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EL USO DEL LEVAMISOLE EN LAS ENFERM EDADES
RESPIRATORIAS CRONICAS

HOSPITAL PEDIATRICO DOCENTE “WILLIAM SOLER”

Dr. Roberto Razén®, Dra. Olga Miranda®*, Dr. Felipe Chao***, Dra. Teresita Pademi****, Dr. Jorge
Morales***** y Dr] Leandro Sdnchez*****

Razén, R. y otros: El uso del levamisole en las enfermedades respiratorias crénicas

Se realiza un estudio en 69 pacientes pedidtricos con diferentes enfermedades respiratorias crénicas.
De ellos, en 52 se utilizé como tratamiento el levamisole a una dosis de 2,5 mifkg de peso corporal
por dosis 2 veces por semana en ciclos de 2 meses de duracién. El resto de los pacientes (17) se selec-
cioné como grupo control, ¥ se les administré un placebo 2 veces a la semana durante 2 meses. Se
observé una mejorfa clinica altamente satisfactoria o satisfactoria en el 100 % de los pacientes tratados
con levamisole, mientras en 13 (76,6 %) de los 17 pacientes del grupo control, no se observd ninguna
mejorfa, No se presentaron reacciones téxicas o secundarias en ninguno de los pacientes tratados con
levamisole. Se concluye que dicho medicamento fue efectivo en el tratamiento en un grupo de pacien-
tes con diferentes enfermedades, respiratorias crénicas, tales como enfermedad bronquial alérgica,
bronguitis crénica, y neumonias recidivantes.

INTRODUCCION

Desde hace algunos aflos, se ha venido utilizando el levamisole como una droga anti-
helm{ntica y con resultados altamente satisfactorios.) Ademds, se ha observado que esta
droga potencia y restaura la respuesta inmunoldgica en animales y en el hombre, tanto in
vitrg como in vivo,

Esta accién beneficiosa del levamisole, ha permitido que pueda ser utilizado en varias
enfermedades en las cuales hay un defecto de la inmunidad celular.?

El medicamento tiene pocos efectos secundarios y toxicos, entre ellos: granulocitope-
nia reversible, nduseas, depresién, rash y discrasias sanguineas. 1,34

La dosis terapéutica en la helmintiasis es de 2,5 mifkg de peso corporal en dosis
Gnical En pacientes con diferentes enfermedades en las cuales hay un defecto de la inmu-
nidad celular se ha utilizado a dosis variables, aunque se recomienda a razén de 2,5 mifkg
de peso corporal en dosis inica, 2 veces por semana.” Como dosis mixima y en adultos,
se administran 150 ml por dfa, durante 3 dfas consecutivos por semana, en ciclos de 8 se-
manas de duracién.?
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MATERIAL Y METODO

Se seleccionaron de forma aleatoria simple, 69 pacientes con afecciones respiratorias
crénicas (enfermedad bronquial alérgica, bronquitis crénica, neumonfas recidivantes y
fibrosis quistica), procedentes de la consulta de Neumologfa del Hospital Pediitrico Do-
cente “William Soler”, en edades comprendidas entre 7 meses y 14 afios.

A estos pacientes se les realizaron diferentes eximenes complementarios tales como:
hemograma, eritrosedimentacién, prueba de Mantoux, electrélitos en el sudor, electrofo-
resis de proteinas, rayos X de térax y senos perinasales; y a un pequefio grupo se les rea-
lizd estudios inmunolégicos.

Se le administré levamisole a un grupo de 52 pacientes a una dosis de 2,5 mlfkg de
peso corporal, 2 veces por semana. A un grupo de 17 pacientes se les administré un pla-
cebo (tabletas de talco) 2 veces por semana.

El tiempo de tratamiento con levamisole fue variatle, entre 2 y 6 meses; aunque a
algunos pacientes se les mantuvo durante mds de 6 meses. Se realizé en forma de ciclos
de 2 meses de duracién; y en los que fue necesario continuarlo se suspendio el medica-
mento durante 1 é 2 meses.

En el grupo de pacientes en los que se utilizé el placebo, éste se mantuvo durante
2 meses.

Se valoré en ambos grupos la respuesta clinica al tratamiento, y se realizé la siguiente
clasificacién:

Altamente satisfactoria: si los sintomas y signos desaparecfan totalmente con el tra-
tamiento reaparecian, y volvian a suprimirse al comenzar un nuevo ciclo.

Satisfactoria: si habfa mejorfa de los sintomas y signos, aunque sin una desaparicién
total,

No satisfactoria: si los sintomas y signos continuaban sin variacién,

Se observé la presencia o no de reacciones secundarias o téxicas, en relacién con el
uso de levamisole, mediante hemogramas periédicos para controlar la aparicion de granu-
locitopenia.

RESULTADOS

En la tabla 1 se observa la distribucién de los pacientes por grupos etarios.

En el grupo tratado con levamisole, 34 pacientes fueron del sexo masculino y 18 del
femenino, y en el grupo tratado con el placebo, 9 y 8 pacientes respectivamente,

Los diagndsticos clinicos se presentan en la tabla 2.

Tabla 1. Distribucién por grupos etarios Tabla 2. Diagndsticos clinicos
Edad Diagnéstico Levamisole Placebo
{afios) Levamisole Flacebo

Enfermedad bronguial
Menos de 1 2 1 aléxgica 28 10
1a4 2q 14 Bronguitis

crénica 13 T
Gald 21 2 Neumonias

recidivantes 10 -
Total 52 17 Fibrosis
A quistica 3 -
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De los 52 pacientes a los cuales se les administe6 levamisole, se observé que en 23 de
ellos la evolucién fue altamente satisfactoria, 29 satisfactoria y ninguno no satisfactoria.
De los 17 pacientes del grupo control, la evolucién clinica fue altamente satisfactoria en
1, satisfactoria en 3 y no satisfactoria en 13 (tabla 3).

El tiempo de duracién del tratamiento con levamisole se presenta en la tabla 4.

Tabla 3. Evolucidn clinica Tabla 4, Tiempo de duracién del tratamiento
Levamisole Placebo Tiempo
Evolucidn No. A No. A (meses) Levamisole
Altamente
satisfactoria 23 44,23 1 5,80 2 2
Satisfactoria 28 56,77 3 17.60 246 78
Hsfactorla — - 13 76,60
ol Mis de 6 22
Total 52 100 17T 100

Se observé el inicio de la mejorfa de los sintomas y signos en la siguiente forma:
menos de 1 mes, 9 pacientes; entre 1 y 2 meses, 15; entre 2 y 6 meses, 26 y mds de 6
meses, 2 (tabla 5).

En los 3 pacientes diagnosticados
como con fibrosis qufstica, aunque por
supuesto el cuadro clfnico de la enferme-

Tabla 5. Inicie de la mejorda de los sintomas

Tiempo
dad de base no desaparecié totalmente, (meses) ¥ ievaitisols
se obtuvo una mejoria de los sintomas
respiratorios; no se informaron infeccio- Menos de 1 9
nes respiratorias durante el tratamiento. s 15
En ninguno de los pacientes se obser-

, G i : : 2ab 26
vé reaccién tdxica o secundaria al medica- ¥
MOnLo.: Mis de 6 2
COMENTARIOS

En 1973, Tripoli et al.® realizaron una investigacién y demostraron que el levamisole
permitfa un aumento del titulo de hemaglutinacidn; asi como en sujetos tuberculino
negativos, evidenciaban una mayor susceptibilidad a la tuberculina, se consideré ya desde
entonces al levamisole como una droga estimulante inmunitaria, lo cual abrfa nuevos hori-
zontes para el tratamiento preventivo en algunas enfermedades infecciosas.

En su mecanismo de accién no hay una opinién uniforme; los datos disponibles sugie-
ren que disminuye el AMP ciclico intracelular en los linfocitos y por tanto el niimero de
rosetas E aumentan.?

No tiene efecto en el nimero absoluto de linfocitos, aunque transforma las células
inmaduras en maduras. Es dificil explicar solamente ¢l mecanismo de accién por la via del
AMP ciclico. Recientemente se ha demostrado que el levamisole in vitro estimula la pro-
duccién de elementos solubles de la inmunidad celular.?

Otra posibilidad es que el efecto modulador de la inmunidad por el levamisole, pueda
explicarse por la influencia sobre la cooperacién de las células T y B. También se ha
demostrado que una sustancia bloqueadora presente en la superficie de una subpoblacién
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de células T, es responsable del bajo niimero de msctas E. El levamisole remueve dicha
sustancia bloqueadora de las células inmaduras T.2 También se informa que estimula la
produccién de interferén, "6 457 como la quimiotaxis y fa.gamtnsis de los monocitos.”

Sea por uno o varios mecanismos, el levamisole esumula el sistema inmunolégico y
aumenta la formacién de rosetas E por las células linfoides.”

En un estudio realizado en 28 pacientes con IgE elevada, asmdticos algunos, otros
con dermatitis atépica y otros con infecciones respiratorias recurrentes, se observd que en
25 de ellos hubo una disminucién de la IgE; en 2 pacientes no hubo cambios y en 1
aumento, después de un tratamiento con levamisole; no se pudo correlacionar firmemente
la mejorfa clinica con la disminucién de la IgE. El mecanismo por lo cual esto sucede, estd
en investigacién y probablemente envuelva a las células T supresm-as.3

Se encontré también que en pacientes con neumonia y bronquitis recurrentes, en los
cuales las pruebas de linfocitos eran anormales, bajo la influencia del levamisole se norma-
lizaron paralelamente con la mejorfa clinica.® Dicha normalizacién comenzé al mes del
tratamiento, y alcanzé niveles normales después del cuarto mes.

En nuestro trabajo, en ¢l 100 % de los pacientes en los que se utilizd el levamisole la
respuesta fue altamente satisfactoria o satisfactoria. En algunos pacientes se realizé estu-
dio inmunolégico previamente, y se encontraron deficiencias humorales, celulares o
ambas, en 10 de ellos.

La tolerancia del medicamento con muy pocos efectos colaterales informados,
permitié utilizarlo en algunos de nuestros pacientes durante perfodos prolongados, sin
abservar ninguno de ellos.

Al comparar el grupo tratado con levamisole con el grupo control tratado con un
placebo, se observaron diferencias significativas en los resultados, ya que en 13 delos 17
pacientes del grupo control los resultados no fueron satisfactorios.

Aunque en nuestro grupo todos los pacientes respondieron satisfactoriamente al leva-
misole, ¢l nimero limitado de pacientes nos impide afirmar que aquellos con enfermeda-
des respiratorias crénicas o recidivantes, pudieran evolucionar de igual forma.

De nuestros pacientes tratados con levamisole, 26 presentaban enfermedad bronquial
alérgica y se encontré una mejorfa evidente en los sintomas y signos asi como en la dis-
minucién del nidmero e intensidad de las crisis. No por ello lo damos como tratamiento
especifico. Como ya hemos sefialado, el mecanismo de accién del levamisole estd en inves-
tigacidn y al parecer tiene diversas vias.

La mejorfa de los sintomas en nuestros pacientes se comportd igual que en el trabajo
informado por Sychlowy et al.® en el primer mes del tratamiento mejoraron 24 de los 52
pacientes, y antes de los 6 meses 50 de los 52 pacientes. Estos resultados se observaron
independientemente de la edad y el sexo.

Podemos afirmar que la administracién del levamisole puede ser de utilidad prictica
en aquellos pacientes con diferentes enfermedades respiratorias crénicas. Es importante
profundizar en diferentes campos de la investigacién en este sentido.

CONCLUSIONES

14,5

1. El levamisole fue efectivo en el tratamiento de diferentes enfermedades respiratorias
crénicas en un grupo de 52 pacientes, a una dosis de 2,5 ml/kg de peso corporal por
dosis, 2 veces a la semana, en ciclos de 2 meses de duracién; éstos se repitieron de
acuerdo con la evolucidn clfnica del paciente.

Cub Ped
466 JULIO-AGOSTO, 1966



2. En el 100 % de los pacientes tratados con levamisole, se observd una evolucion satisfac-
toria o altamente satisfactoria, mientras que en 13 (76,6 %} de los 17 pacientes a los
que se les administré un placebo, la evolucion clinica no fue satisfactoria.

3. No se observaron reacciones secundarias o téxicas en ninguno de los pacientes tratados
con levamisole.

4. El comienzo de la mejorfa clinica de los pacientes tratados con levamisole fue variable;
la mayorfa estuvo comprendida entre el mes y los 6 meses de iniciado el tratamiento.
El 46,1 % de los pacientes mejord en el primer mes del tratamiento.

5. Debido a la efectividad y poca toxicidad del levamisole, pudiera utilizarse en pacientes
con diferentes enfermedades respiratorias cronicas, especialmente enfermedad bron-
quial alérgica, bronquitis crénica y neumonias recidivantes.

6. Esta investigacién clinica debe continuarse con una muestra mayor, ¥ con el corres-
pondiente estudio inmunolégico en todos los casos.

SUMMARY

Razén, R, et al.: Use of levamisole for chronic respiratory diseases,

A study of 69 pediatric patients with different chronic respiratory diseases, is carried out. In 52 of
the patients, a treatment with levamisole, 2,5 mlfkg per body weight, twice a week during two month
cycles, was used. The rest of the patients (17) was selected as control group and a placebo twice a
week during two months was administered to them. A highly satisfactory or satisfactory clinical
improvement was observed in 100 ¥ of the patients treated with levamisale, while in 13 (76 6 )
patients of the control group, none improvement was observed. Non side effects or toxic reactions
were observed in any of the patients treated with levamisole. It is concluded that such drug was an
effective one in the treatment of a group of patients with chronic respiratory diseases, such as allergic
bronchial disease, chronic bronchitis and relapsing pneumonias.

RESUME

Razén, R. et al.: Emploi du lévamisole dans les maladies respiratoires chronigues.

1L est réalisé une £tude portant sur 69 enfants présentant différentes maladies respiratoires chroniques.
Chez 52 patients il a été utilisé comme traitement le lévamisole d une dose de 2,5 mlilkg de poids cor-
porel par dose, 2 fois par semaine en cycles de 2 mois; le reste (17 patients] a été cholsi comme groupe
de contréle, et ils ont requ un placebo 2 fois par semaine au cours de 2 mois. I a £1€ observé une amé-
lioration clinique trés satisfaisante ou satisfaisante dans 100 % des malades traités par lévamisale, tan-
dis que 13 (76,6 %) sur 17 patients du groupe de contréle n'ont montré aucune amélioration. Il n'a
pas été observé de réactions toxiques ou secondaires chez les patients traités par lévamisale. Les aute-
urs .concluent que ce médicament a €té efficace dans le traitement d'un groupe de malades atteints de
différentes maladies respiratoires chroniques, telles que la maladie bronchique allergique, la bronchite
chronigue et les pneumonies récidivantes.
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