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RESUMEN

La leishmaniosis cutdanea (LC) es una enfermedad parasitaria endémica en Costa
Rica transmitida por fleboétomos del género Lutzomyia y causada principalmente
por Leishmania panamensis. El presente estudio realiza una revision bibliografica ana-
lizando la epidemiologia, los retos diagnodsticos y las opciones terapéuticas actuales,
brindando un contexto en Costa Rica. La LC se distribuye ampliamente en zonas
rurales, teniendo mayor incidencia en Puntarenas, San José, Limén y Alajuela. Su
diagndstico presenta desafios significativos debido a la variabilidad clinica de las
lesiones cutdneas, las limitaciones propias de las pruebas diagndsticas existentes y la
escasez de métodos que permitan identificar la especie involucrada. El tratamiento de
primera linea es el antimonio pentavalente, aunque su efectividad puede variar segun
la especie y la respuesta inmunoldgica del paciente. La miltefosina y la anfotericina
B liposomal se presentan como alternativas disponibles, aunque tienen limitaciones
en eficacia, accesibilidad o seguridad. Ademas, se resalta la limitada inversion en
investigacion y desarrollo de nuevos tratamientos y métodos diagndsticos. Este
estudio concluye que el abordaje integral de la leishmaniosis cutanea en Costa Rica
requiere un fortalecimiento del diagndstico temprano, acceso a tratamientos eficaces
y promocion de estudios clinicos que mejoren el manejo y la prevencion de esta
patologia desatendida.

Palabras clave: leishmaniosis, Costa Rica, epidemiologia, diagndstico, tratamiento.

ABSTRACT

Cutaneous leishmaniasis (CL) is a parasitic disease endemic to Costa Rica transmit-
ted by sandflies of the genus Lutzomyia and mainly caused by Leishmania panamensis. This
study conducts a literature review analyzing the epidemiology, diagnostic challenges,
and current therapeutic options, providing a context within Costa Rica. CL is widely
distributed in rural areas, with higher incidence in Puntarenas, San José, Limoén, and
Alajuela. Its diagnosis presents significant challenges due to the clinical variability of
skin lesions, the limitations of existing diagnostic tests, and the scarcity of methods
that allow identification of the species involved. The first-line treatment is pentavalent
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antimony, although its effectiveness may vary depending on the species and the
patient’s immune response. Miltefosine and liposomal amphotericin B are available
alternatives, although they have limitations in efficacy, accessibility, or safety. In
addition, the limited investment in research and development of new treatments and
diagnostic methods is highlighted. This study concludes that an integrative approach
to cutaneous leishmaniasis in Costa Rica requires strengthening early diagnosis,
access to effective treatments, and promotion of clinical studies that improve the
management and prevention of this neglected disease.

Keywords: leishmaniasis, Costa Rica, epidemiology, diagnosis, treatment.

INTRODUCCION

La leishmaniosis cutanea (LC) es una enfermedad infecciosa de tipo parasitaria transmitida principalmente
por la picadura de insectos flebétomos hembras pertenecientes al género Lutzomyia o Phlebotomus. Estos insec-
tos son los vectores del protozoo del género Leishmania, parasito causante de la infeccion. En adicién, los seres
humanos infectados, pueden presentar lesiones cutdneas crénicas y generalmente ulcerosas, pudiendo
generar cicatrices en la piel [1-3].

En suma, la LC afecta principalmente a las poblaciones tropicales y subtropicales en el mundo [1]. Ademas,
la LC se relaciona con factores ambientales y climaticos, ademas de factores sociales como la migracion, la
pobreza, viviendas en malas condiciones y desnutricidon. A su vez, es bastante frecuente que la LC afecte
a personas que realizan trabajos en zonas rurales, relacionados con la agricultura, la granja y los servicios
militares realizados en zonas endémicas [2, 3].

Ahora bien, en Costa Rica la leishmaniosis cutdnea se conoce cominmente como “papalomoyo”, término
proveniente del nahual que significa mariposa (papalotl) y mosquito (moyotl) [3]. Por otro lado, la LC es
considerada una afeccion crénica, endémica y un problema de salud, ya que se extiende por casi la totalidad
de las zonas boscosas del pais. Ademas, esta enfermedad se puede volver mas frecuente a causa de las
alteraciones ecoldgicas, por consecuencia de la colonizacidn, mineria y explotaciéon forestal de las zonas
boscosas de Costa Rica [3].

En adicidn, la leishmaniosis cutanea forma parte de las 10 enfermedades que requieren un reporte obligatorio
al Ministerio de Salud de Costa Rica a partir del afo 1983, sin embargo, en el ailo 2017 se convirtid en unas de
las enfermedades que requieren un reporte semanal obligatorio debido a su alta morbilidad e importancia
para la salud costarricense. A su vez, la LC requiere de un diagndstico parasitolégico lo mas oportuno
posible, con el fin de brindar los tratamientos necesarios para contrarrestar las manifestaciones clinicas y
prevenir el progreso de la LC en sus formas mas severas [3]. Por lo anterior, el presente articulo mantiene
como objetivo analizar la situacion epidemioldgica actual de la leishmaniosis cutdnea en Costa Rica y los
principales desafios relacionados con su diagndstico y tratamiento.

MATERIALES Y METODOS

Para la creacion del presente articulo, se procedid a realizar una revision bibliografica mediante la lectura y
analisis de diversos articulos de indole cientifica provenientes de fuentes confiables y reconocidas. A su vez,
se realizé la consulta de diferentes bases de datos como Access Medicina y PubMed.

Las bases de datos anteriormente mencionadas, fueron seleccionadas debido a su importancia para las
ciencias médicas, ademas de tener una gran disponibilidad de publicaciones. Ahora bien, los criterios de
inclusion se basaron en la escogencia de informacidn relacionada con la etiologia, epidemiologia, métodos
diagnodsticos, diagndsticos diferenciales y el tratamiento para la leishmaniosis cutdnea en Costa Rica vy
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nivel internacional. A su vez, dentro de los criterios de exclusion se procurd excluir investigaciones que no
estuvieran publicadas entre los afos 2020-2025 y que fueran redactados en idiomas distintos al espafol
e inglés, ademas, se excluyeron estudios no relacionados con la leishmaniosis cutanea. Se usaron palabras
clave como leishmaniosis, Costa Rica, epidemiologia, diagndstico, tratamiento. Finalmente, se revisaron 18
publicaciones y fuentes de informacion en total que sirvieron como sustento para la realizacion del presente
estudio bibliografico.

Resultados
Etiologia y ciclo de vida

En Costa Rica, se han descrito como vectores de la LC a los insectos flebotomos hembras como Lutzomyia
ylephiletor (principal vector) y la Lutzomyia trapidoi, ambos pertenecientes al género Lutzomia de la subfamilia Phle-
botominae (Figura 1). A su vez, los parasitos transmitidos por estos vectores son protozoos flagelados per-
tenecientes al género Leishmania, conformado por mas de 20 especies diferentes. En Costa Rica, el 75% de
los casos de LC son dados por Leishmania panamensis, mientras que el 25% restante corresponde a Leishmania
braziliensis, Leishmania infantum y Leishmania guyanensis, siendo esta ultima recientemente identificada [3].

Con lo anterior, el ciclo de vida de los parasitos del género Leishmania (Figura 2) comienza cuando el vector
flebdtomo femenino se alimenta de la sangre de un mamifero reservorio cuyos macrofagos se encuentran
infectados con amastigotos (parasitos intracelulares). En el caso de Costa Rica, estos mamiferos reservorios son
comunmente los perezosos (Bradypus griseus y Choloepus hoffmanni), roedores (Heteromys desmarestianus), y algunos
perros domésticos (Canis lupus familiaris). Tras la ingesta del amastigoto, en un periodo de 4 a 14 dias este para-
sito empieza a diferenciarse en su forma flagelada promastigoto en el intestino del vector, el cual posterior-
mente inicia su replicacion [1-4].

En suma, el promastigoto migra hacia el probdscide del vector, en donde sera regurgitado e inoculado en
forma de promastigoto en otro mamifero durante la préoxima alimentaciéon del vector. Lo anterior permite
gue el promastigoto invada los macréfagos sanos del mamifero y se diferencie nuevamente a su forma de
amastigoto, reiniciando asi el ciclo de vida [2]. En el caso de los seres humanos, la transmisién de la leish-
maniosis cutdnea sucede mediante el mismo mecanismo de infeccién [3].

.

Figura 1. Fotografia al microscopio del vector Lutzomyia sp., con aumento al 12.5x (A) y al 40x (B).

Fuente: Figura adaptada de [5].
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Figura 2. Ciclo de vida de Leishmania.
Fuente: Figura adaptada de [6].
Epidemiologia

En cuanto a la epidemiologia actual para la infeccidn por LC, 98 paises distribuidos en los 5 continentes
reportan nuevos casos frecuentemente. En adicion, a nivel mundial se presenta una incidencia anual de
0,7 a 1 millén de infecciones nuevas cada afo, donde se estima que alrededor de 6,2 millones de casos de
infeccidn por leishmaniosis cutanea persisten. A su vez, en el afo 2018 se reportd que el 90% de los casos
de LC reportados se concentraban en 8 paises: Afganistdn, Argelia, Brasil, Iran, Pakistan, Perd, Arabia Saudi
y Siria [7]. Sin embargo, para el afo 2023 se reportd que el 91% de los casos por LC eran provenientes de 11
paises: Afganistan, Argelia, Brasil, Colombia, la Republica Isldmica de Irdn, Irak, Pakistan, Peru, Sri Lanka, la
Republica Arabe Siria 'y Yemen [4].

Por otro lado, la epidemiologia de la leishmaniosis cutdnea en Costa Rica se presenta como una infeccion
endémica de las zonas boscosas, a su vez, la LC presenta una alta morbilidad, la cual se ve incrementada por
las alteraciones ecoldgicas de origen antropogénico. Esta infeccion se distribuye por todo el pais, sin embargo,
la mayor prevalencia de casos se presenta en las provincias de Puntarenas, San José, Limoén y Alajuela (Figura
3). En el afio 2021, se reportaron 563 casos de LC, con una incidencia de 10,9/100.00 habitantes, donde el
59,5% de los casos se reportaron en pacientes masculinos y el 20.6% restante en pacientes menores de 10
anos [8].

A ; \‘,

Figura 3. Mapa de distribucion del riesgo de infeccion por leishmaniosis cutdanea en Costa Rica (2019-2021).

Fuente: Figura adaptada de [3]
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Inmunopatogenia

La leishmaniasis cutdnea presenta una respuesta inmunitaria proinflamatoria de tipo TH1, en que se produce
el interferon gamma (IFN-y), responsable de activar los macrdfagos y favorecer la destruccion del parasito.
Esta respuesta se encuentra asociada con una mejor evolucion clinica e incluso con la resolucién espontanea
de las lesiones cutdneas. Sin embargo, también puede presentarse una respuesta inmunitaria de tipo TH2,
en la cual se secreta interleucina 4 (IL-4), la cual inhibe la activacién de los macrofagos y, por consecuencia,
favorece la persistencia y multiplicacion del parasito. Por lo anterior, la respuesta TH2 se asocia con infecciones
mas severas y con formas cronicas de LC [9].

En suma, tras la resolucion de las lesiones cutaneas, el pardsito puede permanecer aun en el organismo,
posibilitando la recurrencia de las lesiones. Por lo tanto, se recomienda el seguimiento clinico posterior a
la curacion [1]. A su vez, se ha descrito que tras una infeccidn previa, el paciente podria desarrollar cierta
inmunidad en caso de una reinfeccidon por la misma especie causante del cuadro inicial. Sin embargo, esta
inmunidad se ha presentado en pocas especies de Leishmania del Viejo Mundo, mientras que en el caso de
América, la reinfeccidn es frecuente, lo que limita la efectividad de dicha inmunidad [4].

Por otro lado, en pacientes inmunocomprometidos, la LC genera una respuesta inmunoldgica mediada por
células dependientes a la TH1, TH2 y citocinas. Ademas, la LC suele desarrollarse en su forma mas grave en
aquellos pacientes tratados con corticosteroides, moduladores bioldgicos e incluso en pacientes receptores
de trasplante de érganos, embarazadas y aquellos pacientes con VIH/SIDA. Esta forma grave de LC, se genera
por la alteracidn del sistema inmunoldgico del paciente por efecto de medicamentos inmunosupresores, por
la infeccidon de VIH/SIDA o por los cambios fisioldgicos durante el embarazo, lo que facilita la reactivacion
de infecciones latentes y permite la progresidn hacia formas mas severas de leishmaniosis cutanea [10].

Manifestaciones clinicas y diagnéstico

El diagndstico de la leishmaniosis cutdnea se basa en apreciar signos y sintomas referidos por los pacientes,
junto a la realizacidon de estudios de laboratorio que permitan confirmar el diagndstico definitivo. A partir de
esto, se puede dirigir el tratamiento [7]. Ademas, conocer la presentacioén clinica es de suma importancia,
ya que es la principal herramienta con la que el personal médico puede abordar a un paciente con sospecha
de esta patologia. Lo anterior, permite identificar signos y sintomas sugestivos en los pacientes desde el
inicio de la consulta, ademas, permite discutir las posibilidades de otros diagndsticos diferenciales segun
los hallazgos encontrados. Pese a esto, es importante considerar que hasta un 10% de los casos pueden ser
asintomaticos, lo que dificulta el diagndstico [10].

En suma, la principal sospecha clinica de leishmaniosis cutanea se da ante la presencia de lesiones cutaneas
crénicas en personas con posibilidad de exposicidon al vector en zonas endémicas de la enfermedad. Estas
lesiones se caracterizan por ser indoloras, no purulentas y suelen encontrarse principalmente en zonas del
cuerpo expuestas tales como las extremidades y el rostro [7]. Ahora bien, el tipo de lesidon mas frecuente
son las Ulceras, las cuales son de rebordes elevados y a menudo con escara (Figura 4). Sin embargo, como
la afectacion cutdnea es muy variable, también se pueden presentar lesiones con caracteristicas nodulares,
verrucosas, psoriasiformes, zosteriformes, eccematosas o erisipeloides (Figura 5) [11].
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Figura 4. Fotografia de una Ulcera de leishmaniosis cutanea en el miembro superior izquierdo.

Fuente: [7]

Figura 5. Fotografia de una lesién no ulcerativa de leishmaniosis cutanea en el miembro inferior izquierdo.
Fuente: [7]

Por otro lado, en el caso de nifos pequefios se ha visto que la distribucion tipica de las lesiones en zonas
expuestas cambia, siendo posible ver lesiones en cualquier regidon del cuerpo. Ademas, se ha demostrado que
la diversidad fenotipica de las lesiones cutdneas varia dependiendo de la respuesta inmunoldgica de cada
paciente. Con lo anterior, es importante no subestimar las lesiones que no cumplan con las caracteristicas
tipicamente descritas, ya que se puede pasar por alto el diagndstico. En adicidn, los sintomas sistémicos
suelen ser raros aunque puede presentarse fiebre y linfadenopatias regionales [10].

Con respecto a las pruebas de laboratorio para la LC, cada método cuenta con diferencias en su precision
diagnostica, por lo que la seleccion del estudio a realizar depende de diferentes factores. Dentro de estos,
se encuentran el grado de precision diagnodstica, los costos de realizar el estudio y la disponibilidad de
las instalaciones adecuadas para su implementaciéon [7]. En suma, al realizar el diagndstico es necesario
determinar la especie de Leishmania. Esto se debe a que existe una variacion en la respuesta terapéutica a
diferentes farmacos, siendo un factor determinante a la hora de realizar el plan terapéutico de cada paciente.
Para lo anterior, existen técnicas mas precisas capaces de determinar la especie, como lo son las técnicas de
diagnostico molecular. Sin embargo, estas pruebas no suelen ser accesibles en las regiones mas afectadas
por el parasito y su implementacion en muchos sistemas de salud resulta compleja [7].

Actualmente, en Costa Rica se cuenta con diferentes pruebas diagndsticas. La mas utilizada es la microscopia
directa, que se encuentra en los diferentes laboratorios del pais. Ademas, el Instituto Costarricense de
Investigacion y Enseflanza en Nutricion y Salud (INCIENSA) cuenta con las opciones de cultivos in vitro y
Reaccion en Cadena de la Polimerasa, o PCR por sus siglas en inglés, que permiten un diagndstico mucho
mas preciso [12]. Entre las pruebas diagndsticas mas utilizadas, en primer lugar se encuentran las pruebas de
observacion directa, como lo son la microscopia directa, la histopatologia y el cultivo in vitro. Estas cuentan
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con el beneficio de ser pruebas mas simples de realizar, menos costosas y con menos requerimientos de
instalaciones, pero no permiten identificar la especie especifica de Leishmania [7].

Sumado a estas, existen pruebas seroldgicas que son capaces de diagnosticar indirectamente la leishmaniosis,
como lo son el ensayo inmunoabsorbente ligado a enzimas (ELISA), la prueba de anticuerpos fluorescentes
indirectos (IFA), el western blot y el ensayo de flujo lateral. Sin embargo, en la actualidad estas no son
recomendadas para la deteccion de Leishmania, debido a que la respuesta humoral causada por la presencia
del parasito es limitada, lo que provoca una sensibilidad baja en estas pruebas [7]. Pese a esto, actualmente
se han desarrollado pruebas de diagndstico rapidas, donde la mayoria son para diagndstico de leishmaniosis
visceral, aunque existen también para leishmaniosis cutdnea, dentro de las que destaca el CL Detect™ Rapid
Test para la deteccidn de la mayoria de especies de Leishmania clinicamente significativas que causan LC.
Ademas, esta ultima prueba de diagndstico es un inmunoensayo cualitativo basado en membrana que utiliza
anticuerpos policlonales contra la peroxidoxina de los amastigotes en muestras de piel [7].

En adicidn, el CL Detect™ Rapid Test fue originalmente disefado para detectar los antigenos de peroxidoxi-
na de Leishmania major, que cuenta con una densidad parasitaria elevada. Ahora bien, esta variacion en la
densidad parasitaria segun la especie, es la razén por la que la prueba cuenta con una gran variacion en
su sensibilidad reportada segun el pais en el que se aplique, por lo que su sensibilidad puede ser distinta al
aplicarse en regiones como Costa Rica [7]. Sumado a las pruebas anteriores, otro tipo de examen diagndstico
utilizado es la llamada prueba de Montenegro o prueba intradérmica de Leishmania. Esta prueba se basa
en la aparicidén de una reaccion de hipersensibilidad tipo IV o retardada ante la aplicacion intradérmica de
extractos de Leishmania conocido como leishmanina. Ademas, la prueba es considerada positiva si la reaccidn
cutdnea obtenida es >5 mm. En adicidn, dicha prueba cuenta con una elevada capacidad para detectar una
respuesta inmune ante antigenos de Leishmania, permitiendo asi identificar exposicion previa al patdgeno,
por lo que sumada a su facil aplicacidn se ha utilizado desde hace mas de un siglo. Pese a esto, su uso ha
decaido con el tiempo debido a la escasez del antigeno estandarizado utilizado en la prueba [7].

Finalmente, entre las pruebas mas novedosas se encuentran las pruebas de amplificacion de acidos nucleicos,
siendo la mas utilizada la PCR. Esta prueba cuenta con una sensibilidad y especificidad mayor a las otras
pruebas previamente mencionadas. Ademas, su muestreo es sumamente simple, siendo las muestras de
frotis suficientes para obtener un resultado confiable, lo que resulta en una gran ventaja en la practica
clinica. Por otra parte, la principal desventaja de la PCR son los requerimientos en personal e instalaciones,
haciendo impractica su implementacion en muchas regiones, razdén por la que en varios paises endémicos
de leishmaniosis cutdnea no se ha podido implementar su uso [7].

Diagnésticos diferenciales

Una de las principales complicaciones que tiene el diagnodstico de la leishmaniosis cutdnea es que en ausencia
de una prueba confirmatoria del patdgeno, las caracteristicas clinicas observables pueden presentarse en
una gran variedad de patologias distintas. Es por esta razdn que se le conoce como “la gran imitadora”,
debido a que entre sus diagndsticos diferenciales se encuentran casi todas las dermatosis existentes [13].

Ahora bien, el andlisis clinico suele iniciarse a partir de la presencia de lesiones dermatoldgicas crénicas.
A partir de esto, los principales diagndsticos diferenciales a abordar son la erisipela y la esporotricosis,
aunqgue existen otros diagndsticos abordables como el herpes zoster, dermatitis eccematosa, verrugas, acné
y paroniquia. Ademas, con menor frecuencia, también es posible confundir las lesiones de leishmaniosis
cutdnea con las presentes en las micosis profundas, los carcinomas basocelulares, carcinomas escamosos
vy los linfomas cutdneos [13]. En suma, debido a la amplia gama de posibles diagndsticos diferenciales, es
necesario tener un alto indice de sospecha para lograr diagnosticar una leishmaniosis cutanea. En primer
lugar, el principal factor a tomar en consideracion es la distribucion endémica de la LC, causando mayor
sospecha en las regiones en las que sea mas frecuente, por lo que es importante siempre tomar en cuenta
la epidemiologia de la region [13].

I
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Por otro lado, un error frecuente en el abordaje clinico es asumir que la ausencia de una picadura de un
flebdtomo en la historia clinica del paciente descarta la posibilidad de presentar leishmaniosis cutdnea. Lo
anterior se debe a que la picadura de estos vectores suele ser imperceptible en muchos casos, teniendo un
valor predictivo negativo muy bajo, por lo que es incorrecto utilizar dicho elemento clinico en el abordaje de
diagndsticos diferenciales [13]. A su vez, la forma erisipeloide de la leishmaniosis cutdnea puede diferenciarse
clinicamente por unas pocas caracteristicas (Figura 6). Dentro de estas, se encuentra la cronicidad de las
lesiones, la ausencia de dolor y una temperatura al tacto mucho mas baja de lo que se esperaria de una
erisipela. Ademas, es importante considerar que este tipo de presentacion es mas comun en pacientes
femeninas mayores que mantienen una exposicion prolongada a la luz solar [13].

Figura 6. Fotografia de un erisipeloide de leishmaniosis cutanea.
Fuente: [13]

En adicidn, la forma de leishmaniosis cutdnea parecida a la esporotricosis es sumamente similar a la
esporotricosis verdadera (Figura 7), lo que resulta complejo diferenciarlas Unicamente con las caracteristicas
de la lesidn. Es por esto que tomar en cuenta la epidemiologia en estos casos es importante, ya que esta
presentacion ha sido reportada principalmente por Leishmania braziliensis [13].

Con lo anterior, pese a haber pocos casos reportados de Leishmania braziliensis en Costa Rica, es importante sos-
pechar también en personas provenientes del resto de América Latina. Ademas, aunque en menor medida,
también hay casos debido a Leishmania major ubicados en Sudan y Tunez, por lo que también se debe generar
sospecha clinica en pacientes provenientes de estas regiones [13].

Figura 7. Fotografia de leishmaniosis cutanea similar a esporotricosis.
Fuente: [13]

Ahora bien, pese al analisis exhaustivo de estas presentaciones clinicas y otros diagndsticos diferenciales,
la Unica forma de confirmar el diagndstico de LC es identificando al microorganismo causante. Es por esto
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gue siempre es necesario complementar los hallazgos clinicos con pruebas de laboratorio que sean capaces
de identificar con precision, con el fin de poder dirigir lo mejor posible el tratamiento [7].

Tratamiento

En cuanto al abordaje terapéutico de la leishmaniosis cutanea, es necesario primero tomar en consideracion
varios factores. El principal de estos, es que no todas las especies del parasito responden de la misma forma
a los diferentes tratamientos, e incluso existe variacion en la respuesta dependiendo de la reaccidén inmune
del paciente afectado. Por esto, es necesario tomar en consideracion la epidemiologia de la regién a la hora
de iniciar el abordaje terapéutico, o si es posible, utilizar métodos diagndsticos que permitan identificar a
la especie implicada [7].

A su vez, al iniciar cualquiera de los tratamientos existentes, es importante conocer que el objetivo del
tratamiento de la leishmaniosis cutanea no es el de conseguir la completa eliminacién parasitoldgica, sino
el de reducir la sintomatologia presente. Esto con el objetivo de evitar posibles complicaciones asociadas a
la LC, como pueden ser la sobreinfeccion bacteriana de las lesiones o la diseminacion mucosa del parasito,
causando leishmaniosis mucocutanea. Por lo anterior, es por esto que a la hora de tratar a un paciente con
LC, se busca la completa eliminacion de cualquier tipo de lesidon cutanea existente, pese a la posibilidad de
gue el parasito siga estando presente [14].

A nivel internacional, el fdrmaco mas utilizado para tratar la LC es el antimonio pentavalente, el cual ha
sido utilizado desde 1945. Este farmaco es administrado mediante una serie de inyecciones que pueden ser
intralesionales, intramusculares o intravenosas diluidas en solucidon NaCl 0,9%. Su mecanismo de accién exacto
actualmente es desconocido, pero dentro de las posibilidades estudiadas se encuentran la inhibicion de la
tripanotiona reductasa del parasito, la inhibicidn directa de la glucdlisis celular y la activacion del sistema
inmune del paciente. Por otro lado, en la actualidad se han desarrollado y aprobado otros tratamientos como
lo es la miltefosina y la anfotericina B [14, 15].

De acuerdo con las guias internacionales, estas muestran una mayor recomendacion hacia el uso de las
inyecciones intralesionales de antimonio pentavalente y las recomiendan como primera medida terapéutica
ante LC. Esto se debe a que en esta presentacién hay una mejor respuesta al generar una alta concentracion
del farmaco en la zona afectada, permitiendo un efecto mayor y mas rapido del mismo. Ademas, otro factor
a favor del uso de inyecciones intralesionales en comparacion del uso sistémico es la menor aparicion de
efectos secundarios en los pacientes. Pese a esto, las presentaciones sistémicas estan indicadas cuando
hay diseminacion del parasito, como es en el caso de diseminacion linfatica, notable por la aparicion de
linfadenopatias regionales [16].

Por otro lado, otros dos tratamientos han sido aprobados por la FDA para el manejo de la leishmaniosis
cutdnea, los cuales son la miltefosina y la anfotericina B. A nivel mundial, existen otras terapias utilizadas para
el tratamiento de LC, como es el caso de la paramomicina, los compuestos azoélicos y la pentamidina, pero
estos se aplican menos debido a su reducida eficacia y a la mayor posibilidad de generar efectos adversos [14].

Ahora bien, la miltefosina originalmente fue creada como un agente antineoplasico, pero posteriormente
fue aprobada para el tratamiento de leishmaniosis cutdnea. Este tratamiento cuenta con la ventaja de ser
el unico tratamiento oral disponible a nivel mundial para el tratamiento de LC. Sin embargo, un factor a
considerar es que presenta una enorme variabilidad en su eficacia, dependiendo de la regién en la que sea
utilizada. Esto se debe a la variacion de efecto entre las especies implicadas y a la respuesta inmunoldgica
de los pacientes [14].

Sumado a esto, es necesario tomar en cuenta las contraindicaciones de este farmaco en pacientes que
presentan otras comorbilidades. Esto se debe, a que se han reportado una serie de efectos adversos graves en
animales, como alteracion en la funcion renal, hepatica y pancreatica, ademas de afectacion gastrointestinal,
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por lo que su uso se ve limitado por dichos efectos [17]. Ademas, la anfotericina B liposomal actua afectando
la membrana celular parasitaria al inhibir la sintesis del ergosterol. Es importante destacar que pese a que se
ha reportado la efectividad de este tratamiento en estudios clinicos para LC, la FDA unicamente ha aprobado
SU uso para leishmaniosis visceral, aunque esto puede variar en el futuro [14].

Actualmente, en Costa Rica los Unicos farmacos con los que se cuenta sin restriccion para el tratamiento de la
leishmaniosis cutdnea son el antimoniato de meglumina 300 mg/mL, equivalente a antimonio pentavalente 85
mg/mL, y el estibogluconato sédico 300 mg/mL, equivalente a antimonio pentavalente 100 mg/mL. Ambos
farmacos, se encuentran en presentacion inyectable de 5 mL. Ademas, también se cuenta con la posibilidad
de uso de anfotericina B liposomal, que puede ser indicada para otras patologias [18].

A su vez, las guias terapéuticas costarricenses indican como primera linea ante leishmaniosis cutdnea la
administracion de 10 a 20 mg de antimonio pentavalente por kilogramo diario durante 20 dias. Esto es en
forma de inyecciones intramusculares o intravenosas para pacientes que pesen mas de 50 kg. Es importante
destacar que este tratamiento se encuentra contraindicado en pacientes embarazadas o en lactancia,
cardidpatas, nefropatas, hepatdpatas o con patologias pancreaticas. Ademas, se contraindica en pacientes
con coinfeccion de VIH [3].

Como segunda medida terapéutica, en Costa Rica se encuentra la opcién de la miltefosina oral 1.5 a 2.5 mg/
kg/dia con dosis maxima de 150 mg/dia durante 28 dias. Este farmaco estd indicado ante falla del antimonio
pentavalente y estd contraindicado tanto en el embarazo como en la lactancia [3]. Sin embargo, este no se
encuentra dentro de la lista oficial de medicamentos de la Caja Costarricense del Seguro Social [18].

Por otro lado, como tercera linea terapéutica y ante la falla demostrada del antimonio pentavalente vy la
miltefosina oral, las guias costarricenses sugieren el uso de anfotericina B desoxicolato en dosis de 0.7 a1
mg/kg/dia hasta alcanzar una dosis acumulada de 15 a 30 mg, realizando un total de 25-30 aplicaciones.
Esta opcidn ademas, es la recomendada en pacientes embarazadas [3]. En el caso de pacientes menores
a 50 kg, en Costa Rica se prefiere como primera medida la miltefosina sobre el antimonio pentavalente,
pero las dosis utilizadas e indicaciones de ambos farmacos siguen siendo las mismas que con los pacientes
mayores a los 50 Kg. Ademas, en dado caso, la anfotericina sigue estando como tercera linea terapéutica
en estos pacientes [3].

Finalmente, en relacidon al abordaje terapéutico es necesario considerar que actualmente se cuenta con pocos
ensayos clinicos para el desarrollo de nuevos tratamientos mas eficientes, por lo que los tratamientos actuales
presentan un alto porcentaje de falla terapéutica. Esto es debido a dos razones principales, en primer lugar,
se debe a que la LC afecta principalmente a regiones con bajos recursos, siendo una inversion muy riesgosa
para las industrias farmacéuticas, debido a que no existe garantia de un adecuado retorno de la inversion.
En segundo lugar, debido a que la enfermedad se presenta principalmente en zonas remotas se dificulta el
adecuado seguimiento de los pacientes en los estudios clinicos, causando asi la pérdida de datos [7].

Discusion

Mediante este analisis, se logra determinar la epidemiologia mas actualizada de la leishmaniosis cutanea en
Costa Rica. Se aprecia que la LC se distribuye a lo largo de todo el pais, con una mayor prevalencia en las
provincias de Puntarenas, San José, Limén y Alajuela, teniendo una incidencia de 10,9/100.000 habitantes y
afectando principalmente a pacientes masculinos y a menores de 10 afios [8]. Sumado a esto, se destacan
los principales desafios relacionados con el diagndstico y tratamiento de la LC. En torno al diagndstico, el
principal desafio hallado es la capacidad de contar con las pruebas diagndsticas adecuadas, siendo preferibles
las pruebas capaces de identificar la especie especifica de Leishmania [7].

Lo anterior, se ve limitado por la accesibilidad a los reactivos de las pruebas diagndsticas y a las capacidades
del sistema de salud costarricense para costearlas, ya que muchas requieren de instalaciones especificas
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para aplicarse y de personal capacitado para su implementaciéon [7]. Ademas, otro de los desafios en el
diagnostico de la LC, es la existencia de multiples patologias con presentaciones similares a la enfermedad,
ya que las lesiones generadas pueden ser muy variables. Es por esto que es de suma importancia conocer las
multiples presentaciones clinicas de la LC, para instaurar una sospecha diagndstica y poder aplicar pruebas
mas especificas, capaces de realizar el diagndstico [13].

En relacién con el tratamiento, el principal desafio existente es la necesidad de conocer previamente la
especie especifica de Leishmania, esto debido a que los tratamientos existentes presentan diferencias en su
efectividad dependiendo de la especie tratada. Ademas, otro desafio presente en el tratamiento es la poca
oferta de los mismos, teniendo hasta los mas novedosos poca efectividad. Lo anterior se debe a la existencia
de multiples factores que limitan la investigacion y desarrollo de nuevos tratamientos para la leishmaniosis
cutanea [7].

A partir de todo lo anterior, el presente trabajo investigado permite identificar multiples limitaciones a la
hora de abordar clinicamente a un paciente con leishmaniosis cutdnea. Muchas de estas limitaciones se
encuentran relacionadas a temas econdmicos, ya que es una patologia que afecta principalmente a las
regiones mas vulnerables a nivel mundial. Por lo tanto, dicho factor econdmico limita el desarrollo de nuevos
estudios sobre la leishmaniosis cutdnea, y por ende, la creacidon de nuevos tratamientos mas eficaces y de
mayor accesibilidad con respecto al equipo e instalaciones necesarias para un adecuado diagnodstico [7]

Ahora bien, en cuanto a una de las limitantes del presente estudio, se tiene que hay una cantidad reducida de
investigaciones existentes sobre la LC. Actualmente, existen muy pocos estudios que analicen a profundidad
la epidemiologia de dicha patologia, tanto a nivel nacional como internacional, debido a factores como la
dificultad en el diagndstico, la pérdida de datos y la dificultad de seguimiento de los pacientes. Por esta
razon, es posible que los datos existentes subestimen la verdadera incidencia de la patologia, pudiendo esta
ser una problematica aun mayor para la salud publica nacional [7].

De igual manera, la escasez de estudios sobre la leishmaniosis cutdnea no solamente afecta el conocimiento
sobre la epidemiologia y por ende su sospecha diagndstica, sino que también afecta el desarrollo de nuevos
tratamientos efectivos. Al ser una patologia desatendida que afecta a las regiones mas vulnerables del mundo,
provoca que el desarrollo de nuevos tratamientos se vea bastante limitado. Esto se logra apreciar ya que
el tratamiento de primera linea actual, el antimonio pentavalente, ha sido utilizado desde 1945 con el fin de
ser usado en pacientes afectados durante la Segunda Guerra Mundial. Desde entonces se han desarrollado
pocos tratamientos nuevos cuya eficacia sigue siendo limitada, como el caso de la miltefosina, cuyo objetivo
primario no fue el de usarse como tratamiento para la leishmaniosis cutdnea, sino el de ser un tratamiento
antineoplasico [14].

A pesar de estas limitaciones, surgen multiples oportunidades, especialmente en el desarrollo de nuevos
estudios centrados en la leishmaniosis cutanea (LC). Por ejemplo, se podrian llevar a cabo investigaciones
epidemioldgicas empleando metodologias que faciliten el acceso a pacientes en las zonas rurales del pais,
donde la geografia a menudo dificulta una adecuada captura de datos. Ademas, es posible mitigar la pérdida
de informacidén debido a factores como el seguimiento deficiente de los pacientes. Esto permitiria obtener
datos epidemioldgicos mas representativos de toda la poblacidén nacional, que podrian servir como base
para disefar e implementar medidas efectivas a nivel de la salud publica.

En cuanto a los métodos diagndsticos, Costa Rica cuenta con la capacidad para realizar cultivos in vitro y PCR.
Esto abre la posibilidad de analizar la aplicabilidad de dichas pruebas en diversos contextos a nivel nacional,
con el objetivo de mejorar la deteccidn temprana de pacientes. Ademas, siempre existe la oportunidad de
desarrollar nuevos métodos mas especificos y que requieran menos infraestructura y personal para su im-
plementacion en las regiones que mas necesiten de estos. Asimismo, como se menciond previamente, hay mu-
chas oportunidades para el desarrollo de nuevos tratamientos para la leishmaniosis cutanea, una enfermedad
gue ha recibido poca atencién y en la que se han realizado pocos esfuerzos para crear nuevos farmacos.
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Esto permite la posibilidad de llevar a cabo estudios clinicos especificos en la poblacion costarricense, con
el fin de determinar cudl de los tratamientos disponibles actualmente, o los que se desarrollen en el futuro,
resulta ser el mas eficaz para la poblacién objetivo.

Finalmente, los hallazgos del estudio destacan la importancia de comprender tanto la epidemiologia como
las manifestaciones clinicas de la leishmaniosis cutdanea (LC). Este conocimiento permite sospechar de
esta patologia para hacer un diagndstico temprano, mejorar el diagnodstico diferencial y orientar hacia un
tratamiento éptimo.

En tercer lugar, conocer los diferentes métodos diagndsticos existentes permite determinar cual de estos se
ajusta mejor a la situacion de cada uno de los pacientes y de los sistemas de salud que traten de implementarlos.
Esto logra una mayor optimizacion de los recursos y un mejor abordaje clinico de los pacientes. Finalmente,
conocer los diferentes tratamientos existentes permite un mejor abordaje terapéutico de la LC. Ademas, permite
conocer las limitaciones, beneficios y riesgos que puede acarrear cada uno de los diferentes tratamientos
existentes.

CONCLUSION

En conclusidn, la leishmaniosis cutanea es una enfermedad endémica en Costa Rica que representa una
problematica para la salud costarricense, especialmente para aguellas personas que viven en zonas boscosas
y rurales. En adicién, se destaca la importancia de mantener un monitoreo constante en las regiones mas
vulnerables. A su vez, resulta vital conocer acerca del vector (Lutzomyia ylephiletor y Lutzomyia trapidoi) y los ma-
miferos reservorios portadores del parasito Leishmania, ya que el control de la enfermedad requiere de un co-
nocimiento profundo sobre los ciclos de vida vy la etiologia de la LC con el fin de implementar estrategias
para la vigilancia epidemioldgica y la prevencion de la enfermedad.

Ahora bien, la evolucion clinica de la LC se encuentra relacionada con el estado del sistema inmunoldgico de
cada paciente. En el caso de los pacientes inmunocomprometidos la enfermedad puede progresar hacia for-
mas mas severas. Por ello, el diagndstico oportuno y la adecuada evaluaciéon del sistema inmune son crucia-
les para el manejo y prondstico de la leishmaniosis cutdnea. Ademas, respecto a la presentacion clinica, la
LC usualmente se presenta como Ulceras crdnicas de rebordes elevados. Pese a esto, la presentacion puede
variar, por lo que es necesario siempre sospechar la patologia e incluirla entre los diagndsticos diferenciales
de otras patologias cutdneas para poder realizar un adecuado diagndstico.

A nivel de diagnodstico, existen multiples pruebas con diferencias en su especificidad, sensibilidad, requisitos
y limitantes. Razdn por la cual es necesario conocerlas para poder determinar cudl es la mas éptima a utilizar
en el contexto de cada paciente que sea abordado bajo la sospecha de LC. Finalmente, existen multiples
tratamientos, de los cuales la primera linea es el antimonio pentavalente. Pese a esto, es importante conocer
su forma de administracion, dosis, efectos adversos y posibles contraindicaciones, al igual que los de otros
farmacos existentes, permitiendo un mejor abordaje terapéutico de los pacientes.
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