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Enfermedad de Weil y hepatitis
aguda multifactorial. A
propósito de un caso

Weil’s  disease and  acute  multifactorial
hepatitis. About a case

La  leptospirosis  es  una  enfermedad  zoonótica  caracterizada
por  brotes  en  el Sudeste  de  Asia,  Centro  y  Sudamérica.
En  Europa  la  leptospirosis  ha sido  reportada  en  Dinamarca,
Grecia,  Portugal,  Francia,  Alemania  y  los  Países  Bajos. Su
incidencia  oscila  entre  10  y  100 por  100.000  personas  en
regiones  endémicas1. En  España,  la incidencia  fue  de 0,86
casos  por  millón  de  habitantes/año  según  un  estudio  de 2009
a  2012  de  Domingo  et al. Las  comunidades  autónomas  con
mayor  número  de  casos  fueron  Canarias  y  País  Vasco,  sin
registrarse  casos  en  Aragón,  La  Rioja  ni en  Melilla2.

Los  factores  que  contribuyen  a la  presencia  de nive-
les  altos  de  prevalencia  son  las  prácticas  agrícolas  locales,
cercanía  a  reservorios  (especialmente  roedores,  pero  tam-
bién  caballos,  ovejas,  cabras,  cerdos  y  perros),  así como
medidas  sanitarias  limitadas  y alto nivel  de  precipitación.
La  forma  grave  de leptospirosis  conocida  como  enferme-
dad  de  Weil  tiene tasas  de  mortalidad  de  hasta  el  50%.
Su  presentación  clínica  inespecífica  dificulta  su diagnóstico
y  diferenciación  respecto  a  otras  infecciones  y afeccio-
nes  que  implican  el  fallo  hepático  agudo  como  primera
expresión  analítica.  Según  una  revisión  Cochrane  de 2012
el  uso  de  antibióticos  parece  disminuir  la  duración  de
los  síntomas  de  2  a 4  días  en  las  formas  leves,  siendo
incierto  su  beneficio  en la forma  grave  o  de  enfermedad  de
Weil3.

El  caso  que presentamos  es  inusual  dado  el  área  geo-
gráfica  en  la  que  tuvo  lugar  (el  único  caso de  leptospirosis
reportado  desde  1992  en La  Rioja), el  haber  tenido  lugar
fuera  de  la  época  estival  y  el  predominio  de  la citóli-
sis  hepática  en este paciente.  Se trata  de  un  varón  de
nacionalidad  española, de  38  años de  edad,  cocinero  de
profesión,  sin  antecedentes  médicos  ni  quirúrgicos  de inte-
rés.  Consumidor  ocasional  de  cocaína  inhalada  (los fines  de
semana)  con  antecedente  de  consumo  una  semana  antes
del  ingreso  al  hospital.  Además,  consumidor  de  2 cerve-
zas  los fines  de  semana.  Negó  haber  viajado  al  extranjero,
consumo  reciente  de  antibióticos  u otros  productos  de
herboristería.  No existieron  datos  de  contacto  con  animales
de  granja,  aguas  fecales  o  arrozales.

Presentó  fiebre  (39-40 ◦
C), mialgias,  vómitos,  dolor  epi-

gástrico  e  ictericia  que  comenzaron  7  días  antes. Tomó
paracetamol  1  g  e ibuprofeno  600  mg  3 veces  al  día desde
el  inicio  de  los  síntomas.  Las  constantes  vitales  a  su lle-
gada  a  urgencias  fueron  temperatura  de  38 ◦C, pulso  de
110  latidos  por minuto  y  presión  arterial  de  91/55  mm Hg.
El  paciente  estaba  orientado  en  las  3  esferas.  En  el exa-
men  físico  destacó  ictericia  conjuntival  y molestias  a la
palpación  en  el  epigastrio.  Los  análisis  de laboratorio  ini-
ciales  indicaron  un nivel  de urea  85  mg/dl,  de creatinina
de  3,94  mg/dl,  GOT  6.788  U/l,  GPT  3.135  U/l  y bilirrubina
directa  de  2,3 mg/dl,  creatina  quinasa  de 3.244  U/l,  leuco-
penia  (2.300),  plaquetas  de 116.000.  En  el  frotis  periférico
no  se evidenciaron  esquistocitos.  Las  radiografías  de  tórax
y abdomen,  el  electrocardiograma,  la ecografía  abdominal
y  el  doppler  hepático  fueron  normales.  En  urgencias  se inició
antibioterapia  con ceftriaxona  y  piperacilina/tazobactam,
manteniendo  este  último  durante  todo  el  ingreso.  Se  tras-
ladó  al  paciente  a  la unidad  de  cuidados  intensivos.  Se
solicitaron  serologías  para los  virus  hepatotropos,  siendo
todos  negativos  (hepatitis  A,  B, C,  D  y  E),  de  la misma
forma  que  las  serologías  para  citomegalovirus,  herpesvirus
y el  virus  Epstein  Bar,  así  como los  hemocultivos,  siendo
todos estos  negativos.  Los  niveles  de acetaminofeno  fue-
ron  normales  y los de etanol  menores  de 10  mg/dl.  Los
tóxicos  en orina  fueron  negativos.  Tras  24  horas del  ingreso
la  insuficiencia  renal,  la  trombocitopenia,  la  anemia  y  la
hiperbilirrubinemia  empeoraron,  requiriendo  transfusión  de
plasma  (1.000  ml),  2 unidades  de  concentrados  de  glóbulos
rojos  y una  unidad  de concentrado  de plaquetas.  Visto  este
empeoramiento  se solicitó  serología  para  leptospirosis.

El paciente  presentó  picos  febriles  intermitentes,
hemorragia  oral  y fibrilación  auricular  que  se  revirtió
con  amiodarona.  Su  nivel  de conciencia  fue  disminuyendo
progresivamente,  presentando  signos  neurológicos  de  ence-
falopatía  hepática  (asterixis,  mioclonías,  convulsiones).
Además,  hipotensión  y signos  de coagulopatía  (petequias  y
hematomas).  La TAC cerebral  no  mostró  lesiones  agudas.  La
terapia  renal  sustitutiva  y  la  medicación  inotrópica  se ini-
ciaron  en  este  día  sin  obtener  respuesta,  desencadenando
la  muerte  del paciente.  Los resultados  fueron  positivos
para  anticuerpos  contra  leptospira  interrogans, con  títu-
los  1:1.280,  sin  identificar  el  serotipo.  No  fue  posible  la
realización  de biopsia  hepática  y se solicitó  necropsia;  aún
no  contamos  con los  resultados.

La  enfermedad  de Weil es  la  forma  más  grave  de  leptos-
pirosis.  Los  síntomas  incluyen  fiebre,  ictericia,  insuficiencia
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renal,  necrosis  hepática,  afecciones  respiratorias,  neu-
rológicas,  cardiovasculares  y  diátesis  hemorrágicas.  La
insuficiencia  renal  aguda  es  la  complicación  más  fre-
cuente  y  se  produce  por  una  combinación  de  daño tubular
agudo  y nefritis  intersticial.  La  disfunción  hepática  suele  ser
ligera  y  reversible,  con elevación  discreta  de  transaminasas
(no  suelen  exceder  200  U/l).  Contradictoriamente,  este
curso  no  se observó  en  el  paciente,  por  lo creemos  que
el  empeoramiento  clínico  y analítico  fue  producto  de una
sinergia  de  factores  tóxicos  (paracetamol,  cocaína,  infec-
ción  por  leptospira).  Dado que  nuestra  primera  sospecha
clínica  fue  necrosis  hepática  por  cocaína,  fue  manejado
con  una  infusión  continua  de  N-acetilcisteína.  Debido  a  la
similitud  del daño  tóxico  inducido  por  acetaminofeno,  y  en
ausencia  de antídoto  específico,  su utilización  está  descrita
en  la  literatura4-7.

Respecto  a  la  infección  por  leptospira  desconocemos  las
circunstancias  epidemiológicas  en  las  que  el  paciente  tuvo
el  contagio.  No  trabajaba  ni vivía en  un ambiente  rural,
tampoco  tuvo  contacto  con aguas  fecales  o  estancadas.
Sin  embargo,  al  ser  cocinero,  podemos  intuir  que  proba-
blemente  en  el  almacén  del  restaurante  donde  trabajaba
pudo  haber  estado  la  fuente  infecciosa.  No  hubo  ningún  otro
caso  en  su  ambiente  de  trabajo  ni en los  miembros  de su
familia.

Respecto  al  tratamiento  antibiótico  la penicilina,  las
cefalosporinas  y doxiciclina  se encuentran  como  fármacos
de  elección.  Ninguno  de  ellos  ha demostrado  ser  superior
al  otro8-11.  En  nuestro  paciente  se mantuvo  piperacilina  y
tazobactam  durante  los  3  días  sin  que  esto  modificara  el
desenlace,  por  lo que  creemos  que  este  fue  producto  de  la
sinergia  de  múltiples  factores.
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