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RESUMEN

Introduccion: Aproximadamente el 10 % de los casos de leptospirosis humana evolucionan hacia
formas graves, entre las que se destaca el sindrome de Weil. Este cuadro puede agravarse por
complicaciones asociadas con el uso de antibi6ticos, como la reaccion de Jarisch Herxeimer (RJH). El
tratamiento con Jusvinza puede ser una opcién para estos estados, mediados por la hiperinflamacion.
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Objetivo: Describir la evolucion clinica de un paciente con leptospirosis y sindrome de Weil, que
desarroll6 la RJH y fue tratado con Jusvinza.

Caso Clinico: Paciente masculino, de 50 afios, con diagndstico de leptospirosis, que desarrollé un
sindrome de Weil; recibio tratamiento con ceftriaxona y como consecuencia desarroll6 el cuadro clinico
caracteristico de la RJH, que conllevo al empleo de ventilacion mecénica y uso compasivo del farmaco
Jusvinza. La mejoria clinica, radiologica y humoral fue evidente a las 48 horas de iniciar el tratamiento.
Conclusiones: El tratamiento con Jusvinza indujo la disminucién de varios biomarcadores de
inflamacidn sistémica y contribuy6 a la recuperacion del paciente. Estos resultados indican que dicho
medicamento pudiera ser una opcidn efectiva para el tratamiento de las formas graves de Leptospirosis.

Palabras claves: Jusvinza; leptospirosis; sindrome de Weil.

ABSTRACT

Introduction: Approximately 10% of human leptospirosis cases progress to severe forms, among which
Weil syndrome stands out. This condition can be aggravated by complications associated with antibiotics,
such as the Jarisch Herxeimer reaction (JHR) that intensifies inflammation. Treatment with Jusvinza may
be an option for these states mediated by hyperinflammation.

Objective: To describe the clinical evolution of a patient with leptospirosis and Weil's syndrome who
developed the JHR and was treated with Jusvinza.

Case Report: 50-year-old male patient was diagnosed with Leptospirosis, which progressed to a serious
condition and Weil syndrome and received treatment with ceftriaxone, as result he developed JHR, which
led to the use of mechanical ventilation and the compassionate use of Jusvinza. The clinical, radiological,
and humoral improvement was evident 48 hours after starting treatment.

Conclusions: Treatment with Jusvinza induced a decrease in several biomarkers of systemic
inflammation and contributed to the patient's recovery. These results indicate that Jusvinza may be an
effective option for the treatment of severe forms of Leptospirosis and its complications, associated with
hyperinflammation.

Keywords: Jusvinza; leptospirosis; Weil syndrome.
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INTRODUCCION

Una de las formas mas graves de la leptospirosis es el sindrome de Weil, caracterizado por ictericia,
insuficiencia renal, hemorragia y miocarditis con arritmias.®? En ocasiones se complica con el uso de
antibidticos, por la aparicion de la reaccion de Jarisch Herxeimer (RJH).® Esta puede presentarse dentro
de las 24 horas posteriores al inicio del tratamiento con el antibidtico. Los pacientes experimentan
escalofrios, temblores y fiebre. La RJH también puede ocasionar empeoramiento de la funcién hepaética,
renal y conducir al sindrome de dificultad respiratoria aguda; provocar lesién miocardica, asi como
hipotension, meningitis, alteraciones en la conciencia y enfermedades cerebrovasculares.*® La RJH es
causada por pirdgenos y lipoproteinas de las espiroquetas, que inducen un incremento de citocinas
proinflamatorias, las cuales aumentan la activacion y fagocitosis de los neutré6filos.®

Se presenta el caso de un paciente con diagndstico de leptospirosis, que desarrollé el sindrome de Weil
y la RJH, después del inicio del tratamiento con ceftriaxona. Debido a la gravedad del paciente, mediada
por la hiperinflamacion, se prescribi6 el uso compasivo de Jusvinza.

Las investigaciones clinicas en pacientes con artritis reumatoide (AR) demuestran la seguridad y el efecto
inmunomodulador de Jusvinza.(#9 Por otra parte, Jusvinza actia como un potente antinflamatorio en
los pacientes con la COVID-19 grave.t%11)

El objetivo de esta presentacion es describir la evolucion clinica de un paciente con leptospirosis y

sindrome de Weil, que desarrollé la RJH y fue tratado con Jusvinza.
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CASO CLINICO

Paciente masculino, de 50 afios de edad, blanco, con antecedentes de hipertensién arterial, atendido en

el Hospital Militar Central “Dr. Luis Diaz Soto”, en enero del 2023. Cinco dias antes del ingreso, presento
dolor intenso en la regién lumbar y las extremidades inferiores, cefalea retroocular y fiebre, entre 38-
39 °C, con escalofrios. Tres dias antes del ingreso present6 vomitos frecuentes y diarreas liquidas, sin
flemas ni sangre. Ademas, refirié que 10 dias previos al ingreso, limpio el patio y el s6tano de su casa.
En el momento de ingresar presentd fiebre de 38 °C e hipotension arterial (80/40 mmHg). No se
auscultaron soplos, ni estertores. No se observé ingurgitacion yugular. Present6 una frecuencia cardiaca
de 110 por minuto y respiratoria de 25 por minuto. En la radiografia de torax no se percibieron lesiones
pulmonares (Fig. 1A). Tampoco presentd alteracion del estado neurolégico. En la exploracion del
abdomen se evidencio hepatomegalia de 2 cm, con bordes romos y no dolorosa.

Ademas, el paciente presentaba anemia, ictericia con hemorragia subconjuntival, incremento de las
transaminasas y de los tiempos de la coagulacion. La bilirrubina total tenia un discreto ascenso. Los
valores de creatinina y amilasa se duplicaron a las 24 horas del ingreso en la unidad de cuidados
intensivos UCI (tabla 1), tenia aumento del propéptido natriurético cerebral y la troponina T. Se inicio
hidratacidn parenteral con cristaloides y se logro alcanzar una presion arterial media superior a 65 mmHg.
El cuadro clinico indic6 un diagnostico presuntivo de leptospirosis, asociada al sindrome Weil. Se indicd
tratamiento con ceftriaxona, 1 g cada 12 horas. Pasada 1 hora de administrar ceftriaxona, el estado del
paciente se deterior6 marcadamente; presentd polipnea, fiebre, hipotension arterial (que requirié apoyo
con dopamina) y disminucidn de la saturacion de oxigeno. Se inici6 oxigenoterapia a alto flujo, sin lograr
mejoria de la oxigenacién (tabla 2).

La radiografia de torax mostré extensas lesiones inflamatorias a predominio del pulmoén izquierdo y
cisuritis del pulmon derecho (Fig. 1B). A partir de estos elementos, se decidio recurrir a la intubacion
orotraqueal.

Por otra parte, los complementarios indicaron un estado hiperinflamatorio, ya que presenté un indice
neutrofilo linfocitos (INL) de 18, leucocitosis, neutrofilia y trombocitopenia (tabla 1). En esta situacion
se decidio hacer uso compasivo del farmaco Jusvinza, previo consentimiento informado del familiar a

cargo del paciente.
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Se indic6 2,5 mg de Jusvinza cada 8 horas, por via i.v., durante 7 dias. Luego de 24 horas acoplado a la
ventilacion mecanica se constatd mejoria en los parametros de oxigenacion y a las 48 horas se inicio el
proceso de destete.

A partir de entonces el paciente se mantuvo con oxigeno suplementario por mascara facial y en decubito
prono intermitente, durante otras 48 horas. Continud evolucionando favorablemente (Fig. 1C, Fig. 2D,
tabla 2), el INL disminuy6 a 4 y los parametros metabolicos tuvieron tendencia a la normalizacion
(tabla 1), lo cual posibilité su egreso. El paciente fue seguido en consulta externa hasta su completa

recuperacion.

Fig. 1 - Evolucidn radioldgica del paciente.A: Rx de térax en el momento del ingreso. No se observaron lesiones
pulmonares.B: Rx de torax pasada 1 hora de administrar ceftriaxona; se constataron extensas lesiones
inflamatorias a predominio del pulmon izquierdo y cisuritis del pulmon derecho.C: Rx de térax a las 72 horas
después de iniciar el tratamiento con Jusvinza; hay mejoria radiolégica evidente, persisten lesiones inflamatorias
en la base pulmonar izquierda, con broncograma aéreo.D: Radiografia de térax a las 96 horas después de iniciar

el tratamiento con Jusvinza. Se observan escasas lesiones inflamatorias hacia base izquierda.

http://scielo.sld.cu
https://revmedmilitar.sld.cu

Bajo licencia Creative Commons QOO


http://scielo.sld.cu/
https://revmedmilitar.sld.cu/
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

Revista Cubana de Medicina Militar

Tabla 1 - Variaciones de los biomarcadores metabdlicos y de inflamacion antes y durante el tratamiento con

Jusvinza
- Je 24 - s
Biomarcadores metabolicos T-1 To 72 horas | Quinto dia
horas
Bilirrubina total (umol/L) 14 38 17 12 14
Amilasa 311 1545 750 274 300
TGO - 53 52 124 129
Creatinina (umol/L) 136 209 189 104 82
Tprot. 20 21 20 20 18
. . . 24 72 Quinto .
Biomarcadores de inflamacion To i Séptimo dia
horas horas dia
Conteo global de neutréfilos 15,1 145 9,9 12,1 8,6
Conteo global de linfocitos 0,8 11 1,8 2,1 2,1
INL 18,8 13 55 57 4
Plaguetas (x10°) 120 198 193 213 544

T-1: valores correspondientes al momento de ingreso en la UCI. TGO: transamisa glutdmico oxalacética. Tprot: tiempo de protrombina (segundos). To:
momento justo antes de iniciar el tratamiento con Jusvinza. 24 y 72 horas, asi como quinto y séptimo dia: tiempo después de iniciado el tratamiento con

Jusvinza. INL: indice neutréfilos/linfocitos.

Tabla 2 - Variaciones de los parametros ventilatorios antes y durante el tratamiento con Jusvinza

Parametros

ventilatorios To | 24 horas | 72 horas | Quinto dia | Séptimo dia
Ph 7,34 7,40 7,53 - -
PCO2 (mmHg) 41 38,6 32,3 - -
PO2 (mmHg) 54 80,7 98 - -
SO2 (%) 84 95 98 98 97
HCO3 (mmol/L) 21 23 28,3 - -
EB (mmol/L) -3 0,8 4,6 - -
Anion GAP (mmol/L) | 18,2 18 14 - -
indice PO2/FiO2 180 134 308 - -

To: momento justo antes de iniciar el tratamiento con Jusvinza. 24 y 72 horas, asi como quinto y séptimo dia: tiempo después de iniciado el tratamiento
con Jusvinza.
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Etica y Consentimiento

El paciente firmé el consentimiento informado, que autoriza a publicar los resultados generales, sin

incluir elementos de identidad personal.

COMENTARIOS

El manejo del caso descrito demanda de pensamiento médico colectivo, en el cual primen decisiones
acertadas, dirigidas a abarcar todos los espectros diagnosticos posibles. Se descarté la COVID-19, ya que
raras veces el shock séptico precede a la afectacion pulmonar. Por otra parte, el dengue y la leptospirosis
deben ser consideradas en el diagnostico de un paciente con un cuadro febril; sin embargo, en la practica
médica no se dispone con inmediatez, de los métodos diagnosticos para estas dos enfermedades, de ahi
que el trabajo en equipo es crucial, basado en los aspectos clinicos y en los biomarcadores disponibles.
Los signos y sintomas que presentd el paciente llevaron al diagndstico de leptospirosis grave,
caracteristico del sindrome de Weil. El diagnostico fue confirmado, ya que la inmunoglobulina (IgM) al
virus dengue fue negativa, asi como el PCR para SARS-CoV-2; mientras que la IgM frente a Leptospira
fue positiva, al séptimo dia de los primeros sintomas. Al iniciar el tratamiento antibiotico, el paciente
desarroll6 la RJH.

La experiencia acumulada durante la pandemia de la COVID-19, con el uso de Jusvinza, como
medicamento que disminuye la hiperinflamacion, %1% fundamentd el tratamiento en este caso. Una
vez iniciado el tratamiento con Jusvinza, la mejoria clinica y radioldgica fue evidente.

Este es el primer caso en el que se usa Jusvinza en un paciente con leptospirosis ictérica y RJH. Estos

resultados abren una nueva opcion terapéutica para la leptospirosis.
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