.4%) tenian menos de 2 afios de edad y 23 (53.5%)
pertenecian al sexo masculino. En lo referente a la procedencia,
18 (41.8%) de los casos provenian de Francisco Morazan, predo-
minantemente del municipio de Reitoca, seguido de Valle (25.6%),
Choluteca (20.9%), El Paraiso y Lempira (4.7% cada uno) y Co-
mayagua (2.3 %). Con respecto al grado de desnutricion, 30 nifios
(69.7%) tenian algun grado de desnutricion, en su mayoria grado |l
(ver Cuadro 1). A continuacion se presentan las caracteristicas cli-
nicas de los pacientes incluyendo los resultados de laboratorio y la
respuesta terapéutica, de acuerdo al tipo clinico de leishmaniasis.

Leishmaniasis cutanea no ulcerada (LCNU)

En estos pacientes (n = 57), el tipo de lesion predominante fue
papula (54.1 %), seguido por nddulo (38.9 %) y placa (7.0%). El
promedio del nimero de lesiones fue 2.2, con un rango de 1 -9
lesiones. En 33 casos (56.8 %), se demostrd una lesién y en dos
casos (3.5%) 9 lesiones. El sitio mas frecuente de afectacion fue
la cara (80.7%), seguido de extremidades superiores (15.8%) (Ver
Cuadro 2). Se encontrd que 16 pacientes (28.0%) tenian lesiones
de un afio de evolucién, con un promedio de 15 meses. La sospe-
cha clinica fue confirmada por microscopia (frote o impronta) en
89.5% de los casos, por cultivo en 7.0% y por biopsia de piel en
1.7%. En la Figura 1 se presenta la fotografia de un nifio con una
lesion caracterizada por una papula y placa eritematosa rodeada
por un halo hipopigmentado.

De los 57 pacientes a quienes se les evalud la respuesta te-
rapéutica, 44 (73.6%) recibieron AM intramuscular. Se presentaron
los siguientes efectos adversos: fiebre y cefalea (29.5% cada uno);
nauseas, vomitos y eritema (11.7% cada uno); mialgias y somno-
lencia (5.8% cada uno); ninguin paciente presento celulitis. Catorce
pacientes (24.5%) recibieron AM intralesional, con un promedio de 7
aplicaciones (rango 6 - 8 aplicaciones), observandose leve eritema
y prurito al inicio del tratamiento. Solamente a un paciente (1.7%)
se le aplico criocirugia y no presentd efectos adversos. Se obtu-
vo curacién clinica en 54 casos (94.7%) y tres (5.3%) presentaron
Unicamente mejoria clinica (un caso M2 y dos casos M3). Sélo el

Figura 1. Nifio de 5 afios procedente de La Venta del Sur, Francisco Morazan, con diag-
nostico de leishmaniasis cutanea no ulcerada. La fotografia muestra una lesion tipica
caracterizada por papula (flecha) y placa (tridngulo) eritematosas rodeadas de un halo
hipopigmentado.
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Cuadro No. 1. Caracteristicas sociodemograficas y nutricionales de los pacientes con

leishmaniasis atendidos en el Hospital Escuela, Tegucigalpa, 2000-2008, n= 126.

Caracteristicas LCNU, LCU,N=16 LMC,N=10 LV, N=43
N=57 N (%) N (%) N (%)
N (%)
Edad (afos)
<12 meses - 9(21.0)
12 - 23 meses - - - 29 (67.4)
2-5 10 (17.5) 3(18.7) 1(10.0) 5(11.6)
6-15 37 (65.0) 2(12.5) - -
16-35 7(12.3) 4(25.0) 3(30.0)
36-55 3(5.2) 5(31.3) 3(30.0)
>55 - 2(12.5) 3(30.0) -
Promedio 10 23 42 13
Rango 3-50 2-61 24-76 10 meses
-3
Sexo
Masculino 26 (45.6) 11 (68.7) 8(80.0) 23(53.5)
Femenino 31(54.4) 5(31.3) 2(20.0) 20 (46.5)
Procedencia
Francisco Morazan 22 (38.6) 3(18.8) 1(10.0) 18 (42.0)
El Paraiso 17 (30.0) 4(25.0) 1(10.0) 2(47)
Choluteca 11(19.4) 2(12.5) - 9(20.7)
Valle 5(8.8) 1(6.2) 1(10.0) 11 (25.6)
Comayagua 1(1.7) 1(6.2) - 1(2.3)
Yoro 1(1.7) 1(6.2) - -
Olancho - 2(12.5) (60.0)
Colon - - 1(10.0) -
Lempira - - - 2(4.7)
Intibuca - 1(6.2) -
Islas de la Bahia - 1(6.2)
Escolaridad
Ninguna 14 (24.5) 7(43.8) i7(70.0) NA
Primaria 38 (66.7) 8 (50.0) 3(30.0) NA
Secundaria 5(8.8) 1(6.2) - NA
Estado nutricional*
Eutréfico 30(71.0) 6 (85.7) 1(10.0) 13(30.2)
Desnutricion Gl 9(21.4) - - 5(11.6)
Desnutricion GlI 3(7.2) 1(14.3) 17 (39.5)
Desnutricion GlI - - 8(18.6)

LCNU= leishmaniasis cutanea no ulcerada, LCU= leishmaniasis cutanea ulcerada, LMC=
leishmaniasis mucocutanea, LV= leishmaniasis visceral. NA= no aplica. A= El estado
nutricional solamente se evalu6 en nifios.

paciente tratado con criocirugia abandond el tratamiento. No hubo
falla terapéutica en ninguno de los pacientes (Cuadro 2).

De los 57 pacientes, 12 (21%) refirieron haber tenido un episo-
dio previo de leishmaniasis, lograndose determinaren 9 (75.0%) que
el episodio correspondié a LCNU y que solamente un caso (8.3%)
no habia recibido tratamiento. Se documentd que tenian familiares y
vecinos con antecedentes de la enfermedad en 20 (35.0%) y en 31
(54.3%) casos, respectivamente. Veinte pacientes (35.0%) refirie-
ron haber viajado a areas endémicas y 39 (68.4%) de los pacientes
no sabian o negaron la presencia del vector en la comunidad. Del
total de pacientes, 11 (19.2%) refirieron usar mosquiteros en sus
viviendas y 2 (3.5%) refirieron uso de tela metélica en puertas.

Leishmaniasis cutanea ulcerada (LCU)

Los pacientes (n=16) presentaron un promedio de 2.5 lesiones
(rango 1 -7 Ulceras), cuyo diametro promedio fue 2.5 ¢cm (rango 0.3-
10 c¢m). El sitio mas afectado fue extremidades superiores (43.7%),

10

seguido de la cara (31.2%) y extremidades inferiores (25.0%) (Ver
Cuadro 2). Se documenté un promedio de evolucion de las lesiones
de 12 meses. La sospecha clinica fue confirmada por microscopia
(frote o impronta) en 15 casos (93.7%), por cultivo en 3 (18.7%) y
solamente en dos casos (12.6%) a través de biopsia de piel. Del to-
tal de pacientes, a 12 (75.0%) se evaluo la respuesta terapéutica a
AM intramuscular. Se presentaron los siguientes efectos adversos:
cefalea (36.4%), nduseas (27.3%), fiebre (18.2%), mialgias y vomi-
tos (9.1% cada uno); no se informaron casos de celulitis. Se obtuvo
curacion clinica en 10 casos (83.3%) y dos (16.7%) presentaron
mejoria clinica (M1). No hubo falla terapéutica ni abandono de tra-
tamiento en ninguno de los pacientes (Cuadro 2). Cinco pacientes
(31.3%) informaron un episodio previo de leishmaniasis, determi-
nandose en dos pacientes (12.5%) que el episodio correspondié a
LCNUyenuncasoaLCU (6.2%). En la Figura 2 se presenta cura-
cion clinica de un paciente tratado con AM intramuscular. En siete
casos (43.7%), se documentd el antecedente de la enfermedad en-
tre familiares y vecinos. Diez pacientes (62.5%), tenian historia de
haber viajado a areas endémicas y 12 (75%) no sabian o negaron
la presencia del vector en la comunidad. Solamente un paciente

Figura 2. Paciente masculino de 29 afios con diagnéstico de leishmaniasis cuténea
ulcerada localizada en labio superior, antecedente de haber viajado a area endémica y
excelente respuesta terapéutica. El paciente desarrollé reaccion inflamatoria importante
y dolor exquisito. En la figura se demuestra la lesién antes (a) y ocho semanas después
(b) del tratamiento.
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Cuadro 2. Caracteristicas clinicas de los pacientes con leishmaniasis cutanea atendidos
en el Hospital Escuela, Tegucigalpa, 2000 — 2008, n=73.

Caracteristicas LCNU, N= 57 LCU, N=16
N (%) N (%)
Lesiones
Tipo
Pépula 31 (54.1) NA
Nédulo 22(38.9) NA
Placas 4(7.0) NA
Ulcera NA 16 (100.0)
Numero por paciente
1-3 47 (82.5) 14 (87.5)
4-6 8(14.0) 1(6.2)
>6 2(35) 1(6.2)
Promedio 22 25
Rango 1-9 1-7
Tamario (cm)
0.1-05 31(54.4) 3(18.8)
06-1 22 (38.6) 2(12.5)
11-5 4(7.0) 9(56.2)
>5 - 2(12.5)
Promedio 5 25
Rango 01-2 05-10
Localizacion*
Cara 46 (80.7) 5(31.2)
Miembro superior 11(19.3) 7(43.7)
Miembro inferior 9(15.8) 4(25.0)
Método Diagnéstico®
Frote 52(91.2) 15(93.8)
Cultivo 4(7.0) 3(18.7)
Biopsia 1(1.7) 2(12.5)
Diagnostico clinico 57 (100) 16 (100)
Respuesta Terapéutica
Cura 54 (93.2) 10 (83.0)
M1 - 2(17.0)
M2 1(1.7) -
M3 2(3.4) -
Abandono 1(1.7) -

LCNU= Leishmaniasis cutanea no ulcerada, LCU= Leishmaniasis cutanea ulcerada, NA=
no aplica. A= No suma 100% porque algunos pacientes presentaron mas de una lesion
en diferente localizacion; B= No suma 100% porque algunas muestras se procesaron y
confirmaron por mas de un método diagnostico.
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(6.2%) refirio el uso de tela metalica y mosquitero y en 3 (18.7 %)
de ellos este dato no fue consignado en el expediente. En algunos
casos de LCNU y LCU, los pacientes no procedian ni residian en
areas endémicas pero tenian el antecedente de haber viajado a di-
chas areas (ver Cuadro 3).

Leishmaniasis mucocutanea (LMC)

La manifestacion mas frecuente en los pacientes a quienes se
les diagnosticd LMC (n= 10), fue la afectacion de la mucosa nasal
(90.0%) con perforacién de tabique en 40.0%. La mayoria de los
pacientes (70.0%) no presenté sintomas (Ver Cuadro 4). La media
de evolucion de las lesiones fue de 3.4 afios. El diagndstico clinico
fue confirmado por microscopia (impronta) en siete casos (70.0%),
con cultivo positivo en tres (30.0%), y por biopsia de mucosa en dos
(20.0%). En 30.0% de los casos no se administraron dosis adecua-
das del farmaco segun peso y ademas, incluyendo dos casos en
quienes ademas no se cumplid los dias establecidos de tratamiento.
No se documentd ningun caso de abandono de tratamiento. Cuatro
pacientes (40.0%) refirieron haber tenido un cuadro previo de LCU.
Solamente en dos pacientes (20.0%) se encontré antecedentes de
familiares y vecinos con leishmaniasis. En ninguno de los expedien-
tes revisados (n=10), se consigno el antecedente de haber viajado
a areas endémicas, uso de mosquitero, tela metélica en la vivienda
y si tenian conocimiento de la presencia del vector en la comunidad
(Cuadro 4).

Leishmaniasis visceral (LV)

En todos los casos de LV (n= 43), se encontré esplenomega-
lia y fiebre; palidez en 42 casos (97.7%) y hepatomegalia en 29
(67.4%). La media de evolucion de las manifestaciones clinicas fue
de 2.3 meses. Respecto a los hallazgos de la biometria hematica,
consignados en 38 de los 43 casos, se encontrd un valor de hemog-
lobina entre 2.8 y 9.9 gr/dL, con una media de 6.5 gr/dL; leucopenia
(valores < 4,500 leucocitos/uL) en 20 casos (46.5%) y trombocitope-
nia (valores < 150,000 plaquetas/uL) en 17 (39.5%), encontrandose
valores de plaquetas hasta de 4,000/uL (ver Cuadro 5). El diagndsti-
co clinico fue confirmado por microscopia (frote de médula dsea) en
34 pacientes (79.0%), por serologia y biopsia en cuatro (9.3% cada
uno) y por cultivo en tres casos (6.9%). En 65.2% de los casos se
administraron dosis subdptimas de AM segun peso y se cumplié los
dias establecidos de tratamiento solamente en 60.4%. Tres pacien-

Cuadro 3. Zonas endémicas a las que viajaron pacientes con leishmaniasis cutanea residentes de areas no endémicas atendidos en el Hospital Escuela, Tegucigalpa, 2000-2008, n=

10.

Procedencia Residencia

Zona a la que viajaron Tipo Leishmaniasis

Francisco Morazan Colonia Aurora, Comayaguela

Francisco Morazan Colonia Kennedy, Tegucigalpa

Francisco Morazén Kilémetro 3 carretera a Olancho, D.C.
Francisco Morazan Colonia Las Torres, Comayaguela
Francisco Morazén Tegucigalpa, D.C.

Francisco Morazén Colonia Campo Cielo, Comayaguela

Francisco Morazén Colonia Iberia, Comayaguela

Comayagua Minas de Oro, Comayagua

Intibuca Intibuca

Yuscaran, El Paraiso LCU
Orocuina, Choluteca LCNU
San Lorenzo, Valle LCNU
El Paraiso LCNU
Choluteca LCNU
Cedros, Francisco Morazan LCNU
Danli, El Paraiso LCNU
Victoria, Yoro LCU
El Paraiso LCU
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Cuadro 4. Caracteristicas clinicas de los pacientes con leishmaniasis mucocutanea aten-
didos en el Hospital Escuela, Tegucigalpa, 2000 - 2008, n= 10.

Caracteristicas N (%)

Sintomatologia

Obstruccion nasal 2(20.0)

Rinorrea 1(10.0)

Asintomatico 7 (70.0)
Localizacién de las lesiones

Mucosa nasal 9(90.0)

Mucosa oral 1(10.0)
Perforacién tabique nasal 4 (40.0)
Antecedentes de la enfermedad 4 (40.0)
Método diagnéstico”

Impronta 7 (70.0)

Cultivo 3(30.0)

Biopsia 2(20.0)

A= No suma 100% porque algunas muestras se procesaron y confirmaron por mas de un método
diagnostico.

Cuadro 5. Caracteristicas clinicas de los pacientes con leishmaniasis visceral atendidos
en el Hospital Escuela 2000 — 2008, n= 43.

Caracteristicas N (%)

Manifestaciones Clinicas”

Fiebre 43 (100.0)
Esplenomegalia (100 0)
Palidez 2 (97.7)
Hepatomegalia 9 (67.4)
Datos de laboratorio® (n= 38) Anemia
Leucopenia 38 (100.0)
Trombocitopenia 20 (52.6)
17 (44.7)
Método diagndstico®
Frote 34 (79.0)
Biopsia 4(9.3)
Serologia 4(9.3)
Cultivo 3(6.9)

A= No suma 100% porque los pacientes presentaron mas de una manifestiacion clinica; B= No
suma 100% porque los pacientes poseen mas de un dato de laboratorio; C= No suma 100%
porque algunas muestras se procesaron y confirmaron por mas de un método diagndstico.

tes (7.0%) abandonaron el tratamiento. En ninguno de los expedien-
tes revisados (n=43), se consigno el antecedente de haber viajado a
areas endémicas, uso de mosquitero, tela metalica en la vivienda y
si tenian conocimiento de la presencia del vector en la comunidad.
Cuarenta y un pacientes (95.3%) no tenian antecedentes de cuadro
previo de leishmaniasis y en dos (4.7%) no estaba consignado en
el expediente. Sélo dos pacientes (4.7%) refirieron tener familiares
con antecedentes de leishmaniasis.

DISCUSION

La caracterizacién de pacientes con los cuatro tipos de leishma-
niasis prevalentes en Honduras y atendidos en el Hospital Escuela
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durante el periodo 2000 — 2008, ha identificado algunas caracte-
risticas clinicas y epidemioldgicas similares a lo ya descrito sobre
estos casos en el pais.”® El andlisis de los expedientes clinicos y la
evaluacion de los pacientes hospitalizados y ambulatorios permitid
ampliar el conocimiento de algunas caracteristicas, especialmente
diagndsticas y terapéuticas, identificando considerables variaciones
en el abordaje de los casos atendidos en el centro asistencial publi-
co mas importante del pais.

El diagnéstico parasitoldgico de las leishmaniasis se funda-
menta en la identificacion de amastigotes en muestras de los tejidos
infectados o bien aislamiento de promastigotes en cultivos in vitro
a partir de muestras tomadas de las lesiones.®* Se ha descrito
la relacion entre el tipo de procedimiento utilizado en la toma de
la muestra clinica y la sensibilidad del diagndstico parasitoldgico,
informandose en el caso de leishmaniasis cutdnea y mucocutanea,
porcentajes de positividad de 18.0 a 52.0% (Ref. 14). En el periodo
2004 — 2006, en el Servicio de Parasitologia del Hospital Escuela
se examind un promedio anual de 113+13 muestras, obteniendo
una positividad promedio de 48.2% en las muestras cutaneas (LCU
y LCNU, rango 40.3-53.4%), de 14.2% en las muestras de médu-
la dsea (rango 4.5-22.2%) y 11.1% en las muestras mucocutaneas
(0-25%) (Ref. 15). La variacidn en la positividad también puede de-
berse a factores relacionados al parasito. Se ha descrito que en
la infeccidn por parasitos del subgénero Leishmania, por ejemplo
L. mexicana, hay una mayor recuperacion de parasitos debido a
una mayor densidad parasitaria y que, al contrario, en la infeccion
por parasitos del subgénero Viannia, por ejemplo L. braziliensis, la
eficiencia en la recuperacion es menor.**? De igual manera, otros
factores como la cronicidad de la lesion, la calidad de la coloracion y
la experiencia del personal del laboratorio, son factores importantes
que determinan la eficiencia de los métodos. Investigadores que
compararon diferentes métodos y técnicas de toma de muestra en
lesiones cutaneas y mucocutaneas, informaron mayor sensibilidad
en el diagnostico utilizando una combinacion de frote y cultivo.®"
En nuestro estudio se encontrd cultivo positivo en sélo 13 de 105
pacientes en quienes se realizé el procedimiento, ya que no siem-
pre se solicita cultivo especialmente en los casos en quienes se
sospecha LV (Cuadros 2, 4, 5). En el Ultimo afio, la eficiencia del
cultivo ha mejorado a partir de la implementacién de nuevos proce-
dimientos implementados a partir de una capacitacién, por ejemplo
la obtencion de la muestra por aspiracion utilizando dos jeringas
e inoculando un frasco de cultivo con cada una de ellas (Servicio
de Parasitologia, Departamento de Laboratorios Clinicos, Hospital
Escuela, comunicacion personal; Ref. 11). La disminucién en las
solicitudes de frote y cultivo de médula 6sea en los casos sospe-
chosos de LV en el Hospital Escuela obedece a un aumento en el
diagndstico seroldgico a través de prueba rapida inmunocromato-
gréfica disponible en el Departamento Nacional de Laboratorios de
la Secretaria de Salud. Esta prueba utiliza antigeno recombinante
rk39 de L. donovani adsorbido en una membrana de nitrocelulosa.
La muestra de sangre o suero del paciente fluye lateralmente a tra-
vés de la membrana y los anticuerpos anti-Leishmania presentes
forman un complejo anticuerpo-proteina que es capturado por los
antigenos recombinantes. La lectura se realiza entre 10-20 minutos
a través de cambio de color en la banda de la prueba y en la banda
control. La sensibilidad y especificidad informadas oscilan entre 99-
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100% y 95-100%, respectivamente.™®”® La utilizacion de métodos
como la microscopia y la serologia, no deben excluir la utilizacion
del cultivo de forma combinada. La recuperacion de parasitos a tra-
vés del cultivo proporciona la posibilidad de tipificacion de las cepas
circulantes en el pais. Esto es recomendable ya que la informacion
existente debe ser actualizada.”*?°

Nuestros resultados demuestran que la mayoria de los pacien-
tes hospitalizados no recibieron la dosis y duracién recomendadas
en el tratamiento antileishmaniasico. Adicionalmente, en muchos
casos se administran esteroides sistémicos de manera conjunta con
las sales de AM sin una indicacion definida para su uso.*** Se ob-
servo un alto porcentaje de pacientes con LV que recibieron dosis
inferiores 0 mayores de AM segun peso (65.2%), incluyendo algu-
nos casos en quienes se administrd el tratamiento por un tiempo
mas corto al establecido (39.6%). Hallazgos similares se informaron
recientemente en una revision de los casos de LV hospitalizados en
el periodo 2000-2008 en el Hospital Escuela.> También encontra-
mos que 30.0% de los pacientes con LMC recibid dosis subdptimas
del medicamento y en algunos tampoco se cumplieron los dias es-
tablecidos (20.0%). Los pacientes con LCNU y LCU evaluados en
la Consulta Externa de Dermatologia, son manejados de acuerdo
a lo recomendado en el pais y de acuerdo a las recomendaciones
internacionales.”*** En Honduras, la terapia sistémica con AM es
efectiva en casi la totalidad de los casos; ocasionalmente se requie-
re repetir el tratamiento y en raras ocasiones es abandonado por
sus efectos adversos o bien no hay una buena respuesta, desen-
cadenando en fatalidad.?2 En nuestro estudio, la mayoria de los pa-
cientes fueron tratados con AM presentando efectos adversos mini-
mos y sin datos de toxicidad.?® La extensa variabilidad en el manejo
terapéutico de los casos de leishmaniasis encontrada en nuestro
estudio, con dosis subdptimas, sitlia en riesgo a los pacientes con
LV y LMC y es un problema serio desde el punto de vista de salud
publica ya que puede propiciar la emergencia de resistencia.?*? Por
lo tanto, se debe estandarizar las dosis y duracion del tratamiento
de cada paciente con leishmaniasis, asi como realizar la monitoriza-
cion del mismo desde el punto de vista clinico y de laboratorio para
la deteccion oportuna de efectos adversos y falla al tratamiento.

Se demostro que la mayoria de los casos atendidos durante el
periodo del estudio correspondia a leishmaniasis cutanea, siendo la
LCNU la forma mas prevalente. El45% de todos los casos evalua-
dos en este estudio correspondio a LCNU (Cuadro 1). Los casos
de LCNU en su mayoria (82.5%) se caracterizaron como nifios me-
nores de 15 afios, eutrdficos y sin otras patologias de base. En Ar-
gentina se informd una incidencia de 28% en menores de 15 afios;
en Nicaragua y El Salvador la mayoria de los casos se presentan en
edades entre 5y 14 afios.?” La baja incidencia en edades mayores
podria deberse al desarrollo de una respuesta inmune dependiente
de la especie, la cual se produce con el aumento de la edad.?® Simi-
lar a la descripcion original realizada en nuestro pais,® las lesiones
se presentaron como papulas, nddulos o placas (Cuadros 1y 2).

En relacion a los factores que podrian favorecer la transmision
de la leishmaniasis cutanea, los pacientes entrevistados informaron
sobre ciertas condiciones de la vivienda, como la falta de tela meta-
lica en puertas y ventanas y carencia de mosquiteros, asi como so-
bre antecedentes de familiares y vecinos con leishmaniasis. Estos
factores ya se han descrito en zonas de transmision de LCNU en el
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sur de Honduras, donde se sospecha que los humanos sintomati-
cos y asintomaticos podrian ser reservorios del parasito y factor de-
terminante para la permanencia de esta parasitosis.*® Por otro lado,
los casos de LCU se presentaron con mayor frecuencia entre adul-
tos del sexo masculino, posiblemente asociado con ocupaciones
que facilitan el contacto con el vector (Cuadro 1). En general, las
caracteristicas de las lesiones en cuanto a la localizacion, tamafio
y nimero de las Ulceras, es similar a o ya descrito a nivel nacional
e internacional.”®**' Sin embargo, ocasionalmente se identifican
€asos con una presentacion clinica aguda incluyendo una respues-
ta inflamatoria acentuada e involucramiento de nodulos linfaticos.
En la Figura 2 se presenta uno de estos casos que involucrd el labio
superior y demostrd una buena respuesta terapéutica. En el noreste
de Brasil los casos de LCU por L. braziliensis se acompafian con
frecuencia de linfadenopatias, las cuales pueden aparecer aun an-
tes de la lesion ulcerada. Este comportamiento indica una disemi-
nacion temprana del parasito mas alla de la piel y tejido subcutaneo,
sugiriendo diferencias en la respuesta inmune de individuos con y
sin linfadenopatias.®*** Los autores informaron que en estos casos
los cultivos de aspirado de nodulos linfaticos fueron mas eficientes
que los aspirados de Ulcera o biopsias de piel.*

En cuanto a la LMC, es conocido que afecta principalmente la
mucosa nasal y se presenta en adultos con antecedente de LCU.
Los casos evaluados en nuestro estudio correspondian en su mayo-
ria a pacientes mayores de 15 afios (90%), datos que contrastan con
los reportados en Venezuela donde la mayoria de pacientes afecta-
dos se encontraban en edades entre 10 a 19 afios.?” Se documentd
afectacion de la mucosa nasal en un 90%, aunque solamente en
40% se logro determinar el antecedente de LCU (Cuadro 4). Estos
datos son similares a lo informado en Ecuador donde un 44.2% de
los pacientes tenian cicatrices de lesiones antiguas.?” La evolucion
de las lesiones en nuestro estudio fue de 3.4 afios en promedio; sin
embargo, en un grupo de soldados brasilefios se reporté que el 80%
desarrollaron lesiones en un periodo de 3 meses.?” Similar a lo ya
descrito en Honduras,”® nuestros casos procedian en su mayoria
de la zona nororiental, con el 60% de los casos procedentes del
Departamento de Olancho (Cuadro 4).

La evaluacion de los casos de LV demostrd caracteristicas cli-
nicas y epidemioldgicas similares a lo ya descrito en nifios atendi-
dos en el Hospital Escuela.®*** Todos los casos se presentaron en
nifios menores de 5 afios, con aproximadamente 70% de los casos
en el grupo de 12 a 24 meses (Cuadro 1). Los nifios procedian de
los departamentos del sur del pais con predominio de los municipios
al sur de Francisco Morazan (42.0%). Todos los casos se presen-
taron con fiebre y esplenomegalia, seguido de palidez (97.7%) y
hepato-esplenomegalia (67.4%). A diferencia de los casos de leis-
hmaniasis cutanea, la mayoria de los nifios con LV presento algun
grado de desnutricion (Cuadro 1). Estos nifios podrian tener un cre-
cimiento deficitario probablemente como consecuencia de una nu-
tricion precaria o la desnutricion podria ser una complicacion de la
enfermedad. Se ha descrito que la desnutricidn, que tiene un efecto
negativo sobre la inmunidad celular, puede estar asociada con el
desarrollo de enfermedad clinica y también que la LV puede afectar
la nutricién de los nifios con pérdida de masa muscular y grasa,
efecto mediado por citoquinas, incluyendo el Factor de Necrosis Tu-
moral Alfa.¥*® Llama la atencion que los casos de LV descritos en
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Honduras solamente son nifios. Esto contrasta con el hecho de que
en otras zonas geograficas, en el continente americano y en otros
continentes, la LV se presenta tanto en nifios como en adultos.***
También contrasta con el hecho de que en Honduras L. chagasi
produce lesiones cutaneas (LCNU) en nifios mayores y adultos jé-
venes residentes en las mismas zonas endémicas, y en ocasiones
convivientes, de casos de LV. En un estudio donde se analizaron
cepas de L. chagasi de casos hondurefios, tanto LV como LCNU,
se encontraron caracteristicas similares de virulencia (infectividad
a macrofagos y sensibilidad sérica), asi como una relativa homo-
geneidad genética comparada con cepas de referencia L. infantum
procedentes de la region mediterranea.®

Con la pandemia del VIH/SIDA se ha informado un incremento
en el registro de casos de LV y LC difusa en las regiones endémicas
del mundo, especialmente la regién del Mediterraneo, ya sea como
infeccion nueva o como recrudescencia de una infeccion visceral la-
tente.* Es posible que exista un subregistro de casos de la coinfec-
cién Leishmania/VIH, tanto a nivel local como mundial, debido a la
carencia de un adecuado sistema de vigilancia. En la mayoria de
los casos las especies involucradas son aquellas asociadas a LV en
individuos inmunocompetentes, i.e. L. donovani, L. infantum, L. cha-
gasi; sin embargo, se han informado casos de otras especies como L.
braziliensis, L. tropica y L. major, asociadas a LCU.*% En Honduras
debe investigarse esta patologia en los pacientes con VIH/SIDA.

Nuestros resultados han demostrado la necesidad de concertar
protocolos de abordaje diagndstico y terapéutico para los diferentes
tipos de leishmaniasis en el Hospital Escuela, mismos que serian
Utiles en otros centros de la red de salud a nivel nacional. En cuan-
to al diagndstico, consideramos que es necesario implementar el
cultivo de parasitos en centros centinelas lo cual permitira la carac-
terizacion parasitoldgica y mejor comprension de esta enfermedad
desatendida. En relacién al tratamiento, es necesario garantizarlo a
todos los casos detectados, administrandolo segun dosis y duracion
recomendadas.®** La dosis recomendada de las sales antimoniales
(antimoniato o estibogluconato) es 20 mg/kg/dia de la base o 70
mg/kg/dia de la sal, administrada via IM durante 20 dias en casos de

LCNU y LCU y durante 28 dias para LMC y LV. El antimoniato de me-
glumina, medicamento disponible en el pais, se presenta en ampollas
de 5 mL correspondiente a 1500 g de la sal que equivalen a 425 mg
de la base (85 mg/ mL). Se debe capacitar al personal de salud para
la monitorizacién de la respuesta terapéutica asi como para la detec-
cién de los efectos adversos en el tratamiento antileishmaniasico.

Las leishmaniasis, al igual que otras enfermedades desatendi-
das, estan intimamente ligadas a la pobreza y a otras inequidades
relacionadas a edad, género, etnia y postergacion geografica, eco-
noémica y cultural. Se ha sefialado que los métodos actuales para
evaluar la carga de estas enfermedades no incorporan eficiente-
mente toda su diversidad clinica y epidemioldgica ni su impacto mé-
dico, social y econdmico en las zonas endémicas. Asimismo, se ha
sefialado que las enfermedades desatendidas no solo constituyen
una carga epidemioldgica sino también moral para los paises ya que
representan una falla en la implementacion de un sistema primario
de salud eficiente.“*® Todo esto aplica a la situacion de la leishma-
niasis en Honduras. Se espera que la presente caracterizacion de
los pacientes con leishmaniasis atendidos en el Hospital Escuela
contribuya a alcanzar un mejor entendimiento del comportamiento
clinico y epidemioldgico de la leishmaniasis en el pais, aportando
elementos estratégicos para su prevencion y control.
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ABSTRACT. Objective: To determine the clinical and epidemiological characteristics, including the therapeutic response, of leishmaniasis
patients managed at Hospital Escuela in the period 2000-2008. Materials and methods: Cross-sectional and longitudinal descriptive study.
It included retrospective evaluation of hospitalized patients (2000-2006) and longitudinal evaluation of ambulatory patients examined at the
Dermatology Outpatient Clinic (2007-2008). Results: A total of 57 hospitalized patients and 69 ambulatory patients were characterized. Of
these, 57 (45.2%) were patients with non ulcerative cutaneous cases (LCNU, acronym based on name in Spanish), 16 (12.7%) were patients
with ulcerative cutaneous cases (LCU), 10 (7.9%) were mucocutaneous cases (LMC) and 43 (34.1%) were visceral cases (LV). In 105 cases
(83.3%), the diagnosis was suspected clinically and it was confirmed by laboratory. In general terms, the socio-demographic and clinical cha-
racteristics of patients were similar to what has been already described in Honduras. The therapeutic response evaluation in ambulatory cases
demonstrated clinical healing of 83.3% LCU cases and 94.4% LCNU cases. In hospitalized cases, suboptimal administration of antileishmania-
sic treatment in 30.0% LMC cases and 65.2% LV cases was seen. Conclusions: It is necessary to standardize and strengthen leishmaniasis
diagnostics and therapeutic approach at Hospital Escuela. We recommend completing parasitological diagnosis, including culture, of the cases
in order to characterize the circulating species in Honduras. Rev Med Hondur 2009;77(1):7-15
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