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[eishmaniosis

Una zoonosis clasica

B JOSE DE PEDRO MEDRANO ¢ Farmacéutico.

El articulo que se presenta a conti-
nuacion analiza el lugar que ocu-
pan hoy dia las zoonosis en el
ambito de la salud publica y, tras
dicha introduccion, se centra en el
caso de la leishmaniosis, una zoo-
nosis de corte clésico, cuya inci-
dencia estd aumentando espectacu-
larmente en los dltimos afios.

Las medidas de vigilancia y con-
trol constituyen el niicleo de la
educacion sanitaria que el farma-
céutico puede ofrecer en este
terreno

a Organizacién Mundial de la

Salud (OMS) define las zoo-

nosis como «todas aquellas

enfermedades e infecciones
que se transmiten de forma natural
entre los animales vertebrados y el
hombre».

Las zoonosis constituyen, ademads,
un grave problema sanitario, social y
econdémico, que en ocasiones provoca
la modificacién de los hébitos alimen-
tarios y pérdidas en la industria gana-
dera. Un ejemplo de ello es el caso de
la encefalopatia espongiforme bovina
y, mds recientemente, la gripe aviar o
gripe de los pollos.

A las zoonosis clasicas o tradiciona-
les como la tuberculosis, la brucelosis,
la rabia, la leptospirosis, la salmonelo-
sis o la leishmaniosis, etc. se han ido
sumando otras, denominadas zoonosis
emergentes, muchas de las cuales se
producen en la cadena alimentaria,
como la encefalopatia espongiforme
bovina, la criptosporidiosis, las infec-
ciones por el virus Ebola, el del Nilo
occidental, el Hendra, el hantavirus,
Escherichia coli, etc.
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MECANISMOS DE
TRANSMISION DE LAS
ZOONOSIS

Existen dos mecanismos de transmi-
sioén de estas zoonosis:

— Transmision directa, a través de
un reservorio animal, por contacto con
el animal vivo, con sus secreciones o
excreciones, o alimentos de origen
animal contaminados por éstos.

— De transmision indirecta, trans-
mitidas por vectores invertebrados,
como mosquitos.

Hay un gran abanico de especies
animales, tanto domésticas como sal-
vajes, susceptibles de actuar como
reservorio de dichos patdgenos, que
pueden ser virus, bacterias o parasitos;
incluso el hombre puede ser el que
infecte a los animales, como sucede en
el caso de la tuberculosis.

CONTROL DE LAS ZOONOSIS

A pesar de todos los progresos obteni-
dos en el control de las zoonosis, des-
de el punto de vista tanto cientifico
como sanitario, éstas siguen existien-
do. En los paises desarrollados el con-
trol es mucho mads eficaz, por los
recursos econdémicos disponibles, asi
como por sus infraestructuras sanita-
rias. Todo esto no existe en los paises
subdesarrollados, 1o que provoca el
aumento de este tipo de enfermedades,
cuantiosas pérdidas econdmicas, asi
como una gran morbimortalidad. Ade-
mds, el creciente movimiento de per-
sonas desde estos paises a otras socie-
dades mds desarrolladas provoca la
reaparicion en estas dltimas de zoono-
sis ya erradicadas.

Otros factores que incrementan el
riesgo de aparicién de zoonosis son la
mundializacién del comercio, el
aumento de la produccién de animales
de granja, el cambio climatico, asi
como la aparicién de nuevas técnicas
médicas, como los xenotrasplantes
(trasplantes de 6rganos entre especies
animales distintas).

Todo esto pone de relieve la necesi-
dad de intensificar la cooperacién
internacional y perfeccionar las redes
locales, regionales y mundiales de
vigilancia de enfermedades transmisi-
bles, asi como el problema de la segu-
ridad alimentaria, puesta en riesgo a
tenor de las dltimas crisis.

LEISHMANIOSIS: ALGUNOS
DATOS

Como se ha sefialado anteriormente,
entre las zoonosis cladsicas existentes,

estd la leishmaniosis. No se sabe muy
bien por qué, pero la incidencia de
este tipo de zoonosis estd aumentando
espectacularmente en los dltimos afios.
A continuacion se revisa la clinica, el
tratamiento y las pautas de prevencion
de esta enfermedad.

Transmision

La leishmaniosis es transmitida a tra-
vés de la picadura de un mosquito del
género Phlebotomus, que se alimenta
de sangre de animales infectados por
un pardsito (protozoo): la leishmania.
Se cree que al menos veinte especies
de leishmania son responsables de las
distintas formas clinicas de esta enfer-
medad: cutdnea, mucocutdnea y visce-
ral, cada una de ellas con sus sintomas
propios.

Distribucién

La OMS considera que las leishmanio-
sis estdn distribuidas tanto por Améri-
ca del Norte como del Sur, Asia, Afri-
ca y Europa, y que son endémicas en
las regiones tropicales y subtropicales
de 88 paises. Su distribucién geografi-
ca estd limitada por la distribucién de
los vectores (mosquitos), la susceptibi-
lidad de éstos a los climas frios, su
tendencia a ingerir sangre del hombre
o unicamente de los animales, y su
capacidad de soportar el desarrollo
interno de las diferentes especies de
leishmania.

Prevalencia e incidencia

Se calcula una prevalencia mundial de
12 millones de casos y se cree que la
incidencia anual oscila entre 1,5-2
millones de nuevos casos para leish-
maniosis cutdneas y 500.000 para
leishmaniosis viscerales. En Espafia se
estima una prevalencia de unos
250.000 perros infectados. Sin embar-
go, los datos oficiales no son reales,
debido a varios factores:

— La distribucién de las zonas de
transmision en dreas endémicas es dis-
continua.

— Numerosos casos no son diagnos-
ticados o no se declaran. La leishma-
niosis es de declaracién obligatoria en
s6lo 40 de los 88 paises endémicos.

— Los datos oficiales se obtienen a
partir de la deteccidn pasiva de los
casos.

— El nimero de personas infectadas
pero asintomdticas es mucho mayor
que el nimero de casos manifiestos de
leishmaniosis.

CLINICA

En Espaiia existen dos tipos de leish-
maniosis: visceral y cutdnea. Ambas
se caracterizan por tener el mismo

agente causal, Leishmania donovani
infantum. Los transmisores son las
hembras de los mosquitos del género
Phlebotomus perniciosus y el reservo-
rio principal es el perro. Este mosquito
actia desde la primavera hasta
comienzos del otofo.

La leishmaniosis visceral se presen-
ta de forma endémica, tiende a ser cro-
nica y afecta especialmente a los
nifios. En los dltimos afios se ha pre-
sentado con mayor frecuencia en per-
sonas inmunodeprimidas (pacientes
VIH, oncoldgicos, trasplantados, etc.).
El periodo de incubacién es variable
—entre 3 y 8 meses— y los primeros
sintomas que aparecen son: malestar
general, pérdida de peso, anorexia,
alopecia (en los perros, sobre todo en
la regién facial, alrededor de los ojos y
de la trufa) y crecimiento exagerado
de las ufas. Los signos clinicos mas
frecuentes son: esplenomegalia, hepa-
tomegalia, anemia, leucopenia y a
veces linfadenopatia.

En la leishmaniosis cutanea, la
lesion clasica comienza en forma de
nédulo en el lugar de la inoculacién.
En el centro se forma una costra, que
al desprenderse da lugar a una tlcera
que se cura gradualmente, dejando una
cicatriz ligeramente hundida y con la
pigmentacidén alterada. En los perros,
el periodo de incubacién puede durar
meses o afios.

FACTORES DE RIESGO

Los principales factores de riesgo para
que aparezca esta Zoonosis son:

— Presencia de vertederos incontrola-
dos y escombreras, que facilitan el cre-
cimiento y desarrollo de los mosquitos.

— Presencia de albergues de anima-
les con malas condiciones higienicosa-
nitarias, cercanos a nicleos de pobla-
cion.

— Presencia de perros con leishma-
niosis en el entorno familiar.

— Presencia de perros vagabundos.

MEDIDAS DE VIGILANCIA
Y CONTROL

Para controlar y vigilar las 4reas de
riesgo de aparicion de leishmaniosis se
recomienda lo siguiente:

Identificacion de la zona geografica
de riesgo
Se trata de:

— Valorar si se trata de una zona de
riesgo, mediante mapas, denuncias, etc.

— Comprobar si existe algin factor
de riesgo en la zona que facilite la
reproduccién del mosquito.
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— Informar sobre la situacion y rea-
lizar las recomendaciones oportunas
(retirada de escombros, desinsectacio-
nes puntuales, etc.).

Actuaciones concretas de control
Debe actuarse sobre el reservorio y
sobre el vector/medio de la infestacion.

Sobre el reservorio
La accion consiste en:

— Investigar los perros del entorno
familiar.

— Efectuar un control sanitario de
los perros censados, recomendando a
los propietarios la visita al veterinario
para el control serolégico periddico
del animal.

— Proteger a los perros de posibles
picaduras de mosquitos mediante el
uso de insecticidas y repelentes (en
collar, pipeta, champu) y evitando que
duerman al aire libre, ya que la activi-
dad del mosquito es fundamentalmen-
te nocturna.

— Controlar la poblacién de perros
vagabundos.

Sobre el vector/medio
Este control estard encaminado a con-
trolar la poblacién de insectos:

— En las viviendas y sus proximi-
dades, con la aplicacién exterior de
insecticidas de uso ambiental en lefie-
ras, depuradoras, paredes, etc. Se
colocardn telas mosquiteras y se evi-
tard en las proximidades de las
viviendas la acumulacidén de restos
vegetales, aguas estancadas, escom-
bros, etc.

— En lugares alejados de las vivien-
das (radio de 500 metros):

a) No deben existir escombreras ni
basureros.

b) Las instalaciones ganaderas
deberdn cumplir con las reglamenta-
ciones en cuanto a la eliminacién de
residuos sélidos y liquidos, acumula-
cién de estiércol y desinsectaciones
periddicas.

c) Valorar la posibilidad de desin-
sectar solares abandonados.

EDUCACION SANITARIA

La poblacién diana es la poblacién en
general, pues cualquier persona es sus-
ceptible de tener contacto con el vec-
tor. Dentro de esta poblacién, podria-
mos priorizar sobre:

— Los propietarios de perros (tabla
D).

— Inmunodeprimidos, nifios y
ancianos.

— Veterinarios clinicos, por ser cla-
ves en el diagndstico de la enferme-

Tabla I. Medidas preventivas para
propietarios de perros

Debido a que el mosquito acttia desde
primavera hasta comienzos del otofio,
durante este periodo utilizar repelentes
(collares ahuyentadores como Scalibor
o Bio-Band, pipetas, champu
antimosquitos). Fumigar las paredes
de la caseta y la cama con insecticidas
de contacto

Instalar electroinsecticidas,
principalmente al amanecer y
anochecer, desde primavera hasta
otofio, y limitar durante estas horas la
permanencia del animal en el exterior,
lejos del alcance de estas medidas
protectoras

Después de este periodo, realizar un
andlisis al perro para confirmar

o no la presencia del parasito

Evitar piscinas o estanques con agua
sucia o encharcada, o en su defecto,
poner peces de agua dulce para luchar
contra las larvas de mosquitos

No amontonar basuras en el jardin,
retirarlas enseguida

No tirar basuras en cunetas o solares,
depositarla en cubos herméticos

o contenedores

Si se abona el jardin con estiércol,
mezclar larvicidas

Usar insecticidas agricolas

para el césped y los arboles

Poner macetas con plantas repelentes
de mosquitos, como por ejemplo,

la albahaca

dad, orientando a los propietarios y
aplicando las medidas preventivas
necesarias.

DIAGNOSTICO

Es imprescindible realizar un buen
diagnéstico de la enfermedad, aten-
diendo a la presencia de los sintomas
clinicos y a las pruebas bioquimicas y
de hematologia. Se pueden realizar
dos tipos de diagnéstico:

— Parasitolégico: encaminado a
detectar la presencia del pardsito en
muestras analizadas, tomadas de los
ganglios linfaticos, médula ésea o
pequeiias biopsias de la piel.

— Seroldgico: consiste en la detec-
cién de anticuerpos circulantes anti-
leishmania (habitualmente IgG) en el
suero, a través de inmunofluorescencia
indirecta (IFI).

TRATAMIENTO

Actualmente no existe ningun trata-
miento totalmente eficaz para esta
enfermedad (estd en estudio una vacu-
na), aunque si existen varias terapias
farmacolégicas que arrojan buenos
resultados. Antes de comenzar el trata-
miento, es recomendable realizar y
valorar un andlisis del estado del perro
(estado general, temperatura, peso,
tamaifio del bazo, aparicién de sintoma-
tologia, hemograma, proteinas totales y
valoracion de la funcionalidad hepética
y renal). Durante la terapia deben reali-
zarse controles de las funciones cardia-
ca, hepdtica, pancredtica y renal.

Farmacos utilizados

La terapéutica de la leishmaniosis
humana y canina se realiza con los
mismos compuestos, aunque con dis-
tinta posologia y via de administra-
cién. Los medicamentos utilizados
presentan cierta toxicidad, requieren
dosis elevadas y tratamientos de larga
duracién, lo que provoca (sobre todo
en perros) efectos secundarios.

Por estas causas y debido a la posi-
ble aparicién de resistencias, hay dife-
rentes alternativas. Los farmacos de
primera eleccién son los antimoniales
pentavalentes, y los de segunda linea
son la anfotericina B, la pentamidina,
la paramomicina, etc.

Antimoniales pentavalentes

Actian sobre el metabolismo energéti-
co, bloqueando principalmente la for-
macién de ATP y GTP, aunque el
mecanismo de accién frente a leishma-
nia no es completamente conocido. En
la actualidad, se piensa que la forma
mas activa de los antimoniales frente a
leishmania es el Sb III. La reduccién
del Sb IV a Sb III se produce en el
interior del macréfago.

Los protocolos de administraciéon de
los antimoniales (dosis, via de adminis-
tracioén y duracién de tratamiento) varian
considerablemente de unos autores a
otros. Los nuevos criterios terapéuticos
recomiendan como dosis 75 mg/kg/12 h,
200 mg/kg/dia 0 300 mg en dias alternos.

Los veterinarios clinicos adminis-
tran ciclos de 15-20 dias de tratamien-
to, con un intervalo de 7-10 dias de
descanso. Los medicamentos que con-
tienen estibogluconato sédico (por
ejemplo, Pentostam), en lugar de anti-
moniato de meglumina (Glucantime),
pueden administrarse en dosis mas
bajas, debido a su mayor concentra-
ci6én de Sb IV.

En cuanto a la via de administracion,
también se han producido cambios en
la actualidad. Antes era frecuente utili-
zar la via intramuscular (IM) o intrave-
nosa (IV), pero después del conoci-
miento del comportamiento
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farmacocinético del Sb V en los perros, se aconseja la via
subcutanea, por su buena biodisponibilidad. Se recomienda la
rotacidn del lugar de las inyecciones, por la posible aparicién
de abscesos o fibrosis en el punto de inoculacién.

Anfotericina B

El aumento de las resistencias a los antimoniales hace nece-
saria la bisqueda de nuevas alternativas. La anfotericina B,
considerada medicamento de segunda eleccion, ha demos-
trado ser uno de los farmacos mds potentes frente a leish-
mania de los que se dispone en la actualidad. Pese a que su
administracién es muy engorrosa (infusién intravenosa len-
ta), y presenta una elevada toxicidad, hay clinicos que la
estan utilizando como farmaco de primera eleccion.

Paramomicina

Este farmaco se suele administrar por via i.m. o i.v., y a
veces de forma tépica. La terapia es efectiva, pero no tanto
como la basada en antimoniales o anfotericina B. La combi-
nacion de estos farmacos con la paramomicina es mas efec-
tiva y permite acortar la duracién del tratamiento.

Otros farmacos por via oral
En este grupo figuran:

— Alopurinol: 1a dosis habitual es de 20 mg /kg/dfa, dividi-
da en dos o tres veces al dia. El tratamiento dura entre 1 y 6
meses. Los datos relativos a su efectividad son contradicto-
rios. No se utiliza de forma individual; la gran mayoria de los
veterinarios clinicos lo utilizan asociado con los antimoniales.

— Miltefosina: se ha comprobado que es eficaz frente a
diversas cepas de leishmania. También se ha demostrado
que es eficaz de forma tdpica en leishmaniosis cutdneas. La
dosis recomendada es de 100 mg/dia, administrandolo junto
con la comida, para evitar alteraciones gastrointestinales.

— Ketoconazol: la dosis recomendada es de 25
mg/kg/dia. Se obtienen buenos resultados clinicos pero no
una curacion parasitaria total.

Habitualmente la respuesta al tratamiento es rdpida y
desaparece la fiebre, aumenta el peso, se reducen las visce-
romegalias y las lesiones cutdneas, el hemograma recupera
los valores fisiologicos y mejora el estado general del animal
tratado; de lo contrario, es posible la apariciéon de alguna
infeccién asociada o que se trate de algtin caso resistente.

Tras la finalizacién del tratamiento deben realizarse con-
troles bioquimicos, clinicos y parasitolégicos. El perro
enfermo debe ser evaluado periédicamente para prevenir
recaidas. []
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