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LeishmaniasisLeishmaniasis
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EpidemiologEpidemiologííaa

nn Ocurren Ocurren dos millones anuales de nuevos casosdos millones anuales de nuevos casos de de 
leishmaniasis en el mundo (1.5 millones de leishmaniasis en el mundo (1.5 millones de 
leishmaniasis cutleishmaniasis cutáánea y 500.000 de leishmaniasis  nea y 500.000 de leishmaniasis  
visceral ) aunque  se estima  que la cifra pueda  visceral ) aunque  se estima  que la cifra pueda  
llegar  hasta  llegar  hasta  12 millones12 millones , ya  que  de los  , ya  que  de los  88  88  
papaíísesses donde se presenta, 78  se  encuentran en donde se presenta, 78  se  encuentran en 
vvíías de desarrollo y solo en 32 es obligatorio su as de desarrollo y solo en 32 es obligatorio su 
reporte. La poblacireporte. La poblacióón en n en riesgo es de 350 millones riesgo es de 350 millones 



Leishmaniasis en el Mundo



nn Treinta especies de mosquitos flebTreinta especies de mosquitos flebóótomostomos y y 
20 especies de leishmanias20 especies de leishmanias son capaces de son capaces de 
producir la enfermedad. Los mosquitos producir la enfermedad. Los mosquitos 
vectores  (vectores  (LutzomyaLutzomya en el nuevo mundo  y en el nuevo mundo  y 
PhlebotomusPhlebotomus en el Viejo mundo) se han en el Viejo mundo) se han 
tornado de selvtornado de selvááticos a intradomiciliarios. ticos a intradomiciliarios. 
Los reservorios  selvLos reservorios  selvááticos cada dticos cada díía esta estáán n 
mas cerca de las casas mas cerca de las casas 



EpidemiologEpidemiologííaa
nn Actualmente  ha  sido relacionada con los  Actualmente  ha  sido relacionada con los  

cambios  ambientales, migracicambios  ambientales, migracióón, n, 
deforestacideforestacióón, urbanizacin, urbanizacióón, cambios en la n, cambios en la 
susceptibilidad del hususceptibilidad del huéésped ,malnutricisped ,malnutricióón y n y 
la la inmunosupresiinmunosupresióónn



Coinfección Leishmaniasis y VIH



§§ Leishmaniasis Leishmaniasis por por L. L. infantuminfantum es la tercera es la tercera 
enfermedad oportunista en individuos infectados con enfermedad oportunista en individuos infectados con 
VIH.VIH.

§§ La transmisiLa transmisióón se puede dar por intercambio de n se puede dar por intercambio de 
jeringas entre consumidores de drogas. jeringas entre consumidores de drogas. 

§§ ApariciAparicióón de n de ““nuevosnuevos”” parparáásitos: mas virulentos y sitos: mas virulentos y 
resistentes a quimioterapia.resistentes a quimioterapia.

§§ La presencia de perros asintomLa presencia de perros asintomááticos ayuda a ticos ayuda a 
mantener la transmisimantener la transmisióón.n.

CoinfecciCoinfeccióón Leishmaniasis y VIHn Leishmaniasis y VIH
El problema de la Cuenca MediterrEl problema de la Cuenca Mediterrááneanea



Espectro de la LeishmaniasisEspectro de la Leishmaniasis

nn ESPECTRO CLESPECTRO CLÍÍNICONICO
nn ESPECTRO HISTOPATOLESPECTRO HISTOPATOLÓÓGICOGICO
nn ESPECTRO INMUNOLESPECTRO INMUNOLÓÓGICOGICO



nn PARPARÁÁSITOSSITOS
nn CONDICIONES INMUNOLCONDICIONES INMUNOLÓÓGICASGICAS
nn CONDICIONES AMBIENTALESCONDICIONES AMBIENTALES
nn NUMERO DE LOCALIZACINUMERO DE LOCALIZACIÓÓN DE N DE 

PICADURASPICADURAS
nn CONDICIONES NUTRICIONALESCONDICIONES NUTRICIONALES
nn INFECCIINFECCIÓÓN BACTERIANAN BACTERIANA

Espectro de la LeishmaniasisEspectro de la Leishmaniasis
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Genes Genes queque regulanregulan la la diferenciacidiferenciacióónn

nn CisteineCisteine preoteinasespreoteinases
nn Thermal shock proteinsThermal shock proteins
nn gp63 glycoproteingp63 glycoprotein
nn ProteophosglycanProteophosglycan
nn AmastineAmastine
nn MAPKMAPK
nn LPGLPG



ConvitConvit J,PinardiJ,Pinardi ME .ME .
Cutaneous Leishmaniasis :Cutaneous Leishmaniasis :thethe clinicalclinical andand immunopathologicalimmunopathological SpectrumSpectrum ..CibaCiba FoundationFoundation SymposiumSymposium

RondRondóón Lugo AJ., n Lugo AJ., ConvitConvit J.J.
SpectrumSpectrum ofof American Cutaneous American Cutaneous LeishmanisisLeishmanisis””. Dermatology. Dermatology

in in fivefive ContinentsContinents SpringlerSpringler Verlag. Verlag. BerlinBerlin 1988; 7891988; 789--792792

ConvitConvit J., Ulrich M., Tapia FJ., J., Ulrich M., Tapia FJ., CastesCastes M., RondM., Rondóón Lugo AJn Lugo AJ
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LCL  lesiones satélites









LCL Simulando LECLCL Simulando LEC



LCL. Simulando Psoriasis



LCL. Primo infección



LCL D Dif.  Amibiasis,Paracoccidiodomicosis



LCL  linfangitica





HalmaiHalmai O., Arosemena R., O., Arosemena R., PaezPaez E., Weiss E., RondE., Weiss E., Rondóón Lugo AJ.n Lugo AJ.
““American Cutaneous American Cutaneous LeishmanisisLeishmanisis IntermediateIntermediate FormForm””. Int. J. . Int. J. 

ofof DermatDermat. 1993, 32:204. 1993, 32:204--55
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L I  RecidivanteL I  Recidivante





LI  verrugosa
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Lepra lepromatosaLepra lepromatosa













Espectro MucosoEspectro Mucoso

nn SIMULTANEO O HASTA 45 ASIMULTANEO O HASTA 45 AÑÑOS OS 
DESPUES DESPUES 

nn LESION NASALLESION NASAL
nn LESION NASOLESION NASO--FARINGEAFARINGEA
nn LESION NASOLESION NASO--BUCOBUCO--LARINGEALARINGEA





L MucosaL Mucosa





L MucosaL Mucosa
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Leishmaniasis. Espectro HP.
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Cortesia Felix J Tapia



CortesiaCortesia FelixFelix J. TapiaJ. Tapia









IFN-γ LCI

IL-10 LCI

Citocinas en LCL



LL-37 en epidermis de leishmaniasis cutánea difusa





Leishmaniasis TegumentariaLeishmaniasis Tegumentaria

DiagnDiagnóóstico:stico:
nn EpidemiolEpidemiolóógicogico
nn ClClííniconico
nn EtiolEtiolóógico:  gico:  -- Directo (ParasitolDirecto (Parasitolóógico).                                                          gico).                                                          

-- Indirecto (InmunolIndirecto (Inmunolóógico)gico)



DiagnDiagnóósticostico

nn leishmaniasis cutleishmaniasis cutáánea nea ––mucosamucosa: se realiza : se realiza 
en la mayoren la mayoríía de los casos por la a de los casos por la 
epidemiologepidemiologíía, la cla, la clíínica, demostracinica, demostracióón del n del 
parparáásito por frotis, cultivo, inoculacisito por frotis, cultivo, inoculacióón y n y 
por la histopatologpor la histopatologíía. La PCRa. La PCR es es úútil til 
tambitambiéén para estudios taxonn para estudios taxonóómicos, los micos, los 
exexáámenes serolmenes serolóógicos son empleados en gicos son empleados en 
algunos centrosalgunos centros



Leishmaniasis TegumentariaLeishmaniasis Tegumentaria

DiDiáágngnóósticostico ParasitolParasitolóógico:gico:
nn Frotis por AposiciFrotis por Aposicióón:n:

ColoraciColoracióón con n con GiemsaGiemsa
Presencia de Presencia de AmastigotesAmastigotes..
nn InoculaciInoculacióón a animales sensibles (hamsters):n a animales sensibles (hamsters):

ReproducciReproduccióón de la lesin de la lesióón.n.
nn Siembra en medios de cultivo:Siembra en medios de cultivo:

Presencia de Presencia de promastigotespromastigotes a los 8 da los 8 díías.as.



Leishmaniasis TegumentariaLeishmaniasis Tegumentaria

DiagnDiagnóóstico Inmunolstico Inmunolóógico:gico:
nn Inmunidad celular.Inmunidad celular.

--ReacciReaccióón de hipersensibilidad tardn de hipersensibilidad tardíía:a:
Test de Montenegro o Test de Montenegro o LeishmaninaLeishmanina
èè InduraciInduracióón de  5 mm a las 24n de  5 mm a las 24--48 horas.48 horas.
-- Ensayo de Ensayo de linfoproliferacilinfoproliferacióónn..
nn Inmunidad humoral.Inmunidad humoral.

DetecciDeteccióón de anticuerpos especn de anticuerpos especííficos:ficos:
ELISA, ELISA, InmunomarcajeInmunomarcaje, , InmunoblotInmunoblot, etc., etc.



TratamientoTratamiento LocalLocal

Controlar  la  infecciControlar  la  infeccióón bacterianan bacteriana
CrioterapiaCrioterapia : Castro Ron , B. Trujillo ,Rosa : Castro Ron , B. Trujillo ,Rosa 

Francia.Francia.
CalorCalor :1.:1.MutingaMutinga , , MngolaMngola East East AfrAfr. Med J . Med J 

1974, 51 : 681974, 51 : 68--7878
2.Rond2.Rondóón Lugo , Convit J  n Lugo , Convit J  Med.PrivMed.Priv
1989,6 : 531989,6 : 53--5656



TratamientosTratamientos

nn AntimonialesAntimoniales
nn AnfotericinaAnfotericina BB
nn AnfotAnfot. . LiposomalLiposomal
nn PentamidinaPentamidina
nn InmunoterapiaInmunoterapia
nn MiltefosinaMiltefosina
nn KetoconazolKetoconazol
nn TerbinafinaTerbinafina
nn ItraconazolItraconazol

nn TermoterapiaTermoterapia
nn CrioterapiaCrioterapia
nn InterleuquinasInterleuquinas
nn InterferonInterferon
nn LaserLaser CO2CO2
nn RifanpicinaRifanpicina
nn TrimetropinTrimetropin



AnAnáálogoslogos AlklphosphocholineAlklphosphocholine

nn 2 2 compuestoscompuestos . . ActuanActuan en la en la proteinaproteina kinasekinase
C , C , queque estestáá en la en la membranamembrana de la de la 
leishmania. Se leishmania. Se absorbenabsorben en el en el tractotracto
intestinal.intestinal.

nn MiltefosinaMiltefosina

nn Ha Ha sidosido comprobadocomprobado en l major , l. en l major , l. 
donovani ,l brasiliensis , l . donovani ,l brasiliensis , l . mexicanamexicana



nn MiltefosineMiltefosine for New World Cutaneous Leishmaniasisfor New World Cutaneous Leishmaniasis

J. Soto, B. A. Arana,J. Toledo, N. Rizzo, J. C. Vega, A. Diaz,M. Luz, P. 
Gutierrez,M. Arboleda,J. D. Berman,
K. Junge, J. Engel,5and H. Sindermann.

Clinical Infectious Diseases 
2004:38 (1 May)

nn DiffuseDiffuse cutaneous leishmaniasis cutaneous leishmaniasis respondsresponds toto miltefosinemiltefosine butbut thenthen
relapsesrelapses

Zerpa, O.; Ulrich, M.; Blanco, B.; Polegre, M.; Avila, A.; Matos, N.1; 
Mendoza, I.2; Pratlong, F.3; Ravel, C.3; Convit, J.
BritishBritish Journal Journal ofof Dermatology, Dermatology, VolumeVolume 156, 156, NumberNumber 6, June 2007, pp. 6, June 2007, pp. 
13281328--1335(8) 1335(8) 

MiltefosineMiltefosine



ProteProteíínas que inducen inmunidad protectivanas que inducen inmunidad protectiva::

nn Cistein proteasas:Cistein proteasas:

nn Kinasa C activada (LACK)Kinasa C activada (LACK)

nn ProteinasProteinas activadas por activadas por mitogeneosmitogeneos (MAP (MAP kinasaskinasas))

nn ProteinasProteinas multidrogasresistentesmultidrogasresistentes ((LeMDR1LeMDR1))
n Glicofosfatidil inositol: Conocidas como proteínas de anclaje, son criticas en la 

estructura de la superficie de Leishmania .

Sus vías metabólicas pueden ser inhibidas por ácido mirístico y sus análogos.

POTENCIALES BLANCOS PARA 
DROGAS ANTI-LEISHMANIA



Steven G. ReedSteven G. Reed
IDRIIDRI

LeishLeish--111f + MPL111f + MPL--SE VaccineSE Vaccine
Current Regulatory StrategyCurrent Regulatory Strategy
PROPHYLAXISPROPHYLAXIS THERAPEUTICTHERAPEUTIC

-- U.S. IND FiledU.S. IND Filed -- U.S. IND FiledU.S. IND Filed
-- Phase 1 Trial (CCLV001Phase 1 Trial (CCLV001--01)01) -- Phase 1 Trial (CCLV001Phase 1 Trial (CCLV001--02)02)
-- DoseDose--Escalation in Healthy SubjectsEscalation in Healthy Subjects -- Dose Escalation in Dose Escalation in 

PatientsPatients
with CL or ML with CL or ML 

-- Safety & ImmungenicitySafety & Immungenicity -- Safety & Safety & 
ImmungenicityImmungenicity

10 10 ugug 5 5 ugug

10 10 ugug

20 ug









VacunaVacuna IdealIdeal

nn InduzcaInduzca respuestarespuesta efectivaefectiva tipotipo I , con I , con 
apropiadosapropiados antantíígenos genos celularescelulares

nn Segura Segura 
nn Reproducible  y transferible Reproducible  y transferible 
nn InduzcaInduzca inmunidadinmunidad porpor largo largo tiempotiempo
nn ProtejaProteja contra contra masmas de de unauna especieespecie de de 

leishmanialeishmania ..
nn CostoCosto razonablerazonable ..



Espectro de la LeishmaniasisEspectro de la Leishmaniasis

nn ESPECTRO CLINICOESPECTRO CLINICO
nn ESPECTRO HISTOPATOLOGICOESPECTRO HISTOPATOLOGICO
nn ESPECTRO INMUNOLOGICOESPECTRO INMUNOLOGICO
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