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PALABRAS CLAVE

Leishmaniasis Introduccion: La leishmaniasis, infeccion endémica en Espaia, estd causada por protozoos

cutanea; del género Leishmania. Durante los afios 2010-2012 hubo un brote de leishmaniasis cutanea

Brote epidémico; y visceral en Fuenlabrada, Madrid.

Liebre; Objetivos: Describir los casos de leishmaniasis cutanea (LC) diagnosticados durante 17 meses

Reaccidn en cadena en el Servicio de Dermatologia del Hospital de Fuenlabrada.

de la polimerasa Material y métodos: Estudiamos variables epidemiologicas, clinicas, histologicas, microbiolo-
gicas y terapéuticas de cada caso.
Resultados: Se recogieron 149 pacientes. Encontramos una incidencia similar en varones que
en mujeres, la edad mas frecuente fue entre 46-60 anos. El tiempo de evolucion presentaba
un pico de maxima frecuencia entre los 2 y 6 meses. La forma clinica mas habitual fue la
de papulas y placas eritematosas sin costra (52%). En el 57% de los casos las lesiones eran
multiples. La localizacion mas comUn fue en areas fotoexpuestas. El estudio histologico mostro
en el 67% de los pacientes una dermatitis granulomatosa no necrotizante sin parasitos con
tinciones habituales. La reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) para Leishmania confirmo
el diagndstico en el 98% de los casos. En los demas el estudio histoldgico de la piel identifico
cuerpos de leishmanias. Los antimoniales pentavalentes intralesionales fueron los farmacos mas
empleados (76%), con resultado satisfactorio.
Conclusiones: Presentamos una serie amplia de casos de LC en el contexto de un brote. La
forma mas habitual fue la aparicion de multiples papulas, y la forma histoldgica la dermatitis
granulomatosa no necrotizante, en la que no se observaron leishmanias. La PCR en piel fue la
prueba mas importante para alcanzar el diagnostico.
© 2012 Elsevier Espana, S.L. y AEDV. Todos los derechos reservados.
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Epidemic outbreak; Introduction: Leishmaniasis, an endemic infection in Spain, is caused by protozoan parasites

of the Leishmania genus. Between 2010 and 2012, there was an outbreak of cutaneous and
visceral leishmaniasis in Fuenlabrada, Madrid.

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: martaaguadolobo@yahoo.es (M. Aguado).

0001-7310/$ - see front matter © 2012 Elsevier Espaiia, S.L. y AEDV. Todos los derechos reservados.
http://dx.doi.org/10.1016/j.ad.2012.11.005


dx.doi.org/10.1016/j.ad.2012.11.005
mailto:martaaguadolobo@yahoo.es
dx.doi.org/10.1016/j.ad.2012.11.005

Brote de leishmaniasis cutanea en el municipio de Fuenlabrada 335

Hare;
Polimerase chain
reaction

Objectives: To describe the cases of cutaneous leishmaniasis diagnosed over a 17-month period
at the dermatology department of Hospital de Fuenlabrada.

Material and methods: We analyzed the epidemiological, clinical, histological, and microbio-
logical features of each case and also evaluated the treatments administered and outcomes.
Results: We studied 149 cases. The incidence of cutaneous leishmaniasis showed a peak in the
age range between 46 and 60 years and was similar in men and women. At the time of consul-
tation, the lesions had been present for between 2 and 6 months in the majority of patients.
The most common clinical presentation was with erythematous plaques and papules without
crusts (52% of cases). Lesions were most often located in sun-exposed areas and were multiple
in 57% of patients. In 67% of cases, the histological study showed non-necrotizing granuloma-
tous dermatitis with no evidence of parasites using conventional staining methods. Diagnosis
was confirmed by polymerase chain reaction (PCR) in 98% of patients. In the remaining cases,
the histological study revealed Leishman-Donovan bodies in the skin. Intralesional pentava-
lent antimonials were the most commonly used drugs (76% of cases) and produced satisfactory
results.

Conclusions: We have presented a large series of cases of cutaneous leishmaniasis diagnosed in
the context of an outbreak. Multiple papules were the most common clinical presentation, with
histology that showed non-necrotizing granulomatous dermatitis with no evidence of parasites.
PCR of skin samples was the test that most frequently provided the diagnosis.

© 2012 Elsevier Espafna, S.L. and AEDV. All rights reserved.

La leishmaniasis es una parasitosis causada por mas de 20
especies de protozoos del género Leishmania. La transmi-
sion se produce por la picadura de un diptero hemato6fago
hembra del género Phlebotomus (Viejo Mundo) y Lutzomya
(Nuevo Mundo). El reservorio y fuente de infeccion sue-
len ser animales domésticos y salvajes (zoonosis), pero
también se describe la transmision de humano a humano
(antroponética)'. Es una enfermedad endémica en mas de
80 paises de Latinoamérica, Asia, Africa y el Sur de Europa.
En Espana la mayor parte de los casos, tanto de leishmania-
sis cutanea (LC) como visceral (LV), estan producidos por L.
infantumy se distribuyen por la costa mediterranea, Aragén
y centro de la Peninsula. Es una enfermedad de declaracion
obligatoria' que, sin embargo, probablemente esté infrade-
clarada.

La presentacion clinica tipica de la LC aguda en Espana
es conocida como boton de Oriente. Consiste en una papula
asintomatica, o discretamente pruriginosa, localizada en
areas expuestas que evoluciona hacia una placa infiltrada
o una lesion nodular eritematosa que se ulcera en el cen-
tro en la mitad de los casos y se cubre con una costra
seropurulenta’.

Los hallazgos del estudio histologico de la LC dependen
del momento evolutivo de la lesidn: en fases iniciales se
suele observar un infiltrado inflamatorio denso y difuso en
la dermis compuesto por linfocitos, células plasmaticas e
histiocitos. Estos Ultimos contienen amastigotes en su inte-
rior. Conforme evoluciona la lesion se forma un infiltrado
inflamatorio granulomatoso y se produce una disminucion
en el nimero de amastigotes, dificultando su identificacion'.
Durante los afios 2010 y 2011 se detect6é un aumento en el
nimero de casos de LC y LV en la Comunidad de Madrid?.
La mayoria de estos pertenecian a los municipios de Lega-
nés y Fuenlabrada?. Asi, entre julio de 2009 y diciembre de
2011 el nimero de casos de LV en Fuenlabrada fue de 67
(tasa de incidencia acumulada anual de 12,05) y de LC de
108 (tasa de incidencia acumulada anual de 19,43) (tabla

1)%. La mayoria de ellos vivia o habia frecuentado la zona
noroeste del centro urbano de Fuenlabrada, limitrofe con el
término municipal de Leganés?.

La hipdtesis inicial para explicar el aumento de casos
de leishmaniasis en estos municipios es la existencia de
una o varias zonas de riesgo para picaduras de Phleboto-
mus infectados, sobre todo durante los ultimos meses de
verano del ano 2010, y como consecuencia de ello se produce
una agrupacién temporoespacial de personas enfermas?. Los
reservorios que se han investigado son perros, gatos, ratas
negras, liebres y conejos*. Dado que se obtuvo un resultado
positivo para la enfermedad en un 7% de los perros inves-
tigados, se concluyd que estos no permitian por si mismos
explicar el incremento de casos en humanos®. Por ello, se
decidid estudiar otras fuentes de alimentacion de los vecto-
res como las liebres, conejos, gatos y ratas’. Los resultados
publicados de los que disponemos hasta ahora indican que
un 30% de las liebres estudiadas estan parasitadas por Leish-
mania, quedando por analizar algunas muestras y pendiente
de asignacion definitiva de subtipo de L. infantum®.

Presentamos 149 casos de LC diagnosticados en el
Servicio de Dermatologia del Hospital Universitario de Fuen-
labrada (Madrid).

Se recogieron los casos de LC (con o sin afectacion visceral
y/0 ganglionar) diagnosticados en el Servicio de Derma-
tologia del Hospital Universitario de Fuenlabrada en un
periodo de 17 meses (octubre de 2010-febrero de 2012).
La poblacion de referencia fue de 222.500 habitantes apro-
ximadamente, incluyendo los municipios de Fuenlabrada,
Moraleja del Enmedio y Humanes de Madrid. El diagnostico
se realizd por visualizacion directa del parasito en biop-
sia cutanea o PCR de Leishmania positiva en muestra de
piel en fresco o en parafina. En cada caso se recogieron
los siguientes parametros: edad, sexo, lugar de residen-
cia, animales de compania en el domicilio, antecedentes de
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Notificaciones de leishmaniasis entre julio de 2009 y diciembre de 2011 en los municipios de Fuenlabrada, Leganés y

Getafe
Leishmaniasis visceral
N TI
Fuenlabrada 67 12,05
Leganés 18 3,85
Getafe 8 1,89
Total 93 10,71

N: nimero de pacientes; TI: tasa de incidencia.

Leishmaniasis cutanea Total
TI N TI
108 19,43 175 31,48
7 1,5 25 5,34
1 0,24 9 2,14
116 13,36 209 24,08

Fuente: Tomada de Brote comunitario de leishmaniasis en los municipios de Fuenlabrada, Leganés y Getafe (2009-2011)2.

inmunosupresion, tratamientos previos realizados, tiempo
de evolucion de las lesiones desde su aparicion hasta el
momento de la consulta, presentacion clinica (morfologia
de las lesiones, nimero, localizaciéon, tamaino), sintomas
asociados, hallazgos en el estudio histoldgico cutaneo, resul-
tado de la PCR para Leishmania realizada sobre muestra de
piel, otras pruebas complementarias realizadas (analitica,
radiografia de torax, cultivos microbioldgicos, etc.), afecta-
cion sistémica (adenopatias, fiebre, sudoracion, pérdida de
peso, hepato o esplenomegalia...), tratamiento efectuado y
respuesta al mismo.

De los 149 pacientes estudiados 78 eran varones (52%) y 71
mujeres (48%). La edad oscilaba entre 6 meses y 81 afos, con
una media de 49,2. Se encontré un pico de maxima frecuen-
cia (71 casos) en el grupo de 46-60 anos. Doce pacientes eran
menores de 14 anos (fig. 1). El lugar de residencia habitual
de 71 pacientes (48%) se situaba en el norte de Fuenlabrada,
limitrofe con el municipio de Leganés. Mas de la mitad de
la poblacion estudiada frecuentaba zonas verdes recreati-
vas (parque de la Paz, parque de Polvoranca, Bosque Sur) y
estaciones de transporte publico (tren de cercanias) que se
localizan en esta area. Diez pacientes tenian un perro en su
domicilio.

Encontramos antecedentes personales que podian supo-
ner una situacion de inmunosupresion en 29 pacientes (19%).

La distribucion seglin el tipo de afeccién se recoge en la
tabla 2, siendo la mas frecuente la diabetes mellitus tipo
2 en 17 casos. Ademas, habia 3 pacientes en tratamiento
con farmacos biologicos: una mujer de 62 afos con artritis
reumatoide tratada con adalimumab, un varén de 31 afos
con psoriasis que recibia metotrexato e infliximab y otra
mujer de 60 anos con psoriasis en tratamiento con meto-
trexato y adalimumab. Habian realizado tratamiento previo
de las lesiones 46 pacientes (31%); en 26 de los casos fue
con corticoide de alta potencia y/o antibiotico tépico. El
tiempo transcurrido desde que aparecio la lesion hasta que
se realizd la consulta médica oscilo entre medio mes y 42
meses. Hubo un pico de maxima frecuencia entre los 2 y los
6 meses (85 pacientes, 57%). De acuerdo a su morfologia,
clasificamos las lesiones en papulas o placas eritematosas de
superficie lisa o descamativa sin formacion de costra, lesio-
nes papulonodulares eritematosas con costra en superficie
(boton de Oriente), lesiones eritematoanaranjadas (lupoi-
des), lesiones psoriasiformes y un grupo aislado de casos
(9%) con varias presentaciones clinicas o que no se podian
encuadrar en los grupos anteriores y que recogemos en la
tabla 3. Hubo 78 pacientes (52%) con papulas o placas eri-
tematosas de superficie lisa o descamativa sin formacion de
costra (fig. 2A), 50 (33%) con lesiones tipo boton de Oriente
(fig. 3), 7 (5%) con lesiones lupoides y uno (1%) con lesio-
nes psoriasiformes. En 64 pacientes (43%) la lesion era Unica
y en 85 (57%) se identificaron lesiones multiples (fig. 2B).
Dentro de este ultimo grupo lo mas frecuente (43 casos)

76-90 anos

61-75 afios

46-60 afios

31-45 afios

15-30 afios

0-14 afios

40 50 60 70 80

NUmero de casos por grupos de edad.
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Tabla 2 Caracteristicas de los pacientes con antecedentes de inmunosupresion

Sexo Edad (en afios) Situacion inmunosupresion Numero de lesiones
por paciente
\' 45 DM tipo 2 6
M 55 DM tipo 2 4
Vv 41 DM tipo 2 1
\' 59 DM tipo 2 1
\Y 59 DM tipo 2 3
Vv 59 DM tipo 2 3
M 80 DM tipo 2 6
M 54 DM tipo 2 1
Vv 74 DM tipo 2 1
M 67 DM tipo 2 3
\Y 56 DM tipo 2 3
\' 72 DM tipo 2 1
Vv 69 DM tipo2 1
M 57 DM tipo 2 1
M 57 DM tipo2 1
M 80 DM tipo 2 1
\' 49 DM tipo 2 2
M 75 DM tipo 2, neutropenia idiopatica 3
\' 81 DM tipo 2, EPOC, ERC, carcinoma renal, colon y prostata 2
Vv 56 ERC grado 3B 12
M 62 AR en tratamiento con adalimumab 5
M 57 AR en tratamiento con metotrexato y prednisona 1
M 60 Psoriasis en tratamiento con adalimumab y metotrexato 1
Vv 31 Psoriasis en tratamiento con metotrexato e infliximab 3
' 38 Enfermedad de Crohn en tratamiento con mesalazina y 2
prednisona
M 51 VHC 3
Vv 47 VHC 1
\Y 52 VHC, cirrosis alcoholica 10
Vv 53 VIH C2 1

AR: artritis reumatoide; DM: diabetes mellitus; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica; ERC: enfermedad renal cronica; M:
mujer; V: varon; VHC: virus de la hepatitis C; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.
a El paciente present6 una linfadenitis por Leishmania. Recibié tratamiento con anfotericina B liposomal con curacion.

fue encontrar 2 o 3 lesiones por cada paciente, pero hubo
2 con hasta 15 lesiones (fig. 4). El tamafno de las lesiones
en el momento de la consulta oscilaba entre 2 y 80 mm. En
49 pacientes (33%) el diametro lesional fue de 2-5mm. Las
lesiones se localizaron preferentemente en las extremida-
des: en 51 individuos (34%) en las superiores y en 34 (23%)
en las inferiores. En 27 (18%) se situaron en la cabeza y en
13 (9%) en el tronco. En 24 de los casos estudiados (16%) con
lesiones multiples estas se encontraron en mas de una region

Figura 2

anatomica que, ademas, estaban alejadas unas de otras (por
ejemplo en extremidades inferiores y cara o en extremi-
dades superiores e inferiores). En 115 pacientes (77%) las
lesiones eran asintomaticas mientras que 34 de ellos (23%)
tenian algun sintoma: 30 pacientes con prurito, 3 con dolor
local y uno con sangrado. En el estudio histopatoldgico de las
lesiones cutaneas en 100 de los casos (67%) se evidencio en la
dermis superficial y profunda un infiltrado inflamatorio linfo-
histiocitico difuso, acompanado de células plasmaticas. Los

r‘

P

A. Papula eritematosa sin costra en la superficie. B. Miltiples lesiones en la pierna de un paciente.
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Tabla 3 Lesiones cutaneas no clasificables
Morfologia de las lesiones NUmero de
pacientes
Papulas o placas eritematosas erosivas 4

Varias placas eritematosas con y sin costra 4
en la superficie

Papulas eritematomarronaceas 3
Papulas de color piel normal 1
Papula eritematosa con erosion central y 1

papula eritematosa sin costra

Figura 3  Lesion tipo boton de Oriente.

histiocitos tenian morfologia epitelioide y se disponian for-
mando granulomas no necrotizantes (fig. 5). Con tinciones
de Ziehl-Neelsen, Giemsa y PAS no se identificaron micobac-
terias, leishmanias ni hongos. Estos hallazgos correspondian
a una dermatitis granulomatosa no necrotizante (DGNN).
En 46 pacientes (31%) la biopsia cutanea mostré un denso
infiltrado inflamatorio en la dermis superficial y profunda,
constituido por linfocitos, células plasmaticas, histiocitos y
algunas células gigantes multinucleadas. El citoplasma de
algunos histiocitos contenia leishmanias (fig. 6). El resul-
tado del estudio histoldgico de un paciente fue compatible

Figura 5 Biopsia de piel mostrando un infiltrado linfohis-
tiocitico dérmico difuso, que incluye numerosos granulomas
pobremente formados (H-E x 100). En el recuadro inferior dere-
cho se observa a gran aumento un granuloma epitelioide no
necrotizante (H-E x400).

Figura 6 Numerosos histiocitos en la dermis papilar conte-
niendo leishmanias en su citoplasma (Giemsa x 1.000).

0 Dos

O Tres

o Cuatro
O Cinco
O Seis

O Siete

0 Ocho
O Nueve
O Diez

0 Once
O Quince

23

Figura 4  Distribucion del nimero de lesiones por paciente.
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con Ulcera inespecifica, en otro con una dermatitis cronica
linfohistocitaria y en otro con una dermatitis granuloma-
tosa de tipo sarcoideo. Solicitamos la PCR para Leishmania
sobre muestras cutaneas frescas o incluidas en parafina en
133 pacientes (89%). De ellos, en 131 (98%) el resultado
fue positivo, identificandose L. infantum como la especie
responsable de las lesiones. Los 2 casos (2%) en los que la
PCR fue negativa tenian una biopsia previa en que se habian
identificado cuerpos de Leishmania en el interior de los his-
tiocitos, por lo que el resultado de la PCR lo interpretamos
como un falso negativo. No se realizo la PCR en 16 sujetos
(11%) debido a que el estudio histologico habia sido diagnos-
tico al visualizar leishmanias en el interior de los histiocitos.
En 20 casos se solicito cultivo de muestras cutaneas. En 11
de estos se aislo L. infantum. El resto de muestras no se
cultivaron, puesto que la realizacion de la PCR nos permitié
llegar al diagnostico de una forma mas rapida.

En pacientes con antecedentes personales de inmuno-
supresion y/o manifestaciones sistémicas se completo el
estudio. Asi, en 39 casos se realiz6 una analitica que incluia
hemograma, bioquimica y autoinmunidad. No se encontra-
ron alteraciones relevantes, salvo en una mujer con artritis
reumatoide con anticuerpos antinucleares (ANA) y anticuer-
pos anti ADN positivos, un varon infectado por el VIH con
neutropenia y una mujer con antecedentes personales de
neutropenia idiopatica, donde se evidenciaron neutropenia,
anti Ro 60 y ANA positivos. Se realizo una radiografia de
torax a 16 pacientes. En una mujer de 43 afos se iden-
tifico un granuloma pulmonar. En otro varéon de 48 anos
sin antecedentes personales de interés, con una intrader-
morreaccion de Mantoux mayor de 10 mm a las 72 horas, no
se visualizaron alteraciones en la prueba de imagen. Encon-
tramos manifestaciones sistémicas en 6 sujetos: un varon
de 47 anos con pérdida de peso que no se considerd secun-
daria a la infeccion por Leishmania, puesto que no tenia
otras alteraciones en la exploracion fisica (no se objetiva-
ron adenopatias ni organomegalias abdominales), ni en las
pruebas complementarias y 5 pacientes (4 varones y una
mujer) con adenopatias de localizacion en la cabeza y el
cuello. De ellos solo se encontraron antecedentes persona-
les de inmunosupresion en un varén con enfermedad renal
cronica grado 3B. La morfologia de las lesiones cutaneas de
los pacientes con adenopatias fue en 3 de tipo papulono-
dular eritematosa con costra en superficie y en los otros
2 se objetivaron papulas eritematosas sin costra. Uno con
este segundo tipo de lesiones presentd hasta 11, el resto
tenian lesiones Unicas. En 4 de los casos, los grupos ganglio-
nares afectados correspondian a territorios de drenaje de
la zona donde se situaban las lesiones cutaneas de leish-
maniasis. En la analitica y en la ecografia abdominal no
se encontraron alteraciones. El estudio patoldgico ganglio-
nar realizado mediante puncion aspiracion con aguja fina (4
pacientes) o mediante analisis de una adenopatia resecada
(un paciente), no evidenci6 alteraciones en un caso, en otro
fue compatible con una linfadenitis reactiva inespecifica y
en los otros 3 mostrd hallazgos compatibles con una linfade-
nitis por Leishmania. Recibieron tratamiento especifico de
las lesiones 103 pacientes (69%). En 78 de estos se empled
el antimoniato de meglumina intralesional (il). El nGmero de
infiltraciones realizadas por lesion y sujeto oscilé entre una
y 8, con un intervalo de una semana entre dosis. La cantidad
de farmaco empleado en cada sesion fue de entre 0,5 y 1

Pacientes que recibieron tratamiento combinado

Pautas de tratamiento NUmero de
pacientes
Crioterapia en una lesion y resolucion 3
espontanea del resto
Resolucion con biopsia de una lesion e 1
infiltracion con antimoniato de meglumina il
en el resto
Antimoniato de meglumina il x 2 + crioterapia 4
Antimoniato de meglumina il x 3 +crioterapia 2
Antimoniato de meglumina il x 4 + extirpacion 1
Antimoniato de meglumina il x 9 +2 sesiones 1
de terapia fotodinamica + itraconazol 100 mg
cada 24 h oral por 10 dias
Itraconazol 100 mg/12 h oral, crioterapia x 1 1
IL x 5 abdomen, x 6 piernas, anfotericina B 1

liposomal (3 mg/kg/dia iv total de 10 dias)?

@ Varén de 31 afios con psoriasis en tratamiento con metotre-
xato e infliximab.

cc/lesion. Se logro la curacion de 62 pacientes (79%) y los 16
restantes estan pendientes de completar tratamiento, pero
presentan buena evolucion de las lesiones. Destacamos la
apariciéon de reaccion inflamatoria perilesional secundaria
al tratamiento en 9 casos (6%). Catorce pacientes realiza-
ron pautas de tratamiento combinado con antimoniato de
meglumina il y otras terapias. Las formas detalladas de tra-
tamiento empleadas se recogen en la tabla 4. Se obtuvo la
resolucion de las lesiones en todos los casos. La crioterapia
se uso con éxito en monoterapia en 9 pacientes. El nimero
de sesiones aplicadas sobre cada lesion oscilo entre una y
3. Dos de los pacientes con linfadenitis por Leishmania reci-
bieron anfotericina B liposomal intravenosa (3 mg/kg/dia,
5 dosis), con curacion de las lesiones. La otra paciente
con linfadenitis por Leishmania cur6é de forma espontanea,
tanto de las lesiones cutaneas como de las adenopatias; el
paciente con linfadenitis reactiva recibid 3 infiltraciones de
antimoniato de meglumina il con resolucion de las lesiones,
y el que presentaba adenopatias laterocervicales con estu-
dio citologico normal, curd después de cuatro infiltraciones
de antimoniato de meglumina il. Hubo 32 individuos (21%)
que no recibieron tratamiento especifico. De ellos 9 se per-
dieron en el seguimiento y dejaron de acudir a consultas, 15
presentaron resolucion espontaneay en 8 la biopsia cutanea
resulté diagndstica y terapéutica.

Por Gltimo, hay 14 pacientes (10%) que estan pendientes
de iniciar tratamiento de las lesiones.

La serie de casos que presentamos destaca por el elevado
numero de pacientes con LC para un tiempo de 17 meses
y un lugar determinado. En series publicadas previamente
en Espana el numero de casos es menor y los periodos de
seguimiento mayores®=®. En otros trabajos hubo un discreto
predominio en la poblacién femenina®®, que difiere con la
ligera mayor incidencia, no significativa, en varones que
hubo en nuestra serie. Ademas, destaca la baja incidencia
de LC en edad pediatrica (8% en menores de 14 afos), a
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diferencia de series previas en que encontramos cifras de
56% de los casos en menores de 5 anos’, 38% en menores de
12 afios® o0 30% en menores de 14 anos’. Los autores expli-
can la mayor incidencia en la infancia por una inmadurez
del sistema inmune, mayor penetrabilidad de la piel y mas
prolongada exposicion al vector.

Los casos mostraron una marcada agrupacion geografica
en torno a la zona norte del municipio de Fuenlabrada. En
este lugar ha habido cambios medioambientales recientes
importantes, que probablemente hayan contribuido a la pro-
liferacion de los vectores originando focos de leishmaniasis,
como la creacion de un espacio protegido que alberga una
superpoblacion de lepoéridos o la existencia de parques o
areas recreativas'®. El hecho de que se hayan detectado
liebres infectadas en zonas colindantes a la poblacion afec-
tada, y que no se haya encontrado un aumento proporcional
de la prevalencia de enfermedad o infeccion en el perro,
hace que en este brote se puedan considerar a las liebres
como reservorios'?. De este modo, existiria un ciclo de trans-
mision silvestre, no descrito hasta ahora en nuestro medio'®
y que condicionaria cambios en las medidas de control epi-
demioldgico a adoptar.

El tiempo de evolucion de las lesiones cuando los pacien-
tes consultaron fue discretamente inferior (2-6 meses) a lo
observado en otros trabajos (media de entre 6-8 meses)’™°.
El tamano de las lesiones mas frecuente en nuestra serie
(2-5mm) fue ligeramente menor a lo encontrado en estu-
dios previos, en los que la media de las lesiones tenia en
torno a 1cm de diametro’-°. La forma de presentacion cli-
nica de la LC mas frecuente en nuestro trabajo fue la de
papulas o placas eritematosas de superficie lisa o descama-
tiva, sin formacion de costra y con lesiones multiples. Este
hallazgo difiere con el de otras series®=® en que la morfologia
de las lesiones mas habitual fue la de lesion Unica papulono-
dular con costra (botén de Oriente). En los Gltimos anos se
observan con mayor frecuencia en la practica clinica diaria
formas atipicas de LC. Una de ellas es la que se presenta
con lesiones multiples''. Se caracteriza por la presencia de
varias papulas o nddulos eritematosos asintomaticos, muy
similares entre si salvo por el tamafio. Las lesiones se pueden
localizar proximas o alejadas unas de otras''. El desarro-
llo de estos cuadros puede explicarse por la interaccion de
varios factores: unos dependientes de Leishmania (especie,
tropismo, capacidad infectiva, patogenicidad y virulencia),
otros dependientes del vector (nimero de picaduras del
mosquito, especie y composicion de la saliva) y otros depen-
dientes del huésped (situacion inmunitaria y susceptibilidad
genética)'. A diferencia de otras revisiones publicadas’?,
en nuestra serie la localizacion mas frecuente de las lesio-
nes fueron las extremidades. Esto se podria explicar porque,
probablemente, la mayor parte de las picaduras se pro-
dujesen en los meses de verano, cuando por el tipo de
vestimenta las extremidades estan descubiertas. En apro-
ximadamente dos terceras partes de la muestra estudiada
el estudio histologico de las lesiones cutaneas fue compa-
tible con una DGNN vy, por tanto, no resulté concluyente
por si mismo. En estos casos la realizacién de PCR para
Leishmania a partir de biopsias cutaneas fue decisiva para
llegar al diagnostico definitivo de LC. La PCR es un método
diagndstico de alta sensibilidad (75-77% a 100%) y especi-
ficidad (100%) para la deteccion del ADN del parasito en
frotis de exudados'? o en tejidos biopsiados'®. La PCR sobre

muestras de exudados ha demostrado ser una herramienta
diagndstica util que evitaria otros procedimientos cruentos
como la biopsia'. De acuerdo con la literatura revisada'>~"7
resulta util en lesiones con escaso o nulo niUmero de para-
sitos y hallazgos compatibles con dermatitis granulomatosa
en la microscopia convencional. La técnica puede realizarse
tanto en tejidos frescos'>'>'7 como en tejidos incluidos en
parafina'*'¢. Ademas, permite la identificacion de la espe-
cie de Leishmania utilizando cebadores especificos'™". Los
autores proponen que la realizacion de la PCR para Leish-
mania deberia incluirse de forma rutinaria en el estudio de
dermatitis granulomatosas inespecificas, aunque el paciente
presente lesiones clinicas atipicas o poco sospechosas de
LC'-'6, Tres pacientes desarrollaron linfadenitis por Leish-
mania. En esta se produce la inflamacion de un territorio
ganglionar, asociada o no a lesiones cutaneas'®-2°. No implica
la afectacion sistémica. Su patogenia no esta bien expli-
cada, pero se propone que podria ocurrir por diseminacion
de macrofagos con amastigotes a los ganglios linfaticos o por
el transporte de antigenos de Leishmania por células de Lan-
gerhans de la piel a los ganglios linfaticos'®-2. En ocasiones
se desarrolla después de realizar tratamiento de las lesio-
nes cutaneas de forma intralesional'®2°, Los objetivos del
tratamiento de la LC son: acelerar el proceso de curacion,
minimizar el riesgo de cicatriz residual antiestética y preve-
nir la progresion de la enfermedad?'-?2. Se han empleado
multiples modalidades terapéuticas, incluyendo farmacos
tépicos, intralesionales, sistémicos y métodos fisicos' 222,
Sin embargo, no hay ensayos clinicos bien disefados para
cada uno de ellos, por lo que el nivel de evidencia no esta
bien establecido?"?2. En Espafia se utiliza el antimoniato de
meglumina il como farmaco de primera eleccion en el tra-
tamiento de LC con lesiones Unicas y de pequeio tamano
(menores de 4cm), aunque también hay casos descritos en
la literatura con lesiones multiples o de mayor tamano en
que se ha utilizado este farmaco con buenos resultados®.
La forma de administracion es la inyeccion desde la peri-
feria de la lesidn hasta su completo blanqueo®. Las dosis y
pautas empleadas son variables®. En nuestro estudio el tra-
tamiento de eleccion en 78 pacientes fue el antimoniato
de meglumina il, logrando la resolucion de las lesiones en
el 79% de los casos, con resultados estéticos aceptables
y escasa toxicidad sistémica. En las series previas®® tam-
bién se utilizo este farmaco en la mayoria de los pacientes,
logrando la curacién de los mismos. La crioterapia con nitro-
geno liquido se emplea fundamentalmente en nifos y es,
en general, eficaz y carente de riesgos"%?'. En pieles de
tonalidad oscura puede dejar hipopigmentacion residual.
De manera similar a lo empleado en nuestros pacientes,
se puede utilizar de forma aislada o en combinacion con
otros tratamientos como el antimoniato de meglumina il°.
La terapia fotodinamica se emplea cada vez con mas fre-
cuencia para la LC, con resultados cosméticos excelentes?!.
Las dosis requeridas no estan bien definidas, pero en algu-
nos de los articulos revisados se describe una sesion semanal
durante un mes?'. Su mecanismo de accién parece derivar
de la destruccion tisular y de los macrofagos?'. Ademas, se
puede combinar con otros tratamientos?'. En uno de nues-
tros pacientes, que presentaba una placa eritematosa con
costra en la pierna derecha, empleamos la terapia fotodi-
namica como tratamiento después de haber fracasado el
antimoniato de meglumina il que inyectamos en 9 ocasiones.
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Indicaciones de tratamiento sistémico en la leish-
maniasis cutanea

Lesiones de gran tamano (>4 cm)

Mltiples lesiones (> 5)

Falta de respuesta a tratamiento topico

Datos de diseminacion locorregional

Pacientes inmunodeprimidos (VIH)

Lesiones en cara, orejas

Lesiones en manos y pies

Lesiones localizadas en zonas que puedan originar déficit
funcionales

Fuente: Cardot-Leccia et al.20; Ameen?'.

Dado que después de 2 sesiones no observamos mejoria,
decidimos iniciar itraconazol oral (100 mg/24 horas durante
10 dias), obteniéndose la curacion. En lesiones aisladas y de
pequeno tamaiio se ha empleado la exéresis quirtrgica como
alternativa terapéutica’®°. Asi, en 8 de nuestros pacientes
se empled la biopsia-extirpacion como técnica diagnostica
y, a la vez, terapéutica.

El imiquimod tdpico al 5% se ha empleado, con resulta-
dos variables, en los Gltimos afios en combinacion con el
antimoniato de meglumina en casos de LC que no respon-
den a solo este (ltimo farmaco??4. También encontramos
casos de LC tratadas con éxito con imiquimod topico des-
pués del fracaso de anfotericina B liposomal?. Aunque son
necesarios mas estudios, parece que este agente actua-
ria estimulando la respuesta inmune local e induciria la
activacion de macroéfagos, que conllevaria el control de la
enfermedad?*. En la literatura revisada algunos de los crite-
rios para iniciar tratamiento sistémico en la LC son los que
aparecen recogidos en la tabla 5 26?7, Durante afios los far-
macos de eleccion dentro de esta modalidad terapéutica han
sido los antimoniales pentavalentes. Sin embargo, debido
a su importante toxicidad renal y cardiaca y a sus efec-
tos adversos (artralgias, mialgias, fiebre, vomitos, elevacion
de enzimas hepaticas), en los ultimos anos se esta sustitu-
yendo por la anfotericina B liposomal con menor nimero
de complicaciones?"222627, Esta se emplea a dosis de 1-
1,5mg/kg/dia iv durante 21 dias o 3 mg/kg/dia durante 10
dias?222527 En los 2 pacientes de nuestra serie en los que
usamos este farmaco no se produjeron efectos adversos y
se logro la curacion. Los azoles (ketoconazol e itraconazol)
actian inhibiendo la sintesis de ergosterol en la membrana
del parasito. Las dosis a las que se han empleado son varia-
bles y los resultados contradictorios'-?. En algunas ocasiones
la LC del Viejo Mundo es autorresolutiva en un periodo
de meses, como ocurrié en 15 de nuestros pacientes. Sin
embargo, en general, se debe tratar porque afecta a areas
expuestas cosméticamente importantes, por el riesgo de
envolver a mucosas y por el riesgo de diseminacién’’. Para
concluir, queremos destacar que en la serie de pacientes con
LC que presentamos, tanto el ciclo de transmision silvestre
(liebres como reservorio) como la forma clinica de las lesio-
nes (multiples papulas eritematosas sin costra) no son los
habituales en los casos de LC en Espaia. Ademas, de acuerdo
a nuestra experiencia, creemos que la determinacion de
la PCR de Leishmania se deberia incluir en el estudio de
pacientes con DGNN sin otros hallazgos en areas endémicas.

Los autores declaran
que para esta investigacion no se han realizado experimen-
tos en seres humanos ni en animales

Los autores declaran que
han seguido los protocolos de su centro de trabajo sobre la
publicacion de datos de pacientes y que todos los pacientes
incluidos en el estudio han recibido informacion suficiente y
han dado su consentimiento informado verbal para partici-
par en dicho estudio.

Los
autores han obtenido el consentimiento informado de los
pacientes y/o sujetos referidos en el articulo. Este docu-
mento obra en poder del autor de la correspondencia.

Los autores declaran que no tienen ningln conflicto de inte-
reses

1. Garcia-Almagro D. Lesihmaniasis cutanea. Actas Dermosifiliogr.
2005;96:1-24.

2. Brote comunitario de leishmaniasis en los municipios de Fuenla-
brada, Leganés y Getafe (2009-2011). Area IX. Madrid: Servicio
Madrilefno de Salud; marzo 2012.

3. Informe seguimiento leishmaniasis A9-13.04.2011. Madrid: Ser-
vicio Madrileno de Salud; abril 2011.

4. Informe seguimiento leishmaniasis A9-30.09.2011. Madrid: Ser-
vicio Madrileno de Salud; septiembre 2011.

5. Martin Martin P, Alemany Lopez A. Informe al Ministerio de
Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad sobre la evolucion de la
Leishmania en la Comunidad de Madrid. Comunidad de Madrid:
Consejeria de Sanidad; 2012.

6. Albero Blanes F, Martinez Sanchez C, Roman Macia P. Leish-
maniasis cutanea. Alcoy, zona endémica. Actas Dermosifiliogr.
1979;70:457-84.

7. Alcalde Alonso M, Delgado Florencio V, Naranjo Sintes R. Leish-
maniasis cutaneas en Granada: caracteristicas clinicas. Actas
Dermosifiliogr. 1989;80:267-72.

8. Daudén E, Garcia C, Zarco C, Lopez S, Iglesias L. Leishmaniasis
cutanea en el foco endémico de Madrid. Estudio de 31 casos.
Actas Dermosifiliogr. 1990;81:395-404.

9. Urrutia S, Garcia C, Schoendorff C, Sdez A, Olivares M, Garcia
Almagro D. Leishmaniasis cutanea en la provincia de Toledo.
Estudio de 43 pacientes. Actas Dermosifiliogr. 2000;91:1-8.

10. Noguerol Alvarez M, San Martin Lopez JV, Aguado Lobo M, Apa-
ricio Azcarraga P. Brote comunitario de leishmaniasis en la zona
sur de la comunidad de Madrid. Aten Primaria. 2012;44:508-9.

11. Maniscalco M, Noto G, Zichichi L, Veraldi S. Multifocal cutaneous
leishmaniasis: a new clinical presentation of the disease. Acta
Derm Venereol. 2007;87:275.

12. Boggild1 AK, Braulio MV, Veland N, Ramos AP, Calderoén F, Arévalo
J, et al. Non-invasive cytology brush PCR diagnostic testing in
mucosal leishmaniasis: superior performance to conventional
biopsy with histopathology. Plos One. 2011;6:€26395.

13. Martin-Ezquerra G, Fisa R, Riera C, Rocamora V, Fernandez-
Casado A, Barranco C, et al. Role of Leishmania spp. infestation
in nondiagnostic cutaneous granulomatous lesions: report of



342

M. Aguado et al

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

a series of patients from a Western Mediterranean area. Br J
Dermatol. 2009;161:320-5.

Boer A, Blodorn-Schlicht N, Wiebels D, Steinkraus V, Falk TM.
Unusual histopathological features of cutaneous leishmaniasis
identified by polymerasa chain reaction specific for Leish-
mania on paraffin-embedded skin biopsies. Br J Dermatol.
2006;155:815-9.

Safaei A, Hossein Motazedian M, Vasei M. Polymerase chain reac-
tion for diagnosis of cutaneous leishmaniasis in histologically
positive, suspicious and negative skin biopsies. Dermatology.
2002;205:18-24.

Tordoni G, Giaccherini R, Pacenti L, Miracco C, Zazzi M, Zanelli
G. Cutaneous leishmaniasis: usefulness of PCR on paraffin-
embedded skin biopsies as part of routine investigation. Ann
Trop Med Parasitol. 2007;101:745-9.

Karamian M, Motazedian MH, Fakhar M, Jowkar F, Rezanezhad
H. A typical presentation of Old-World cutaneous leishmaniasis,
diagnosis and species identification by PCR. J Eur Acad Dermatol
Venereol. 2008;22:958-62.

Esfandiarpour |, Dabiri SH, Yusefi K. Dry type leishmanial lymp-
hadenitis presented as two large parotid and cervical masses.
Int J Dermatol. 2007;46:711-4.

Harms G, Zenk J, Martin S, Kokozidou M, Piischel W, Bienzle U,
et al. Localized lymphadenopathy due to leishmanial infection.
Infection. 2001;29:355-6.

Cardot-Leccia N, Benchetrit M, Audoin J, Haudeborug J,
Karsenty Jean M, Estran C, et al. Localized leishmanial

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

lymphadenitis: an unusual manifestation of the disease
in an immunocompetent patient. Histopathology. 2009;55:
124-5.

Ameen M. Cutaneous leishmaniasis: advances in disease pat-
hogenesis, diagnostics and therapeutics. Clin Exp Dermatol.
2010;35:699-705.

Control of the leishmaniasis: report of a meeting of the WHO
Expert Committee on the Control of Leishmaniases Geneva:
WHO; 22-26 March 2010.

Firooz A, Khamesipour A, Ghoorchi MH, Nassiri-Kashani M,
Ebrahim Eskandari S, Khatami A, et al. Imiquimod in combina-
tion with meglumine antimoniate for cutaneous leishmaniasis.
A randomized assessor-blind controlled trial. Arch Dermatol.
2006;142:1575-9.

Arevalo |, Ward B, Miller R, Meng TC, Najar E, Alvarez E, et al.
Successful treatment of drug-resistant cutaneous leishmania-
sis in humans by use of imiquimod, an immunomodulator. Clin
Infect Dis. 2001;33:1847-51.

Hervas JA, Martin-Santiago A, Hervas D, Rojo E, Mena A,
Rocamora V, et al. Old world Leishmania infantum cuta-
neous leishmaniasis unresponsive to liposomal amphotericin B
treated with topical imiquimod. Pediatr Infect Dis. 2012;31:
97-9.

Palumbo E. Current treatment for cutaneous leishmaniasis: A
review. Am J Ther. 2009;16:178-82.

Blum J. Treatment of cutaneous leishmaniasis among travellers.
J Antimicrob Chemother. 2004;53:158-66.



	Brote de leishmaniasis cutánea en el municipio de Fuenlabrada
	Introducción
	Material y método
	Resultados
	Discusión
	Responsabilidades éticas
	Protección de personas y animales
	Confidencialidad de los datos
	Derecho a la privacidad y consentimiento informado

	Conflicto de intereses
	Bibliografía


