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A leishmaniose é uma doenca infecciosa causada por espécies de Leishmania. A leishmaniose cutdnea
manifesta-se por pdpulas que evoluem para nédulos/placas com ulceracdo. O diagnéstico é essencialmente clinico,
podendo ser confirmado através de bidpsia cuténea. Nos doentes HIV positivos hd uma maior propensdo ao desen-
volvimento de leishmaniose visceral, bem como ao aparecimento de lesées cutéineas atipicas.

Descrevemos o caso clinico de um doente com leishmaniose cuténea e pancitopenia cuja investigacdo conduziu ao
diagnéstico de uma infecgé@o pelo HIV previamente desconhecida.

Um doente do sexo masculino é observado com 2 lesées nodulares ulceradas na face com 6 meses de evolucdo.
Suspeitou-se clinicamente de leishmaniose cuténea, confirmado por biépsia cutdnea. Introduziu-se itraconazol, com
regressdo completa das lesées. O doente referia também astenia, anorexia e perda de peso, pelo que se efectuou
estudo complementar, que revelou pancitopenia e infiltragdo esplénica. Foram realizadas serologias virais, que con-
duziram ao diagnéstico adicional de infeccdo pelo HIVT.

Leishmaniose cutdnea, Pancitopenia; Infeccgo HIV.

CUTANEOUS LEISHMANIASIS AND PANCYTOPENIA AS INITIAL
PRESENTATION OF HIV INFECTION

Leishmaniasis is an infectious disease caused by Leishmania species. Cutaneous leishmaniasis presents
as papules that evolve to nodules/plaques that may ulcerate. The diagnosis is mainly clinical and may be confirmed
by cutaneous biopsy.

In HIV patients, Leishmania co-infection can lead more easily to visceral leishmaniasis and atypical cutaneous lesions.
We describe a case of a patient with cutaneous leishmaniasis and pancytopenia which led to the diagnosis of a pre-
viously unknown HIV infection.

A 41-year-old male patient presented with a 6 month history of 2 ulcerated nodules on the face. Cutaneous leishma-
niasis was suspected and confirmed by skin biopsy. Treatment with itraconazole was performed with complete regres-
sion of the lesions. He also mentioned asthenia, anorexia and significant weight loss. Complementary study revealed
pancytopenia and spleen infiltration. A myelogram and serology were performed, with a positive test for HIV1.

This clinical case highlights the importance of a global evaluation of the patient.

AIDS-Related opportunistic infections; Leishmaniasis, cutaneous; Pancytopenia; HIV infections.
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A leishmaniose é causada por vdrias espécies de
Leishmania (protozoas flagelados), sendo transmitida
através da picada de pulgas fémea do género Phle-
botomus (Velho Mundo) e Lutzomyia (Novo Mundo). A
infecgc@o atinge o sistema fagocitico mononuclear.

Existem 3 formas principais de leishmaniose: cuta-
nea (infecgdo restrita & pele), mucocuténea (com
atingimento de pele e mucosas, sendo praticamente
exclusiva do Novo Mundo) e visceral/Kala-azar (em
que hd infecgdo de érgaos internos — figado, baco,
medula 6ssea e ganglios linfaticos)'-.

A leishmaniose cuténea apresenta-se clinicamente
como pdpulas eritematosas de limites bem definidos,
localizadas a éreas expostas (face, bracos e pernas),
que aumentam de tamanho formando nédulos e pla-
cas crostosas que podem ulcerart. O diagnéstico é es-
sencialmente clinico, podendo ser confirmado através
da realizag@o de biopsia cuténea, raspados dérmicos
ou aspiragéo com agulha fina®. Estes exames deveréo
revelar a presenga de amastigotas nos macréfagos
dérmicos. O tratamento a instituir depende do tipo,
da gravidade e localizagéo da doenca. Os antimo-
niais pentavalentes séo o tratamento de escolha quer
para a leishmaniose cuténea quer para a mucocuté-
nea, embora haja outras opgdes terapéuticas disponi-
veis, de que se salientam a crioterapia, o itraconazol
e a anfotericina B'.

Nos doentes HIV positivos, pelo comprometimento
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da funcdo imunitdria, as doencas infecciosas s@o
mais frequentes. A leishmaniose visceral tem emergi-
do como uma importante infecgdo oportunista nestes
doentesé. Actualmente é mesmo considerada a tercei-
ra infec¢do oportunista mais frequente nos doentes
HIV positivos em Portugal e Espanha, sendo apenas
ultrapassada pela toxoplasmose e criptosporiodose’.
Nos doentes HIV positivos muitas das manifestagdes
clinicas tipicas séo alteradas e o envolvimento visceral
é significativamente mais prevalente, mesmo com es-
pécies de Leishmania que habitualmente sdo apenas
responsdveis por infecgdes cutéineas.

Um doente do sexo masculino de 41 anos de idade
é observado em Consulta Externa de Dermatologia
dos Hospitais da Universidade de Coimbra por apre-
sentar 2 lesdes nodulares ulceradas na face com 6
meses de evolugdo. As lesdes, com 5mm e 15mm de
maior didmetro, localizavam-se & hemiface direita, ti-
nham configuracéo ovalada, bordos bem definidos e
regulares e fundo limpo, com crosta superficial (Fig.s
1 e 2). Havia |4 sido medicado, desde o aparecimento
das lesées, com multiplos antibidticos tépicos e sisté-
micos (ndo especificados), sem melhoria do quadro
clinico.

Como antecedentes pessoais relevantes destacava-
-se uma anemia normocitica normocrémica conhecida



Revista SPDV 71(4) 2013; Leonor Ramos, Hugo Oliveira, Patricia Alves; Leishmaniose cuténea, pancitopenia e infeccGo HIV.

desde hd 4 meses, sem causa aparente, que |4 se en-
contrava sob investigacdo pelo seu Médico Assistente.

Foram colocadas as hipéteses de leishmaniose
cutdnea e micobacteriose atipica, pelo que se reali-
zou bidpsia cutdnea lesional. Esta revelou ulceragéo
e infiltrado inflamatério misto granulomatoso, com
multiplas células multinucleadas (Fig. 3). A coloracdo
Giemsa mostrou inclusdes citoplasmdticas compati-
veis com corpos de Leishman. A hipétese de leishma-
niose cutdnea foi confirmada e iniciou-se tratamento
com itraconazol 400mg po id, que o doente cumpriu
durante 4 semanas. Houve regressdo completa das
lesdes, que, na primeira consulta de reavaliagdo se
apresentavam como cicatrizes levemente deprimidas
(Fig. 4). Contudo, o doente referia também astenia,
anorexia e perda significativa de peso (13kg desde o
aparecimento das lesdes), pelo que se prolongou o
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tratamento com itraconazol durante 2 semanas, e se
optou por realizar estudo complementar e reavaliar os
exames previamente realizados no contexto do estudo
da anemia.

Verificou-se a presenga de pancitopenia (Leucécitos
2.6G/L; Hemoglobina 10.6g/dl; Plaguetas 101x103%/
UL) e bioquimica sérica sem alteragdes. O doente
havia & realizado endoscopia digestiva alta (que re-
velou gastrite crénica e candidiase esofégica), colo-
noscopia, telerradiografia do térax (ambos normais)
e Tomografia Axial Computorizada (TAC) abdominal
(que evidenciou esteatose hepdtica, aumento discreto
das dimensdes hepéticas e infiltracdo globosa difusa
do bago).

Tendo em consideracdo a pancitopenia, a candi-
diase esofdgica, a infiltragéo esplénica e os sintomas
sistémicos, realizaram-se exames complementares de
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diagnéstico adicionais de modo a excluir leishmanio-
se visceral ou outra patologia sistémica responsével
pelas alteragdes referidas.

Vérios estudos serolégicos foram efectuados, que
vieram a revelar seropositividade para o HIV-1. O
doente foi referenciado para o servico de Doengas In-
fecciosas, tendo sido realizado medulograma (negati-
vo para a Leishmania). Devido & baixa contagem de
células CD4+* (5 células/mm?), o doente iniciou terapia
antiretroviral, com boa resposta.

Até & data, néo hd qualquer evidéncia de leishma-
niose visceral, mantendo-se as lesdes cutdneas cicatri-
ciais, sem sinais de recorréncia.

O tratamento da leishmaniose cuténea é, por
vezes, complicado. Existem mdltiplas opgdes terapéu-
ticas disponiveis, incluindo terapéuticas fisicas (cirur-
gia, criocirurgia, radioterapia), tépicas (antimoniais,
imidazéis) e sistémicos (antimoniais, anfotericing,
pentamidina, itraconazol)®. A escolha da terapia de-
pende ndo s6 do nimero de lesdes, mas também do
estado imune do doente e da espécie de Leishmania
em causa.

Apesar de os antimoniais (meglumina, estiboglu-
conato de sédio) serem considerados o tratamento
de escolha (e a anfotericina B a segunda escolha) da
leishmaniose cutdnea, surgem cada vez mais relatos
na literatura que demonstram a eficacia do itracona-
zol no tratamento da leishmaniose cutdnea®'0. Além
da eficacia, hd uma melhoria significativa do perfil
dos efeitos secunddrios relativamente aos antimoniais
(classicamente associados a artralgias, mialgias, pan-
creatite, supressdo da medula éssea, nduseas e vé-
mitos).

Na altura do diagnéstico de leishmaniose cutdnea
no nosso doente (antes de haver conhecimento da sua
imunossupressdo), vérios factores foram tomados em
considerag@o: a presenca de apenas 2 lesdes cutd-
neas activas, a obrigatoriedade de internamento para
a realizagé@o de tratamento com antimoniais e o risco
de efeitos secundérios potencialmente graves associa-
dos a este tratamento. Tendo em conta estes factores,
bem como a experiéncia prévia do nosso servico e os
relatos crescentes na literatura, o itraconazol foi es-
colhido como alternativa terapéutica segura e eficaz.

A co-infeccdo HIV/Leishmania pode aumentar a
gravidade da leishmaniose, bem como o risco de en-
volvimento visceral até 1000 vezes’, {4 que as duas
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doencas se reforcam mutuamente''. Ambas as in-
fecgdes alteram as respostas imunolégicas celulares
(predominantemente de Th1 para Th2), conduzindo a
um efeito prejudicial na resposta celular imune. Esta
mudanga para resposta Th2 permite uma activacdo
da replicacdo do HIV (e consequente progressé@o para
SIDA), bem como um crescimento da Leishmania den-
tro dos macréfagos'?. Quando hd envolvimento cuté-
neo, a apresentacdo tipica ainda é a presenca de
nédulos ulcerados, embora possam surgir lesées dis-
seminadas atipicas.

Neste caso particular, apesar da imunodeficiéncia
marcada, a infeccdo manteve-se localizada & pele.

Perante formas atipicas de leishmaniose (lesdes ati-
picas, disseminadas, sintomas sistémicos), deverd ser
sempre considerada e excluida uma infecgcao pelo HIV.

Este caso clinico demonstra claramente a impor-
tdncia da avaliagé@o global do doente. Doencas cuté-
neas atipicas, apresentacdes exageradas de doengas
frequentes (como por exemplo a dermite seborreica e
as dermatofitoses), resisténcia a tratamentos institui-
dos, ou cendrios clinicos complexos devem levantar a
suspeita de infecg@o HIV subjacente’s.

Sinais e sintomas inicialmente encarados como
né&o relevantes, ou de importdncia minor, podem reve-
lar-se essenciais e cruciais para um diagnéstico final
correcto.

1. Burns DA. Necrobiotic Disorders. In: Burns T, Brea1.
Lupi O. Protozoa and Worms. In:Bolognia JL, Jori-
zzo JL, Rapini RP, editors. Dermatology, 2" ed. Ma-
drid: Mosby-Elsevier; 2008. p. 1263-8.

2. Guedes AC, Carvalho ML, Melo MN. Leishmaniose
tegumentar Americana. An. Bras. Dermatol. 2008,
vol 83, n2 5: 445-9.

3. emedicine.medscape.com. Leishmaniais in Emer-
gency Medicine. 2012. [last access 3rd August
2012]Available at:  http://emedicine.medscape.
com/article/783750-overview.

4. Parasitic Infestation, Stings and Bites. In: James W,
Berger T, Elston D, editors.Andrews’ Diseases of the
skin Clinical Dermatology . 10" ed. Canada: Else-
vier Saunders; 2006. p. 422-7.

5. Couppié P Leishmanioses cutanées. In: Saurat JH,
LaChapelle JM, Lipsker D, Thomas L, editors. Der-
matologie et infections sexuellement transmissibles.
5th ed. Paris: Elsevier Masson; 2009. p. 196-8.

6. World Health Organization. Leishmaniasis. 2011.



Revista SPDV 71(4) 2013; Leonor Ramos, Hugo Oliveira, Patricia Alves; Leishmaniose cuténea, pancitopenia e infeccGo HIV.

10.

[last access 3 August 2012] Available at: www.
who.int/leishmaniasis/en [last access 3rd August
2012].

Catorze MG. Leishmaniose e SIDA. Monografias de
Medicina Cuténea. 2009; 1, (2): 131-44.

Consigli J, Danielo C, Gallerano V, Papa M, Guidi
A. Cutaneous leishmaniasis: successful treatment
with itraconazole. Int Dermatol. 2006; 45: 46-9.
Cozzani E, Satta R, Fausti V, Cottoni F, Parodu A,
Cutaneous sporotrichoid leishmaniasis resistant to
pentavalent antimonial therapy: complete resolu-
tion with itraconazole. Clin Exp Dermatol. 2011;
36(1): 49-51.

Baroni A, Aiello FS, Vozza A, Vozza G, Faccenda F,
Brasiello M, et al. Cutaneous leishmaniasis treated

11.

12.

13.

Caso Clinico

with itraconazole. Dermatol Ther. 2009; 22 Suppl
1:527-29.

Alvar J, Aparicio P Aseffa A, Den Boer M, Cafavate
C, Dedet JP et al. The Relationship between Leish-
maniasis and AIDS: the Second 10 Years. Clin Mi-
crobiol Rev. 2008; 21(2):334-59.

Cota G, Sousa M, Rabello A. Predictors of Visce-
ral Leishmaniasis Relapse in HIV-Infected Patients: A
Systematic Review. PLoS Negl Trop Dis. 2011; 5(6):
el153.

Rieger A,Chen TM, Cockerell CL. Cutaneous Ma-
nifestations of HIV Infection and HIV-related Disor-
ders. In: Bolognia JL, Jorizzo JL, Rapini RP, editors.
Dermatology. 2™ ed. Madrid: Mosby-Elsevier;
2008.p. 1165- 81.

545





