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RESUMEN

La leishmaniasis es una zoonosis con distribuciéon a nivel mundial, endémica en Centro y Sur América, incluida en las
enfermedades desatendidas. Es causada por protozoos del género Leishmania transmitida al humano mediante la picadura
de insectos flebétomos del genero Lutzomyia. La evolucidn de la enfermedad depende de la respuesta inmune y la especie
de dicho parasito. La leishmaniasis cutdnea es la forma clinica mas frecuente, afecta principalmente areas expuestas de
la piel. Su presentacion clinica habitual es una ulcera de bordes ligeramente elevados, indurados, no dolorosos y cubierto
por secrecién serosa o seropurulenta. Es facilmente diagnosticada en zonas endémicas, pero sus formas inusuales son
de dificil diagndstico y pueden dar lugar a un tratamiento inadecuado. El antimoniato de meglumina es el medicamento
de primera eleccién, sin embargo, se caracteriza por producir efectos adversos y reacciones toxicas graves, asi como la
reactivacion del virus varicela zoster. Se describe el caso de un paciente con leishmaniasis cutédnea y herpes zoster de
manera simultdnea, sin asociaciéon a antimoniato de meglumina, que presenté efectos adversos moderados los veinte

dias de tratamiento.
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INTRODUCCION

a leishmaniasis es una enfermedad parasitaria de

distribucion mundial, causado por el protozoario del

genero Leishmania. Es transmitida por la picadura
de un insecto hembra infectado del género Phlebotomus
en el Viejo Mundo (Europa, Africa y Asia) y Lutzomyia en
Ameérica.®
bbAproximadamente 15 millones de personas en el mundo
estan infectadas, y 350 millones estan en riesgo de contraer
la enfermedad. Se estima que hay entre 1,5 y 2 millones
de nuevos casos que ocurren cada afio en todo el mundo
y causa 70 000 muertes por afio.® En la mayoria de los
paises, las cifras de incidencia probablemente se subestimen
porque los casos no se reconocen y su notificacion no es
obligatoria.®

En 2013, el 95% de los casos notificados a la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) ocurrieron en 15 paises:
Afganistan, Argelia, Brasil, Colombia, Honduras, Iran
(Republica Isldmica de), Marruecos, Nicaragua, Pakistan,
Pertl, Arabia Saudita, Republica Arabe Siria, TUnez, Turquia
y Yemen.® La OMS reconoce la leishmaniasis como un
importante problema de salud publica en diversas partes
del mundo,® es considerada una de las enfermedades
infecciosas mas importantes para la cual no existe control
adecuado.®
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Las variantes clinicas de la leishmaniasis son: cutanea
localizada o difusa, mucocutdnea y visceral. La forma mas
comun es la cutédnea, en América es causada por numerosas
especies subgéneros de Leishmania o Viannia. Las especies
mas frecuentes son L. (V.) braziliensis seguido por L. (L.)
amazonensis, L. (V.) guyanensis y L (V.) panamensis. Sin
embargo, otras especies como L. (L.) mexicana, L. (L.)
pifanoi, L. (L.) venezuelensis, L. (\.) peruviana, L. (L.)
shawi y L. (V.) lainsoni estan presentes principalmente
en la regidon del Amazonas y América Central.) Entre las
especies que predominan en Honduras se han identificado
cinco L. braziliensis, L. panamensis, L. chagasi, L. mexicana,
L. infantum, L. donovani.®?”

Como enfermedad parasitaria constituye un problema
social en los paises de América Central donde las condiciones
socioecondmicas en que vive una parte importante de la
poblacién aumentan el riesgo de enfermar al vivir en zonas
de focos naturales con poco acceso a los servicios de salud.®
En Honduras es una causa de morbilidad, cuya notificacion
es de caracter obligatorio, en forma semanal (telegrama),
mensual (TRANS) y de forma individual. Entre los afios
desde el 2010 al 2014 se registraron un total de 7 766
casos de Leishmaniasis, concentrandose principalmente
en los departamentos de Colon, Yoro, Olancho y Choluteca
siendo la poblacion rural de estos departamentos, la de
mayor vulnerabilidad.®”
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Aunqgue la forma clinica mas frecuente de leishmaniasis
cutdnea se presenta como Unica o lesiones multiples
también se pueden observar lesiones diseminadas. Las
lesiones pueden ocurrir en cualquier parte del cuerpo, pero
son mas comunes en el sitio de inoculacion donde de forma
inicial se forma una lesiéon macular, seguido por una papula
y luego por un nédulo que de forma progresiva aumenta de
tamafio y se ulcera. Estas lesiones pueden desarrollarse en
semanas, meses o0 afios después de la infeccion.®

La sospecha de leishmaniasis se basa en criterios clinicos
y epidemioldgicos que con una adecuada anamnesis
y un examen fisico minucioso permite establecer un
plan diagnostico confirmativo mediante las pruebas de
laboratorio. Los métodos diagndsticos en Honduras se
basan en la observacién microscopica de parasitos en sus
formas de amastigotes en la lesién, por medio de un frotis
y/o promastigotes en el medio de cultivo. Se identifican
las lesiones mas recientes y el borde con mayor actividad
parasitaria (elevado, eritematoso). Las muestras para frotis
se pueden obtener a partir de raspado, o incision, utilizando
una lanceta o un bisturi en la zona mas activa de la lesion.
Otros estudios realizados son el estudio histopatoldgico,
pruebas seroldogicas y la reaccion de cadena de la
polimerasa.(®”

El principal problema de la leishmaniasis es el tratamiento
farmacoldgico, su administracion puede ser tépico,
intralesional o sistémico. Los antimoniales pentavalentes son
los medicamentos de primera eleccion en la forma sistémica,
ademas de la dificultad de administracion, presenta efectos
secundarios y reacciones toxicas graves.(!9 La alta tasa de
efectos adversos, la duracién del tratamiento y las recaidas
hasta un 25% de los casos resaltan las limitaciones de este
tratamiento.(

Los efectos adversos clinicos mas frecuentes reportados
son las mialgias, las artralgias, las nauseas, los vomitos,
la diarrea, el dolor abdominal, la cefalea, la anorexia, la
astenia, la fatiga, la fiebre, el exantema, el eritema vy la
urticaria.(t213)

La administracion intramuscular se asocia con un leve
a moderado dolor en el lugar de aplicacion. En algunos
casos, el dolor local es intenso y requiere la interrupcion del
tratamiento o cambio de la via de administracion.? Casos
graves incluyen la pancreatitis insuficiencia renal, hepatica
y arritmias.219

Se han observado elevadas incidencias de reacciones
cutaneas graves.(1213 E| herpes zoster es una complicacion
citada por varios autores, con aparicion al inicio del
tratamiento de los antimoniales pentavalentes,(*? en el
caso clinico de Arboleda et al % “Leishmaniasis cutanea y
herpes zoster multidermatémico” se observd la aparicion
de herpes zoster a partir del dia quince de tratamiento. No
obstante, ningln estudio reporta aparicién concomitante
con leishmaniasis cutdnea sin inicio de antimoniales
pentavalentes.
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Los antimoniales pentavalentes son los medicamentos
de primera eleccion en el tratamiento de todas las formas
de leishmaniasis en Honduras. Se inicia el tratamiento tras
la confirmacion de la enfermedad por el laboratorio y por
la indicacion médica. La dosis es 20mg de antimoniato
pentavalente/kg/dia intramuscular por 20 dias.” Durante
mucho tiempo ha sido la base de la quimioterapia anti-
leishmania, a pesar de su uso durante décadas, el
mecanismo de accién de estos medicamentos no esta
completamente establecido y se cree que interfieren con
diversos procesos bioenergéticos del parasito, inhibiendo la
glucolisis y la oxidacién de acidos grasos. (141

El ndmero limitado de los farmacos disponibles, los
altos niveles de efectos adversos de la mayoria de ellos
y la necesidad de uso parenteral, que puede requerir
hospitalizacién y el hecho de que el uso de tratamiento local
y oral puede aumentar el incumplimiento de los pacientes,
hace resaltar la necesidad de revisar la evidencia actual
sobre la eficacia y los efectos adversos de los tratamientos
disponibles para América.®

Revisiones recientes sobre el tratamiento actual de
leishmaniasis cutdnea concluyen que la mayoria de los
ensayos clinicos de tratamiento han sido disefiados y
reportados de manera inadecuada, resultando en una falta
de evidencia de los tratamientos beneficiosos. Existe una
necesidad desesperada de grandes estudios bien realizados
que evallen los efectos a largo plazo de las terapias
actuales.®

El objetivo de este estudio es describir el caso de
leishmaniasis cutdnea con herpes zoster y los efectos
adversos del antimoniato de meglumina.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino de 67 afios de edad, mestizo,
desempleado, procedente de Matarras, Arizona Atlantida,
area montanosa con abundante vegetacion, rio cercano, sin
animales domésticos en casa.

En el afio 2013 realizd un viaje a Macusales, un bosque
cafetalero en Yoro, niega los antecedentes patoldgicos o
alguna comorbilidad. En el mes de octubre, de 2015, acude
a consulta con otorrinolaringélogo por historia de dos dias
de evolucion de presentar fiebre alta, no cuantificada, sin
predominio de horarios, acompafiado de rinorrea verdosa
y odinofagia, concomitantemente la presencia de maculas,
vesiculas, pustulas eritematosas en patron que simulaba
cinturdn, en grupo de dos a cuatro en hombro izquierdo sin
pasar la linea media de 1cm, pruriginosas, quemantes y
punzantes con la caracteristica, que una de las lesiones era
una Ulcera poco profunda de aspecto redondo, hiperémica
con bordes bien definidos y ligeramente elevados con
centros de granulaciéon no sangrante de cerca de 2 cm
sin comprometer planos, sin exudados, sin aumento de la
temperatura, sin presencia de edema no dolorosa.

Se le diagnosticd herpes zoster e inicid el tratamiento con
aciclovir 800mg via oral por tres dias. Sin ver mejoria en la
lesion el paciente acude a la consulta con otro profesional
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de salud. En esta comenta sobre el caso y el tratamiento
indicado, por lo que le indicd nuevamente aciclovir 800mg
via oral cada dia por tres dias y cita en una semana para
ver evolucion. A la semana siguiente el paciente regresa a
la consulta y al no ver evolucién satisfactoria se le indico
cultivo de la lesiéon y acudir a la institucion de salud mas
cercana en su comunidad por sospecha de un protozoario.
Al acudir al centro de salud se observa paciente con facies
de enfermedad aguda, con presencia de placa con didametro
1=10mm y diametro 2=19mm en hombro izquierdo,
bordes hiperémicos aumentados de tamafio con fondo
granulante sin presencia de exudado, no caliente. Sin
ganglios aumentados de tamafio. (Figuras 1y 2)

Figura 1. Placa con bordes hiperémicos con fondo

granulante.

Figura 2. Placa hiperémica con fondo granulante en
hombro izquierdo.
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Basado en la apariencia clinica el diagnédstico diferencial
de la lesion incluyo lepra, tuberculosis o micosis superficial.
Se envié raspado de la muestra el 31 de marzo de 2016 y
se obtuvieron los resultados el 4 de abril del propio afio,
que reportaban amastigotes de leishmania spp. El 10 de
abril de 2016 se inici6 el tratamiento con antimoniato de
meglumina 1.5g I.M. por 20 dias. El primer dia presentd
temperatura de 38°C acompainado de escalofrios. Acudid
en una ocasion a la consulta médica por insomnio, anorexia
y nauseas de tres dias de evolucidén por lo que se ingresa
por cuatro horas para vigilancia con sales de rehidratacion
oral y administracién de metoclopramida 10mg I.V. Durante
estos dias de tratamiento presentéd efectos adversos
moderados: nauseas, cefalea, mareos, mialgias, artralgias,
malestar general, diarrea, sialorrea y anorexia. (Cuadro 1)

Finalizd el tratamiento el 29 de abril de 2016. Acudié a
consulta control el 5 de mayo del propio afo. El paciente
en la entrevista niega la presencia de los efectos adversos.
Se observé macula hipo pigmentada diametrol=3mm y
didmetro 2=12 mm sin bordes aumentados de tamano y
fondo con una leve papula sin tejido de granulacién. (Figura
3)

Figura 3. Macula hipo pigmentada sin tejido de granulacion
sin bordes hiperémicos.

Su ultima cita fue el 7 de diciembre de 2016 en la que
se observd una macula hipo pigmentada en la zona de la
lesidn sin signos de reactivacién con curacién total de la
ulcera sin cicatriz. (Figura 4)

DISCUSION

Muchos médicos en areas no endémicas no estan
familiarizados con las diversas presentaciones clinicas
de leishmaniasis y, en algunos casos, no consideran
leishmaniasis cutdanea en el diagndstico diferencial de
una ulceracion cutdnea, incluso en los pacientes que
han viajado recientemente a las regiones endémicas de
leishmania. (16). El diagndstico diferencial de leishmaniasis
cutdnea incluye forlnculos, tuberculosis, sarcoidosis,
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micobacteriosis atipica, granuloma pidégeno y cancer de
piel.t”)

En el periodo desde 2001 hasta 2011, 14 paises informaron
un total de 636 683 casos de leishmaniasis cutanea. Un total
de 100 475 (15,8%) fueron de paises centroamericanos,
observandose un aumento continuo de casos reportados
por afo, los paises que contribuyeron al aumento fueron
Costa Rica, Honduras, Panama y Nicaragua.(®

Cuadro 1. Seguimiento Efectos Adversos.

Efectos Adversos Si No
Dolor en sitio de inyeccion X
Infeccién en el sitio de aplicacion X
Malestar General
Mialgias
Artralgias
Cefalea

Fiebre

Nauseas
Vémitos

Diarrea

Dolor Abdominal
Anorexia

Mareo
Palpitaciones X
Paraclinicos X
Otros Sialorrea, disgeusia

bad Bad I B B Bad Pad Pad P P4 P

Figura 4. Recuperacion total sin signos de reactivacion.

Los antimoniales pentavalentes son los farmacos mas
utilizados a nivel mundial, pero tienen efectos adversos
que en algunos casos no son tolerados por los pacientes
y en muchas ocasiones requieren de largos periodos
o descontinuacion del tratamiento.(® En este caso se
observé el inicio de los efectos adversos desde el primer dia
de tratamiento, sin embargo, en el estudio realizado por
Meléndez et al?® “Estudio comparativo entre antimoniato
de meglumina intralesional versus tratamiento convencional
intramuscular en el manejo de leishmaniasis cutanea
atipica” se observé un menor numero de reacciones
adversas y se iniciaron a las dos semanas del inicio del
tratamiento. En uno de los pacientes se observé incapacidad

Comunicaciones Breve. Presentacion de un caso.

fisica temporal. Los efectos adversos mas frecuentes
fueron la fiebre, el eritema y el ardor. El antimoniato de
meglutamina utilizado en este estudio fue el medicamento
original GlucantimeTM a diferencia del que se utiliza por la
Secretaria de Salud de Honduras que es una formulacion
genérica. En este estudio se excluyeron 14 pacientes que
fueron tratados con la formulacion genérica de antimoniato
de meglutamina por la falla terapéutica (22%), abandono
(21%), y la baja frecuencia de cura (57%), ademas, de las
reacciones adversas severas e incapacitantes.

En 1966, el herpes zoster fue asociado por primera vez
con los compuestos de antimonio. Desde el primer informe
de herpes zoster asociado al tratamiento con antimonio
para la leishmaniasis se han reportado nuevos casos en
Kenia, Belice, Perd y en soldados estadounidenses que
sirven en el Medio Oriente. En Brasil desde 1994 hasta
2008, se trataron 2 137 casos de leishmaniasis cutanea y
se identificaron 16 casos de herpes zoster. En esta serie de
casos, el tiempo promedio para la aparicion de herpes zoster
fue de 22,1 dias (rango, 8-36 dias) después del comienzo
de la terapia de con antimoniales.??) No existe evidencia
que respalde que la presencia de leishmaniasis en si, sea
un factor de riesgo para el desarrollo de herpes zoster o
viceversa. Hay escasos reportes que describen la aparicion
de las lesiones de leishmaniasis cutanea y el herpes zoster
de forma simultanea en pacientes con infeccion por VIH.
(% Cabe destacar que en este caso en particular el herpes
zoster no se relaciond con el inicio del tratamiento.

La leishmaniasis es una enfermedad desatendida ligada
a la indigencia y relacionada a la etnia, la edad, el género
y la postergacién geogréfica, la econdmica y la cultural.
Los métodos actuales para evaluar la carga de estas
enfermedades no evalian el impacto médico, social y
econdmico en las zonas endémicas. Las enfermedades
desatendidas representan una deficiencia en el sistema
primario de salud, donde se ocupan mejores estrategias
para su prevencion y control.(®

La estrategia preventiva a partir de la cultura de salud
constituye la Unica intervencidn certera ante dolorosa
enfermedad.

CONCLUSIONES

Considerando que la leishmaniasis es una enfermedad
desatendida y con incremento en zonas endémicas, es
importante capacitar al personal de salud para el diagndstico
de leishmaniasis cutanea asi como para la deteccién de los
efectos adversos de los antimoniales pentavalentes.

Declaracién de Consentimiento Informado

Los autores certifican que han obtenido todos los
formularios de consentimiento del paciente apropiados.
En la forma en que el (los) paciente (s) tienen dado su
consentimiento para sus imagenes y otra informacion clinica
que se informara en la revista. Los pacientes entienden que
sus nombres e iniciales no seran publicados.
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Cutaneous leishmaniasis, herpes zoster and adverse effects of meglumine antimonate in Arizona
Atlantida Honduras

ABSTRACT

Leishmaniasis is a zoonosis with worldwide distribution, endemic in Central and South America included in neglected diseases. It
is caused by protozoa of the genus Leishmaniatransmitted to humans through the bite of sandfly insects of the genus Lutzomyia.
The evolution of the disease depends on the immune response and the species of the parasite. Cutaneous leishmaniasis is
the most frequent clinical form, mainly affecting exposed areas of the skin. Its usual clinical presentation is an ulcer with
slightly elevated edges, indurated, not painful and covered by serous or seropurulent secretion. It is easily diagnosed in endemic
areas, but its unusual forms are difficult to diagnose and can lead to inadequate treatment. Meglumine antimoniate is the
medication of first choice, however it is characterized by adverse effects and serious toxic reactions, as well as the reactivation of
varicella zoster virus. This article describes the case of a patient with cutaneous leishmaniasis and herpes zoster simultaneously,
without association with meglumine antimoniate, who presented moderate adverse effects during the twenty days of treatment.
Keywords: Leishmaniasis, cutaneous, herpes zoster, drug related side effects and adverse reactions, Honduras
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