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Comportamiento Clinico de la Leihsmaniosis
Visceral en Poblacion Infantil. Diez Anos de
Experiencia de un Centro de Referencia del
Paraguay

Clinical behavior of Visceral Leishmaniasis in children. Ten
Years of Experience Reference Center Paraguay

Dr. Silvio Apodaca, Dra. Soraya Araya, Dra. Celia Martinez de Cuellar, Dra. Dolores
Lovera, Prof. Dr. Antonio Arbo. Servicio de Pediatria, Instituto de Medicina Tropical

Objetivo: Analizar las caracteristicas clinicas, laboratoriales y evolucion de
pacientes pediatricos hospitalizados por leishmaniosis visceral en el Instituto de
Medicina Tropical. Poblacion y métodos: Estudio observacional realizado en el
Instituto de Medicina Tropical en pacientes <15 anos hospitalizados durante el
periodo 2003 al 2013 con diagnostico de leishmaniosis visceral. El diagnostico de
leishmaniosis visceral se realizo por la visualizacion de amastigotes en la médula
osea y/o positividad del Rk 39. Resultados: Durante el periodo de estudio 53
pacientes fueron identificados, con una edad media 35,4 pts + 32 meses,
(relacion Femenino / Masculino: 28/27). La mayoria de los casos se encontraron
en el grupo de edad < 2 afios 28/53 (52 %), seguido por el grupo de 2 a 5 afos.
E/ tiempo medio entre la aparicion de sintomas y la hospitalizacion fue de 73 + 43
dias y el promedio de dias de internacion 22 + 10 dias. La triada de fiebre,
hepatoesplenomegalia estuvo presente en prdcticamente todos los pacientes.
Anemia, leucopenia y trombocitopenia en 94 %, 58 %, 58 % de los casos,
respectivamente y pancitopenia en el 38 % de los pacientes. Se constato
amastigotes en médula osea en el 94 % (50/53) de los pacientes, serologia
positiva para RK39 en 51/53 pacientes (96%). Se observaron complicaciones en
33/53 pacientes (62%), en su mayoria infecciosas, de las cuales (32%)
presentaron neumonia y 9 (17%) infeccion del tracto urinario. Siete pacientes
(13%) presentaron sindrome hemofagocitico. En cuanto al tratamiento inicial 47
pacientes (91%) fueron tratados con compuestos antimoniales, de los cuales 2
pacientes precisaron cambio de tratamiento a anfotericina B, por efectos
adversos de la medicacion. 6 pacientes (9%) recibieron tratamiento inicial con
anfotericina B liposomal (esquema clasico: 5/6, tratamiento acortado con
monodosis de 10 mg/k/d: 1/6), todos con sindrome Hemofagocitico asociado.
Solo 1 paciente presento recaida de la enfermedad. La mortalidad registrada fue
del 2% (1/53).
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Abstract

Aim: To analyze the clinical, laboratory
and development of pediatric patients
hospitalized for visceral leishmaniasis at the
Institute of Tropical Medicine features.

Population and methods:
observational study conducted at the
Institute of Tropical Medicine in patients
<15 years hospitalized during the period
2003 to 2013 with diagnosis of visceral
leishmaniasis. The diagnosis of visceral
leishmaniasis was performed by visualizing
amastigotes in bone marrow and / or
positivity rk 39.

Results: During the study 53 patients
were identified, mean age 35.4 + 32 pts
months (ratio Female / Male: 28/27). Most
cases were in the age group <2 years
28/53 (52%), followed by the group of 2-5
years. The mean time between onset of
symptoms and hospitalization was 73 + 43
days and the average days of
hospitalization 22 + 10 days. The triad of
fever, hepato-splenomegaly was present in
almost all patients. Anemia, leukopenia and
thrombocytopenia in 94%, 58%, 58% of
cases, respectively, and pancytopenia in
38% of patients. It was found amastigotes
in bone marrow in 94% (50/53) of patients
seropositive for rK39 in 51/53 patients
(96%). Complications in 33/53 patients
(62%), most infectious, of which (32%)
had pneumonia and 9 (17%) urinary tract
infection were observed. Seven patients
(13%) had hemophagocytic syndrome. As
for the initial treatment 47 patients (91%)
were treated with antimonial compounds,
of which 2 patients required treatment
change to amphotericin B, due to adverse
effects of medication. 6 patients (9%)
received Initial treatment with liposomal
amphotericin B (classical scheme: 5/6,
shortened treatment with single doses of 10
mg/kg/d: 1/6), all associated
hemophagocytic  syndrome. Only one
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patient had recurrence of the disease.
Registered mortality was 2% (1/53)

Key words: children, Institute of
Tropical Medicine, hepatosplenomegaly.

Introduccion

La Leishmaniosis visceral es wuna
zoonosis con una variedad de huéspedes
reservorios mamiferos, incluidos perros y
roedores.

A nivel mundial, mas de 350 millones
de personas se encuentran en riesgo de
padecer la enfermedad, siendo 88 los
paises que han reportado casos de
leishmaniosis visceral de los cuales 72 son
paises en vias de desarrollo (1)

El nimero anual estimado de casos
nuevos en el mundo es de 500.000,
correspondiendo el 90% de los casos
reportados a India, Bangladesh, Sudan y
Brasil (2)

Histéricamente el primer  caso
americano fue descubierto por Migone en
1911, en Paraguay (2). Desde esa fecha
hasta los Ultimos afos del siglo XX han sido
encontrados unos pocos casos esporadicos,
sin embargo actualmente el numero de
casos registrados de Leishmaniosis visceral
aguda (LVA) ha aumentado en forma
notable en los Ultimos afios, en Paraguay.
En el afio 2000 se registrd solamente un
paciente con esta patologia, en el afio 2002
se registraron 4 casos, en el 2003 fueron
9casos, en el ano 2004 fueron 24 casos,
creciendo en forma constante, hasta
registrarse 82 casos en el 2009 incluyendo
los casos en poblacién adulta (2).

En nuestro pais mas del 90 % de los
casos de Leishmaniosis visceral provienen
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del drea geografica que abarca al distrito de
Asuncion y a los departamentos de Central,
Paraguari y Cordillera, probablemente
debido a la instalacion del ciclo de
transmisién de la enfermedad, en donde
convergen una alta proporcion de perros
con LVA y flebétomos vectores, ademas de
un crecimiento urbano desordenado de la
poblacion.

En menor proporcion también se han
detectado casos en los departamentos del
Guaird, Itapua, Misiones, Alto Parang,
Concepcion y Amambay.

El objetivo del presente estudio ha sido
la caracterizacién clinica- epidemioldgica de

la leishmaniosis visceral en poblacion
pedidtrica y respuesta al tratamiento
antimonial.

Materiales y métodos

Estudio retrospectivo realizado en el
Instituto de Medicina Tropical de Asuncion
Paraguay, y esta basado en la revision de
las historias clinicas de pacientes internados
en el Servicio de Pediatria, con diagndstico
de alta de Leishmaniosis Visceral.

El Instituto de Medicina Tropical
constituye el principal centro de referencia
para internacion de pacientes con
patologias tropicales, procedentes de las
areas geograficas de Asuncién y Gran
Asuncion, la cual incluye a la capital del
pais con 750.000 habitantes y ciudades
mas pequenas que rodean a la capital ,
para una poblacion total de 1.200.000
habitantes. El hospital admite 1.000
pacientes menores 15 anos de edad por
ano.

En la presente serie se incluyeron
pacientes menores de 15 anos de edad con
diagnéstico de Leishmaniasis visceral
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hospitalizados entre enero de 2003 y abril
de 2013.

La leishmaniasis visceral se definid
como la identificacibn de Ila forma
amastigote de Leishmania sp. en frotis de
médula Odsea, prueba seroldgica positiva
(prueba basada en rk39
inmunocromatografico o ELISA), o ambos,
en un paciente con manifestaciones
compatibles con leishmaniasis visceral (es
decir, fiebre, hepatoesplenomegalia,
anemia, leucopenia y trombocitopenia).

Se analizaron todos los registros
médicos, utilizando una proforma de
protocolo estructurado para la recopilacién
de datos epidemioldgicos (edad, sexo, lugar
de residencia, condiciones de vivienda),
datos de laboratorio clinico, duracion de los
signos y sintomas, el examen fisico,
pruebas de diagnostico, datos de
laboratorio, tratamiento y evolucion.

Definicion de Variables
» Fiebre: Temperatura axilar > 38 °C.

« Anemia: Valor de hemoglobina < 10
g/dl

» Leucopenia: Recuento de Glébulos
blancos menor a 4000 mL

 Trombocitopenia: Recuento de
plaquetas inferior a 150.000 plaquetas /
mi

Criterios diagnosticos
Sindrome hemofagocitico:

para

Presencia de:
« Fiebre: Picos de 38,5 °C, minimo 7
dias,
+ Esplenomegaliade3cmy,
« Una de dos de los siguientes:
« Anemia < de 9 de Hb,
» Trombocitopenia < 100.000.



Julio 2015

Rev. Inst. Med. Trop 2015;10(1)12-18
http://dx.doi.org/10.18004/imt/201510112-18

¢ Neutropenia < 1.000.

» Hipertrigliceridemia> 2,0 mmol/L
o0>3DSo

» Hipofibrinogenemia< 1,5 gr/L o <
3 DS (< de 150),

+ Hemofagocitosis sin evidencia de
MO hipoplasica.

Se consideré desnutricion cuando el
score Z (peso/edad) fue menor a 2 desvios
estandar.

Se evaluaron las caracteristicas clinico-
patoldgicas, con énfasis en las
complicaciones y el rendimiento diagndstico
de la citologia de médula dsea en
comparacion con la serologia RK39.

Para el andlisis de datos se recurri6 al
programa Epilnfo ® para Windows ® 3.4.3
Centers for Disease Control and Prevention,
Atlanta, Georgia, United States of America).
Para la comparacion de proporciones se
utilizé X

Se considero estadisticamente
significativo un valor p < 0,05.

Resultados

De enero de 2003 a abril de 2013, se
diagnosticaron un total de 53 casos de
leishmaniosis visceral.

La edad media fue de 35,4 £ 32 meses,
y la distribucion por sexo fue similar
(relacion Femenino / Masculino: 28 / 27)
Ningun paciente VIH fue positivo.

La mayoria de los casos se encontraron
en el grupo de edad < 2 afos 28 / 53 (52
%), seguido por el grupo de 2 a 5 afos
(Tabla 1). El analisis de la situacion
nutricional de los pacientes mostr6 que 7
pacientes (13%) estaban por debajo del
percentil 10 en las tablas de crecimiento de
talla para la edad.

Tabla 1- Caracteristicas Clinicas de los pacientes con Leishmaniasis Visceral

Variables n %
Edad media 35.4 + 32
Femenino / Masculino 28/27 1.03:1
Edad
< 2 anos 28 52
2- 5 anos 13 25
>5 anos 12 23
Promedio dias de Internacion 22 + 10
Complicaciones 33 62
Ingreso a UCIP 5 9
Obitos 1 2
El tiempo medio entre la aparicion de Las caracteristicas clinicas y de

sintomas Y la hospitalizacion fue de 73 + 43
dias. El promedio de dias de internacién fue
22 + 10 dias.
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laboratorio relevantes se muestran en la
tabla 2.
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Tabla 2- Hallazgos clinicos y laboratoriales de los pacientes con Leishmaniosis

visceral
Signos n= 53 (%)
Fiebre 52 (98)
Esplenomegalia 53 (100)
Hepatomegalia 50 (94)
Hallazgos Laboratoriales
Anemia 50 (94)
Leucopenia 29 (55)
Trombocitopenia 31 (58)
Pancitopenia 20 (38)
Enzimas Hepaticas > 3 veces el valor normal 17 (32)

La triada de fiebre, hepatomegalia y
esplenomegalia estuvo presente en
practicamente todos los pacientes. Casi
todos los pacientes fueron ingresados con
anemia 50 / 53 (94%). La leucopenia y la
trombocitopenia se observaron en una
proporcion sustancial de los pacientes 31 /
53 (58%).

Se constatd pancitopenia en el 38 % de
los pacientes y un tercio de la serie 17/53
(32 %) presentd al ingreso niveles elevados
de enzimas hepaticas (3 veces superiores al
valor normal)

El diagndstico de leishmaniosis visceral
se basé en la observacion de amastigotes
en la médula dsea, la cual fue positiva en el
94% (50 / 53) de los pacientes y la
serologia RK39 fue positiva en 51/53 (96%)

Se observaron complicaciones en 33/53
pacientes (62%), en su mayoria infecciosas
(neumonia, infeccidn urinaria, piodermitis,
gastroenteritis). Diecisiete pacientes (32%)
presentaron neumonia y 9 (17%) infeccién
del tracto urinario. Siete pacientes (13%)
presentaron manifestaciones clinicas y
laboratoriales compatibles con sindrome
hemofagocitico (tabla 3).

Tabla 3- Complicaciones en pacientes con Leishmaniasis Visceral

Complicaciones n=53 %
Infeccién Urinaria 9 17
Neumonia 17 32
Otras infecciones 9 17
Sindrome Hemofagocitico 7 13

En cuanto al tratamiento inicial 47 pts
(91%) fueron tratados con compuestos
antimoniales (Estibogluconato de sodio a 20
mg/k/dia por 28 dias). De este grupo 2
pacientes precisaron cambio de tratamiento
a anfotericina B, por efectos adversos de la
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medicacién. 6 pacientes (9%) recibieron
tratamiento inicial con anfotericina B
liposomal (esquema clasico: 5/6,
tratamiento acortado con monodosis de 10
mg/k/d: 1/6) todos ellos con sindrome
Hemofagocitico asociado.
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Del total de pacientes hospitalizados,
uno solo que habia recibido tratamiento con

antimoniales, presentd recaida de la

enfermedad (tabla 4).

Tabla 4- Tratamiento de los pacientes con leishmaniasis visceral

Tratamiento n=53 %
Antimoniales 47 89
Anfotericina B 6 11
Recambio a Anfotericina B 2 4
Recaida 1 2

La mortalidad registrada fue 2% (1/53),
correspondiendo al paciente que recibid
tratamiento acortado

Discusion y Conclusion

En el presente estudio destaca la
importancia de la leishmaniosis visceral en
nuestro pais, la mayor frecuencia e
incidencia de la leishmaniosis visceral en la
edad pediatrica radica en la inmadurez del
estado inmunoldgico.

La edad media fue de 35,4 £ 32 meses,
y la distribucion por sexo fue similar, ningin
paciente VIH positivo.

La mayoria de los casos se encontraron
en el grupo de edad < 2 afos.

La triada de fiebre, hepatomegalia y
esplenomegalia (3) estuvo presente en
practicamente todos los pacientes. Casi
todos los pacientes fueron ingresados con
anemia (94%). La leucopenia y la
trombocitopenia se observaron en una
proporcion sustancial de los pacientes
(58%), pancitopenia 38%

Las complicaciones infecciosas (4)
fueron comunes, sobre todo neumonia e
infeccidn del tracto urinario.

Frecuencia no despreciable (13%) de
sindrome de activacion  macrofagica
relacionada a leishmaniosis visceral.

El prondstico de la leishmaniasis visceral
en ninos inmunocompetentes, con
tratamiento oportuno por lo general es
bueno.

En poblacion pediatrica del Paraguay, el
fracaso de la terapia con compuestos
antimoniales fue excepcional por lo cual en
el Instituto de Medicina Tropical,
Departamento  de  Pediatria, hemos
adoptado como protocolo de tratamiento el
uso de farmacos antimoniales, reservando
la Anfotericina B (desoxicolato o liposomal)
para circunstancias especiales tales como:
reaccion adversa al estibogluconato de
sodio o meglumina, pacientes con
leishmaniosis  visceral complicada con
Sindrome Hemofagocitico y /o comorbilidad
por VIH (5)
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