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Resumen

La leishmaniosis tegumentaria americana es un problema de salud en el medio rural venezolano.
Las tlceras leishmanicas tienden a infectarse secundariamente por bacterias pidégenas. Se evaluaron 41
pacientes con la enfermedad que recibieron cefadroxilo oral previo a la toma de segmentos de piel del
borde de las tlceras para la demostracion microscopica de Leishmania spp. La mayoria de los pacien-
tes eran adultos masculinos y provenian del medio rural del estado Miranda, con una tilcera tinica loca-
lizada en los miembros inferiores. El diagnostico inmunoserologico se efectu6 por leishmanina y anti-
cuerpos fluorescentes y el de certeza por visualizacion de amastigotes en frotis coloreados. Los resulta-
dos inmunoserolégicos fueron positivos en todos los pacientes, mientras que el parasito se observo en
51% de los frotis coloreados con Giemsa. Una semana postratamiento antimicrobiano, los pacientes
presentaban mejoria de las infecciones sobreagregadas y también progreso en la visualizacién del pa-
rasito por disminucion de la carga bacteriana. Los pacientes fueron tratados con antimoniato de me-
glumina intramuscular en series de 10 dias, con reposo intermedio. Respondieron adecuadamente, las
lesiones cicatrizaron y los nodulos satelitales acompanantes desaparecieron. Se concluye que el cefa-
droxilo es til para tratar las infecciones pidgenas secundarias asociadas en LTA y aumentar la sensibi-
lidad para observar los paréasitos en piel. La leishmaniosis considerada como enfermedad emergente,
motiva la bisqueda de alternativas terapéuticas adecuadas.
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Abstract

Cutaneous leishmaniosis of the New World (CLNW) is a health problem in rural areas of
Venezuela. Patients with muco-cutaneous ulcers tend to present intercurrent infections of the
lesions by pyogenic bacteria. After removing skin specimens from the ulcer borders for microscopic
demonstration of Leishmania spp amastigotes, forty-one patients with the disease, being treated
with cefadroxil per os were studied. Most of the patients came from rural Miranda state, were male
adults and had one ulcer on a lower limb. Confirmatory diagnosis was made using the Montenegro
test, or Leishmanin immunoserology (IFAT) and demonstration of the presence of parasites in the
skin samples. All the patients were positive for the Leishmanin test, while parasites were observed in
51% of the skin smears colored by the Giemsa procedure. After a week of treatment with cefadroxil,
bacterial infections were reduced and a decrease in bacterial load was also noted when visualizing
the parasite from the skin smears. Patients were treated with intramuscular antimony meglumine
for 10-day periods with an intervening rest period. All patients responded adequately to the
meglumine antileishmania treatment; the lesions healed and accompanying tributary lymph nodes
disappeared. Conclusion: Cefadroxil is a suitable antibiotic for treating intercurrent pyogenic
infections in cases of tegumentary leishmaniosis. Since leishmaniosis is considered an emerging
disease, a search for appropriate, alternative therapies is required.

Key words: Leishmaniosis, tegumentary leishmaniosis of the New World, parasitic

infectious diseases, tropical medicine.

Introduccion

La leishmaniosis tegumentaria Ameri-
cana (LTA), enfermedad endémica del tropi-
co venezolano (1, 2) y americano (3, 4) ha
sido una de las principales enfermedades in-
fecciosas objeto de preocupacion y atencion
en el Instituto de Medicina Tropical de la
Universidad Central de Venezuela (2, 5-7)
para la revision y actualizacion de pautas
diagnosticas y terapéuticas (8, 9).

El cefadroxilo, antibi6tico betalactami-
co, cefalosporina de primera generacion de
uso oral y parenteral con actividad bacterici-
da sobre cocos Gram positivos: Staphylo-
coccus aureus y Streptococcus pyogenes
(10, 11), ha sido empleado en el instituto, en
la atencion de pacientes con tlceras leish-
maénicas con infecciones pidgenas secunda-
rias (12).

Las tlceras de LTA localizadas en miem-
bros inferiores tienden a ser de mayor tama-
no, con problemas en su reepitelizacion, se

infectan secundariamente y sangran con ma-
yor facilidad (13).

También se ha notado que cuando se ob-
servan muestras de los frotis procedentes de
tlceras infectadas, coloreados con Giemsa, la
abundancia de bacterias (cocos) enmascara
la presencia de los amastigotes, disminuyen-
do atin mas la sensibilidad del método de cer-
teza para el diagndstico de la leishmaniosis,
que no es otro que la visualizacién microsco-
pica de los parésitos (12, 14). En estas tlceras
ocurre un retraso del proceso de cicatriza-
cion, en la terapéutica especifica para la
leishmaniosis (13).

Como la enfermedad sigue siendo un
problema de salud (15) y los cambios climati-
cos, asi como los movimientos migratorios
por guerras o desastres naturales que estan
ocurriendo en el planeta, condicionan un in-
cremento en su prevalencia, la Organizaciéon
Mundial de la Salud (OMS) la esta conside-
rando enfermedad reemergente (16-18), lo
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cual conlleva a evaluar periédicamente su
historia natural y su terapéutica.

Los propositos del estudio son: 1) Des-
cribir y evaluar la experiencia clinica y de la-
boratorio en el uso del cefadroxilo que se
efectia en Medicina Tropical en la atencion
ambulatoria y hospitalaria del paciente con
LTA. 2) Continuar con el programa de la Ca-
tedra de Medicina Tropical sobre la: Docen-
cia en Medicina Tropical basada en Publica-
ciones Peribdicas con Estudiantes (19).

Pacientes y Método

Se incluyeron 41 pacientes atendidos en
la Consulta de Endemias Rurales, en la Sec-
cién de Inmunoparasitologia del Instituto de
Medicina Tropical; en los servicios d Pedia-
tria Médica Infecciosa y Enfermedades Infec-
ciosas del Adulto del Hospital Universitario
de Caracas (HUC), desde 2004 hasta 2008,
con diagnostico presuntivo de leishmaniosis
tegumentaria americana (manifestaciones
clinicas, procedencia epidemiologica y au-
sencia de mejoria con los tratamiento con-
vencionales).

Las tlceras de estos pacientes presenta-
ban procesos inflamatorios pi6genos sobrea-
gregados. Se les practico la prueba de leish-
manina o “test” de Montenegro y la prueba de
inmunofluorescencia indirecta (IFI) para de-
mostrar anticuerpos especificos en suero
para el parasito Leishmania spp. Se practico
la bateria de examenes bioanaliticos rutina-
rios para pacientes con sospecha de LTA: he-
matologia completa, determinacion de nive-
les de urea y creatinina, glicemia, amino-
transferasas séricas y examenes de heces y
orina. Los pacientes mayores de 40 afos tu-
vieron ademas una evaluaciéon cardiovascu-
lar y electrocardiografica.

Los pacientes adultos recibieron un gra-
mo diario de cefadroxilo (500 mg dos veces al
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dia) ylos ninos 20mg/Kg/dia, via oral durante
7 dias. Al regresar a la consulta se les tomaron
muestras para frotis por aposicion de segmen-
tos de piel ubicados en el borde de las tlceras,
para colorearlas con el método de Giemsa y lo-
grar asi el diagnostico parasitologico.

Los adultos recibieron 3.000 mg diarios
(dos ampollas) de antimoniato de meglumi-
na intramuscular y los nifos 70 mg/Kg/dia
por la misma via, durante 10 dias, con un re-
poso de 10 dias y una segunda serie por diez
dias mas si las tlceras no habian cicatrizado
(9). Los ninos y los adultos con tlceras leish-
manicas considerados complicados, fueron
hospitalizados. Los pacientes en atencion
ambulatoria fueron evaluados semanalmen-
te, clinica y bioanaliticamente.

Resultados

El 54% de los pacientes pertenecia al gé-
nero masculino, 85% eran pacientes adultos,
71% procedia del estado Miranda, 56% de
areas agricolas y 41% de areas periurbanas de
la ciudad de Caracas; un nino adquiri6 la pa-
rasitosis como enfermedad del viajero y los
demas en sus areas endémicas de residencia
(Tabla 1). El promedio de edad fue de 36
afos, en un rango entre los 2 y 84 afios.

La mayoria de las tlceras (71%) se loca-
liz6 en los miembros inferiores con una pre-
dileccion por las piernas (Figura 1); un pa-
ciente de la Gran Sabana (estado Bolivar)
acudio6 con leishmaniosis de la mucosa nasal;
73% tenia una sola tlcera, 12% habia recibido
inmunoterapia para leishmaniosis y 66%
fueron atendidos de manera ambulatoria
(Tabla 2).

Los pacientes respondieron adecuada-
mente a la terapia con cefadroxilo, una semana
después de su administracion presentaron me-
joria en los procesos pidgenos sobreagregados.
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Tabla 1. Utilidad del cefadroxilo en pacientes con Leishmaniosis Tegumentaria Americana trata-
das con antimoniato de meglumina: variables demograficas.

Variables demograficas Pacientes

N %
Género
Masculino 22 53,7
Femenino 19 46,3
Grupos etarios
Adultos 35 85,4
Nifnos 6 14,6
Procedencia por estado
Miranda 29 70,7
Vargas 4 9,8
Guérico 3 7,3
Otros estados * 5 12,2
Procedencia por residencia
Areas agricolas del medio rural 23 56,1
Areas periurbanas 17 41,5
Viajero 1 2,4

* Mérida (2), Aragua (1), Bolivar (1), Sucre (1).

Tabla 2. Uso del cefadroxilo en 41 pacientes con leishmaniosis tegumentaria americana: varia-
bles clinicas.

Variables Clinicas Pacientes
N %

Localizacion de las tlceras
Miembros Inferiores 30 71,43
Miembros Superiores 7 17,07
Caray Cuello 3 7,31
Mucosa Nasal 1 2,43
Numero de tlceras
Unica 30 73,17
Doble 7 17,09
Triple 2 4,87
Cuédruple 2 4,87
Atencion
Ambulatoria 24 65,85
Hospitalaria 14 34,15
Inmunoterapia*
Recaidas 3 7,32
Complicaciones 2 4,88

5 pacientes (12,19%).
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Figura 1. Paciente de 27 afios de edad pro-
cedente de Caucagua (estado Mi-
randa) con tres tlceras en miem-
bro inferior con infeccién sobrea-
gregada.

Todos los pacientes resultaron positivos
para laleishmanina y los anticuerpos fluores-
centes antileishméanicos y en veintiuno de
ellos (51%) se evidenciaron amastigotes a la
observacién microscopica de los frotis por
aposicion de las tlceras.

Todos los nifios y los adultos con tlceras
de gran tamafno en miembros inferiores, san-
grantes y con procesos infecciosos secunda-
rios fueron hospitalizados y a estos tltimos, se
les aument6 la dosis de meglumina desde
4.000 mg hasta 6.000 mg por dia; tres pacien-
tes (7%) presentaron recaida de la enferme-
dad. Se repiti6 la terapia antimonial con un
aumento de la dosis diaria, dos pacientes (5%)
presentaron complicaciones - erisipela en la
pierna y osteomielitis del peroné — (Tabla 2).
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Seis pacientes (16%) presentaron efec-
tos adversos atribuibles al antimoniato (ami-
notransferasas elevadas: 3; eosinofilia: 2 y
proteinuria 1, durante la primera serie de an-
timonito y desaparecieron después de los re-
posos intermedios.

Los pacientes atendidos ambulatoria-
mente evolucionaron satisfactoriamente y a
los treinta dias tenian cicatrizados los proce-
sos ulcerosos.

Los pacientes adultos hospitalizados,
considerados como LTA complicadas, reci-
bieron hasta tres series de 10 dias de antimo-
niato y el aumento de la dosis. Tuvieron la
reepitelizaciéon adecuada, la desaparicion de
los nodulos satelitales asociados y fueron
egresados por mejoria. En evaluaciones efec-
tuadas a los seis meses y al afno posterior al
tratamiento (tal como se les habia indicado),
se evidenciaron las cicatrizaciones completas
y adecuadas de sus procesos tegumentarios.

Discusion

Los pacientes adultos del género mascu-
lino predominaron en la serie descrita, como
es lo frecuente entre aquellos que acuden
LTA a as consultas del Instituto y del Hospital
(7, 9), y todos los grupos etarios fueron sus-
ceptibles a la enfermedad.

Lamayoria de las tlceras de los pacientes
descritos se localizaron en los miembros infe-
riores, las cuales, a diferencia de aquellas loca-
lizadas en cara, cuello, térax abdomen y
miembros superiores, se complican con ma-
yor facilidad, tienden a ser de mayor tamaio,
a sangrar y a infectarse secundariamente por
bacterias pi6égenas. Esto pudiera estar relacio-
nado con factores socioeconémicos como la
ausencia de servicios bésicos: agua corriente,
al inadecuado uso de medidas higiénicas, asi
como al lapso transcurrido entre el inicio de la
enfermedad y la atencion médica (20) y tam-
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bién posiblemente a fallas en el retorno en el
sistema venoso de esa area anatomica. Los pa-
cientes con ulceraciones en miembros inferio-
res generalmente responden a dosis mas ele-
vadas de meglumina y son los que se hospitali-
zan con mayor frecuencia (13).

El estado Miranda sigue aportando a las
consultas el mayor nimero de pacientes con
LTA, predominando los procedentes de sus
areas rurales (7, 12), tendencia que se repite
constantemente desde que Medina y Romero
efectuaran su trascendental descripcion cli-
nica-epidemiolégica de la enfermedad (2).

Se demuestra la utilidad del cefadroxilo
en el tratamiento empirico de los procesos in-
fecciosos piodgenos sobreagregados en pa-
cientes con LTA. En atencion a los procesos
iniciales observados con el uso de esta cefa-
losporina de primera generacién que es un
parahidroxi analogo de la cefalexina con si-
milar vida media, lo cual permite su adminis-
traciéon cada 12 horas, una adecuada absor-
cion intestinal y efectividad para los agentes
de infecciones piodgenas (10, 21), se considero
necesario efectuar estudios comparativos, ya
que humana y éticamente es dificil tomar la
decision de dejar a algunos pacientes sin an-
tibidticos que sabemos le disminuiran la in-
feccion secundaria en la tlcera y el dolor sub-
secuente, por el solo proposito de efectuar un
estudio comparativo. Ademéas, debemos to-
mar en consideracion que la mayoria de ellos
no tiene como costear dicho tratamiento y
cuando de antemano, la experiencia indica
que ocurrira “la desaparicion de la infeccion
con el antibio6tico”. En la atencidén de los pa-
cientes en Medicina, el deber se centra en el
cuidado y la curacion del paciente, procuran-
do siempre evitar o disminuir el sufrimiento
humano, “el sufrimiento es subjetivo, perso-
nal... los profesionales de la salud tenemos la
obligacion moral y profesional de descubrir
el sufrimiento, ubicar en lo posible su fuente

Navarro etal.

y emplear todos los medios proporcionados
disponibles para permitirle al paciente el
alivio que el desee, convirtiéndonos en acto-
res que utilizan los recursos que ofrece la
ciencia médica para aliviarlo” (22). En con-
secuencia, se razon6 que privar a los pacien-
tes del antibidtico durante este lapso, era
prolongar el sufrimiento de los mismos en el
grupo control.

El antimoniato de meglumina demues-
tra una vez mas su utilidad terapéutica en la
atencion ambulatoria y hospitalaria de pa-
cientes con LTA (8, 12, 23). Solo quienes tie-
nen ulceras de gran tamafo en miembros in-
feriores se deben hospitalizar y aumentarles
la dosis diaria del medicamento.

Otra observacion relevante fue que, al
inicio del estudio, se tomaron muestras de se-
creciones purulentas de las tlceras para culti-
vo bacteriologico y en las mismas se aislaron
repetidamente Pseudomonas aeruginosa o
Klebsiella peneumoniae, pero los pacientes
respondian siempre al cefadroxilo, terapia
especifica para infecciones por cocos Gram
positivos. Se pens6 que estos aislamientos
eran contaminantes y se suspendieron los
cultivos bacteriologicos por lo costoso, pro-
longado, improductivo y desorientador de los
mismos en este tipo de lesiones. Es impor-
tante resaltar que la consulta de Endemias
Rurales es gratuita, no recibe financiamiento
interno de la Universidad, ni de ninguna otra
agencia patrocinadora del desarrollo cientifi-
co. Entonces, pedirle a un agricultor de Bi-
rongo o del Tuy (localidades del estado Mi-
randa) que pague un cultivo bacteriolégico de
escasa utilidad para su atencion médica, ca-
rece de argumentacion solida.

Reiteradamente se reciben pacientes
con LTA que han sido tratados previamente
con inmunoterapia (vacuna BCG maés parasi-
tos leishmanicos muertos) que recomienda el
Instituto de Biomedicina de Universidad
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Central de Venezuela (24). Seis de los pacien-
tes del grupo estudiado pertenecian a esta ca-
tegoria. Tenian grandes procesos ulcerosos,
sobreinfectados por agentes pidégenos. Ellos
fueron conducidos de la misma manera, ad-
ministrandoseles el cefadroxilo previo al
diagnostico de certeza o diagnostico parasi-
toldgico y posteriormente recibieron el anti-
moniato de meglumina, con lo cual se resol-
vieron los procesos ulcerosos motivo de aten-
cion. Se ha senalado la utilidad de la inmuno-
terapia como otra alternativa terapéutica,
por ser mas econdmica y posiblemente con
menor cantidad de efectos adversos (24), sin
embargo, tiene en contra que sus resultados
son impredecibles y en oportunidades errati-
cos. Las cicatrizaciones son muy lentas, re-
quiriendo de largos meses para ver la mejoria
esperada, por lo cual, muchos pacientes de-
cepcionados al no observar la cicatrizacion de
sus ulceras, abandonan el tratamiento y acu-
den a nuestra consulta. Por otra parte, en los
pacientes tratados con inmunoterapia, se ig-
nora cudles son las posibilidades de sufrir re-
caidas de la enfermedad y de la aparicion
posterior de la indeseada leishmaniosis mu-
cosa nasal. No se propicia, ni se desestima el
uso de esta alternativa terapéutica en Medici-
na Tropical (12).

Las recaidas siempre han estado pre-
sentes en el tratamiento de la LTA, en la serie
3/41 (7,3%) presentaron esta situacion. La
recomendacion de Belfort y Botto, docentes
de la Catedra de Medicina Tropical, ha sido
que el esquema de series terapéuticas de anti-
moniato de meglumina (AM) durante diez
dias con el reposo correspondiente, (ciclo te-
rapéutico con AM) ofrece mayor garantia
para prevenir esta contrariedad (25).

La elevada demanda de pacientes con la
enfermedad en busqueda de atencion, ha ido
superando las posibilidades de ingresos al
Hospital Universitaria de Caracas y la mayoria
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de los casos, que son los no complicados, estan
siendo atendidos de manera ambulatoria y su-
pervisada regularmente; el AM permite esta
posibilidad de atencién con administracion
intramuscular (26) pero en la actualidad exis-
te una crisis en el Instituto de Medicina Tropi-
cal, por no contar con el suministro del medi-
camento, debido a que el Ministerio de Salud,
que es el ente que lo provee, tiene varios meses
sin entregarlo. En consecuencia, el namero de
pacientes diagnosticados pero sin tratamiento
especifico ha aumentado vertiginosamente y
los mismos se quedan sin el recurso necesario
para solucionar su problema de salud. Es ne-
cesario entonces que el Ministerio se acoja a
los tramites a que hubiere lugar, a la brevedad
posible, para reanudar la entrega del antimo-
niato (27), puesto que las ulceraciones no tra-
tadas aumentan de tamafo y se complican se-
cundariamente (24) afectando la productivi-
dad de estos pacientes y la pérdida incluso de
sus trabajos.

La constante en las series de pacientes
con LTA, atendidos en Medicina Tropical es
la procedencia predominante del medio rural
del estado Miranda y la resolucion de la en-
fermedad con meglumina. Méas de 2.500 pa-
cientes han sido tratados en el instituto con
esta modalidad terapéutica durante los ulti-
mos treinta anos con resultados satisfacto-
rios, por lo tanto sigue siendo la droga de
eleccion recomendada en leishmaniosis, has-
ta no contar con nuevo aportes terapéuticos
de eficacia comprobada y aprobados por los
organismos de salud correspondientes.

Conclusion

El cefadroxilo constituye un antibi6tico
de utilidad como coadyuvante en la resolucion
de las infecciones pidgenas sobreagregadas de
la leishmaniosis tegumentaria americana.
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