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IntroducciIntroduccióó

LeishmaniosiLeishmaniosi: : malaltiamalaltia parasitolparasitolòògicagica. . ProtozouProtozou
flagelatflagelat del del ggèènerenere LeishmaniaLeishmania sppspp
cacicacióó delsdels organismesorganismes perper primera primera vegadavegada en en 
aciacióó delsdels organismesorganismes perper primera primera vegadavegada en melsa al en melsa al 
1901 1901 perper LeishmaLeishma i i descritesdescrites comcom a nova a nova espespèèciecie al al 
l 1903 l 1903 perper DonovaniDonovani
iesies del del ggèènerenere leishmanialeishmania poden afectar a poden afectar a humanshumans (de (de 
eses del del ggèènerenere leishmanialeishmania poden afectar a poden afectar a humanshumans (de (de 
e les 30 e les 30 existentsexistents))



IntroducciIntroduccióó
Es presenten 3 Es presenten 3 tipustipus de de manifestacionsmanifestacions en en humanshumans::

VisceralVisceral (LV) ((LV) (KalaKala--azar)azar)
LeishmaniaLeishmania infantuminfantum ((concaconca MediterrMediterrààniania))
LeishmaniaLeishmania chagasichagasi ((AmAmèèricarica))
LeishmaniaLeishmania donovanidonovani ((ÍÍndiandia i i ÀÀfricafrica))

CutCutààniania (bot(botóó dd’’orientorient))
LeishmaniaLeishmania tropicatropica

MucocutMucocutààniania (espundia)(espundia)
LeishmaniaLeishmania brasiliensisbrasiliensis



EpidemiologiaEpidemiologia

DistribuciDistribucióó
Es presenta Es presenta principalmentprincipalment en en ààreesrees ruralsrurals pobrespobres

EndEndèèmicamica en 88 en 88 papaïïsossos (LV en 66), 73 (LV en 66), 73 delsdels qualsquals en en 
viesvies de de desenvolupamentdesenvolupament

El SIDA El SIDA estestàà modificantmodificant la la distribucidistribucióó geogrgeogrààficafica de de 
la LVla LV

Alta Alta incidincidèènciancia al al sudsud--oestoest d`Europa, d`Europa, perperòò ambamb
disminucidisminucióó del 4,8% al 0,8% desde del 4,8% al 0,8% desde introdintrod TARGA TARGA 



EpidemiologiaEpidemiologia



EpidemiologiaEpidemiologia

Aprox. 12 x 10Aprox. 12 x 1066 casos casos leishmanialeishmania a a tottot el el mmóónn

MalatiaMalatia de de declaracideclaracióó nomnomééss obligatobligatòòriaria en 40 en 40 papaïïsossos

500.000 500.000 nousnous casos/casos/anyany de LVde LV

59.000 59.000 mortsmorts de LV en el de LV en el ’’01 01 

90% 90% delsdels casos de LV a casos de LV a BangladeshBangladesh, , ÍÍndiandia, Nepal, , Nepal, 
Sudan i BrasilSudan i Brasil



EpidemiologiaEpidemiologia

FinsFins el 75% el 75% delsdels nousnous casos de LV al casos de LV al sudsud--oestoest
dd’’Europa es donen en Europa es donen en coinfcoinf..

44ªª infinf oportunista oportunista mmééss freqfreqüüentent en VIH+ a en VIH+ a EspanyaEspanya
((pneumocistosipneumocistosi, , toxoplasmositoxoplasmosi, , criptosporidiosicriptosporidiosi, LV), LV)

En En coinf     coinf     x 100x 100--1000 1000 riscrisc desenvdesenv LV en LV en zoneszones
endendèèmiquesmiques

1/10 VIH1/10 VIH++ EspanyaEspanya ttéé LV  (50% LV  (50% infinf subclsubclíínica  nica  ––
terterààpiapia TARGA)TARGA)



EpidemiologiaEpidemiologia

Casos de Casos de coinfectats coinfectats al al sudsud--oestoest dd’’Europa Europa finsfins al al 
2001:2001:



EpidemiologiaEpidemiologia

EdatEdat
PatologiaPatologia dd’’afectaciafectacióó principalmentprincipalment infantil infantil 

fins lfins l’’apariciaparicióó dels coinfectatsdels coinfectats (75% entre 31(75% entre 31--
50 50 anysanys))

SexeSexe
MMééss freqfreqüüentent en en homeshomes (75%), (75%), finsfins 83% en 83% en 
coinfcoinf



EpidemiologiaEpidemiologia

FactorsFactors de de riscrisc

VIH+(    CV i     CD4+)VIH+(    CV i     CD4+)
ADVP/VIH (ADVP/VIH (finsfins al 70% al 70% delsdels casos)casos)
ViureViure en en zoneszones suburbanessuburbanes



CicleCicle

ParParààsitsit: : LeishmaniaLeishmania sppspp

Forma Forma promastigotapromastigota: flagelada, : flagelada, introduintroduïïdada
en la fase infectivaen la fase infectiva



CicleCicle

Forma Forma amastigotaamastigota: : intracelintracel..lularlular obligatobligat
afectaciafectacióó del sistema del sistema macrmacròòfagfag--monocmonocíítictic



CicleCicle

VectorVector: : mosquitmosquit femellafemella del del ggèènerenere Phlebotomus Phlebotomus 
((LutzomiaLutzomia a a AmAmèèricarica))



CicleCicle

HosteHoste: : humanshumans i i petitspetits mammamíífersfers domdomèèstics stics 
ReservoriReservori: : patrpatróó zoonzoonòòtictic ((gossosgossos en en concaconca

mediterrmediterrààniania). ). AntroponAntroponòòtictic en en ll’Í’Índiandia

AmbAmb ll’’ del ndel nºº de de coinfcoinf VIH/LV    el nVIH/LV    el nºº de de 
reservoris humansreservoris humans ((antroponotitzaciantroponotitzacióó))



CicleCicle



PatologiaPatologia

LV afecta la LV afecta la immunitatimmunitat celcel..lularlular a trava travéés del s del 
complexecomplexe mediatmediat perper citoquinescitoquines
↓↓ INFINF--αα ⇒⇒ ↓↓ eliminacieliminacióó intracelintracel. formes . formes 
amastigotesamastigotes
PredominiPredomini respresp. humoral . humoral ⇒⇒ act. act. policlonal cpoliclonal cèèll. . 
B (B (oligoclonaloligoclonal en el en el cascas de VIH)de VIH)
RespResp. . policlonalpoliclonal afavoreixafavoreix recuperacirecuperacióó i i dismdism. . 
recaigudes  recaigudes  



PatologiaPatologia

LV LV afavoreixafavoreix la la replicacireplicacióó del VIH:del VIH:
ComparteixenComparteixen ccèèll..luleslules diana diana 
ActivaciActivacióó ThTh22 replicacireplicacióó VIH VIH 
LipofosfoglicLipofosfoglicàà ((molecmolec supsup mbmb parparààsitsit))

TNFTNF--αα

InducciInduccióó transcripcitranscripcióó VIH VIH monmonòòcitscits



PatologiaPatologia

TrTrííada ada simptomsimptomààticatica::
FebreFebre, , pancitoppancitopèèniania, , hepatoesplenomeghepatoesplenomegààlialia

FebreFebre caractercaracteríística en doble stica en doble agullaagulla (80(80--95%)95%)
HepatoesplenomegHepatoesplenomegààlialia no no sempresempre presentpresent en en 
coinfectatscoinfectats (68(68--73%)73%)
AnAnèèmiamia HbHb<10g/dL (49<10g/dL (49--100%)100%)
LeucopLeucopèèniania moderada                                      moderada                                      ΣΣ
<2400 <2400 leucosleucos//µµL (56L (56--95%)                         95%)                         3535--77%77%

TrombocitopTrombocitopèèniania <150000 PQ (52<150000 PQ (52--92%)92%)



PatologiaPatologia

GastrointestinalsGastrointestinals::
(Simp en 50% coinf)
Diarrea, Diarrea, malabsorcimalabsorcióó, , astastèèniania i i ppèèrduardua de de pespes

moderatmoderat, , gastroduodenitisgastroduodenitis erosiva, erosiva, úúlcereslceres i i 
lessionslessions colcolòòniquesniques

Confusos en Confusos en coinfcoinf x x possiblespossibles ≠≠ etiologiesetiologies



PatologiaPatologia

DermatolDermatolòògicsgics::
AfectaciAfectacióó cutcutààniania (15%) post VL i (15%) post VL i mucocutmucocutààniania

(3%), (3%), caractercaracteríísticstic delsdels coinfcoinf
RespiratorisRespiratoris
LocalitzaciLocalitzacióó del del parparààsitsit en en alvalvèèolsols i i septesepte (75%), (75%), 

asimpasimp o 2o 2ari ari a a altresaltres infinf oportunistesoportunistes
SNCSNC
En En estadisestadis avanavanççatsats dd’’HIVHIV



PatologiaPatologia

CaracterCaracteríístiquesstiques especialsespecials delsdels VIH/LVVIH/LV
LocalitzacionsLocalitzacions atatíípiquespiques de les formes de les formes 
amastigotesamastigotes (34%) (34%) 
Responsables de les 1eres Responsables de les 1eres manifestacionsmanifestacions
PerPerííodeode dd’’incubaciincubacióó + + curtcurt (<2(<2--6 6 mesosmesos))
No No prespresèènciancia dd’’AC (FN). AC (FN). TTíípic zones pic zones 
endendèèmiquesmiques



PatologiaPatologia

Pobre Pobre respostaresposta a la a la terterààpiapia estestààndard ndard 

TransformaciTransformacióó en en procprocééss crcròònicnic i de i de freqfreqüüentsents
recaigudesrecaigudes::

70% 70% alsals 24 24 mesosmesos posttmentposttment (TARGA)(TARGA)
AlsAls 11--8 8 mesosmesos posttmentposttment
ÀÀmpliamplia disseminacidisseminacióó i i absabsèènciancia de de febrefebre
((immunodepimmunodep greusgreus))



PatologiaPatologia

7777--90% CD490% CD4++ <200 <200 ccèèll//µµL L quan apariciquan aparicióó
ssíímptomesmptomes
50% 50% compleixencompleixen criteriscriteris definitorisdefinitoris SIDA SIDA 
durantdurant o o abansabans dd’’adquirir LVadquirir LV
En el 13En el 13--47% 47% ééss la 1la 1eraera infinf oportunista oportunista impimp
AfectaciAfectacióó visceral visceral dd’’espespèècies causantscies causants de de 
leishmaniasi cutleishmaniasi cutààniania



DiagnDiagnòòsticstic clclíínicnic

ParticularmentParticularment difdifíícil en cil en coinfectatscoinfectats
6,8% 6,8% simptomatologiasimptomatologia atatíípicapica
TrTrííada ada simptomsimptomààticatica no no presentpresent en un 25% en un 25% 
delsdels casoscasos
SSíímptomesmptomes compartitscompartits ambamb altresaltres infeccionsinfeccions
oportunistesoportunistes
FebreFebre dd’’origen origen desconegutdesconegut (7(7--17% al 17% al 
diagnosticar LV)diagnosticar LV)



DiagnDiagnòòsticstic parasitolparasitolòògicgic

IdentificaciIdentificacióó del del parparààsitsit en en teixitteixit, , principalmentprincipalment perper::
AspiraciAspiracióó mmèèduldul.la .la òòsseassea (+ (+ cultiu     cultiu     

sensibilitatsensibilitat, , impimp en en recaigudesrecaigudes))
PunciPuncióó nnòòdulsduls limflimfààticstics

PunciPuncióó melsamelsa

MMèètodetode + sensible+ sensible
+ + bibiòòpsiespsies possiblespossibles localitzacionslocalitzacions atatíípiquespiques segonssegons clclíínicanica

TinciTincióó ambamb giemsagiemsa o hematoxilinao hematoxilina--eosina i eosina i observaciobservacióó
formes formes amastigotesamastigotes ((promastigotespromastigotes en el en el cascas de de cultiucultiu))



DiagnDiagnòòsticstic serolserolòògicgic

DetDet AcAc antianti--Leishmania Leishmania 
WB (WB (westernwestern blotblot) () (sensibilitatsensibilitat del 70,9%)del 70,9%)
IFAT (IFAT (immunofluorescimmunofluorescèènciancia indirecta) (58,1%)indirecta) (58,1%)
ELISA (ELISA (enzimoimmunoanenzimoimmunoanààlisilisi) (60,4%)) (60,4%)

DetDet AgAg
En En sangsang perifperifèèricarica perper leucoconcentracileucoconcentracióó o o cultiucultiu ((sensesense
utilitatutilitat en en immunocompetentsimmunocompetents))
PresPresèènciancia dd’’AgAg en orina en orina per aglutinaciper aglutinacióó en en llààtextex
PCR (PCR (monitoritzacimonitoritzacióó ttmentttment))



DiagnDiagnòòsticstic serolserolòògicgic

LimitacionsLimitacions de les de les probesprobes serolserolòògiquesgiques

nnºº de FN, de FN, finsfins a un 50% en el a un 50% en el cascas de de 
coinfectats  coinfectats  ((11//CD4CD4++) ) 
PersistPersistèènciancia dd’’AcAc
PresPresèènciancia dd’’Ac individus sans zones Ac individus sans zones 
endendèèmiquesmiques
Es Es recomanenrecomanen 2 2 probesprobes serolserolòògiquesgiques ≠≠ en en coinfcoinf
+ + utilitzaciutilitzacióó Ag preparaciAg preparacióó recentrecent



Leishmaniosi Leishmaniosi 
en en pacientspacients VIHVIH

TractamentTractament
FFààrmacsrmacs
RespostaResposta al al tractamenttractament

Immunocompetents Immunocompetents 
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CasCas clclíínicnic



TractamentTractament LV en VIHLV en VIH

OMS 2001, IV reuniOMS 2001, IV reunióó sobre sobre LeishmaniaLeishmania--HIVHIV
ControvControvèèrsiarsia en en ll’’eleccieleccióó del del millor tractamentmillor tractament
en en coinfectatscoinfectats
PocsPocs casos de CL i MCLcasos de CL i MCL
Escasos nombre Escasos nombre dd’’estudis comparatius dels estudis comparatius dels 
possibles tractamentspossibles tractaments en HIVen HIV--LVLV

LimitatLimitat alsals papaïïsossos de la de la concaconca del del MediterraniMediterrani



TractamentTractament LV en VIHLV en VIH

AntimoniAntimoni pentavalentpentavalent
AmfotericinaAmfotericina BB
MiltefosinaMiltefosina
AltresAltres

PentamidinaPentamidina
ParomomicinaParomomicina
AzolsAzols
AntimoniAntimoni + Al.+ Al.lopurinollopurinol
AntimoniAntimoni + INF+ INF--γγ



AntimoniAntimoni pentavalentpentavalent
GlucantimeGlucantime®®

AntimoniatAntimoniat de de MegluminaMeglumina (AM) 1,5g (AM) 1,5g 

100mg AM = 28m100mg AM = 28mg AP g AP 

425mg 425mg antimoniantimoni pentavalentpentavalent (AP)(AP)

MecanismeMecanisme dd’’acciaccióó desconegutdesconegut, , possible inhibicipossible inhibicióó
enzimenzimààticatica sobre sobre Leishmania sppLeishmania spp



AntimoniAntimoni pentavalentpentavalent

CL, MCL, VL: 20mg/CL, MCL, VL: 20mg/KgKg//diadia IM  20IM  20--28 28 diesdies
ExcreciExcrecióó renalrenal
RAM: > en RAM: > en pacientspacients HIVHIV

Cardiovascular (14%, HIV) a D Cardiovascular (14%, HIV) a D elevadeselevades o o 
perperííodesodes llargsllargs
GI:GI:↑↑amilasamilasèèmiamia (40%, HIV) (40%, HIV) 1111--28% abandonen x 28% abandonen x 
pancreatitis agudapancreatitis aguda
NefrotoxicitatNefrotoxicitat
LeucopLeucopèèniania



RespostaResposta al al tractamenttractament ambamb
antimoni pentavalentantimoni pentavalent

ImmunocompetentsImmunocompetents: 20mg/: 20mg/KgKg//dia  dia  2121--28d 28d 
DmaxDmax 850mg/850mg/diadia

FinsFins elsels 9090’’:  80:  80--95% 95% 
MitjansMitjans 9090’’, , ÍÍndiandia : 36: 36--69% 69% 

CoinfectatsCoinfectats: 20mg/: 20mg/kgkg//dia  dia  28d28d
RtaRta en HIV: 66en HIV: 66--75% 75% ( Laguna et al 1999 )( Laguna et al 1999 )

AbandonamentsAbandonaments perper RAM (11RAM (11--28%)28%)



AmfotericinaAmfotericina B B desoxicolatdesoxicolat

AprovatAprovat x MCL, no de primera x MCL, no de primera eleccieleccióó
1mg/1mg/KgKg//dia  dia  iv 28 div 28 d
MajorMajor toxicitattoxicitat en en pacientspacients HIVHIV
> 60% > 60% manifestenmanifesten algunalgun efecteefecte adversadvers

AnAnèèmiamia, 40% , 40% HbHb < 8g/dl< 8g/dl
NefrotoxicitatNefrotoxicitat, 36%  , 36%  →→ 20% 20% abandonament abandonament 
HipopotasHipopotasèèmiamia



RespostaResposta al al tractamenttractament ambamb
AmfotericinaAmfotericina B B desoxicolatdesoxicolat

ImmunocompetentsImmunocompetents
ÍÍndiandia 1mg/1mg/KgKg/48h 28d /48h 28d 

RtaRta: 100% : 100% 
RecaigudesRecaigudes: 3% : 3% 

CoinfectatsCoinfectats
EspanyaEspanya 0.7mg/0.7mg/KgKg//diadia 28 d28 d

RtaRta: 62%: 62%
RecaigudesRecaigudes: 70% : 70% (Laguna et al 1999)(Laguna et al 1999)



AmfotericinaAmfotericina B B LipLipíídicadica

Anfotericina B Liposomal (ABL) Anfotericina B Liposomal (ABL) -- VLVL
Anfotericina B Complejo Anfotericina B Complejo LipidicoLipidico (ABCL)(ABCL)

Interior Interior MacrofagsMacrofags del del fetgefetge i la melsa i la melsa 
((fosfolipasasfosfolipasas), ), arrivantarrivant alsals amastigotesamastigotes

DosiDosi: 3: 3--5mg/5mg/KgKg//dia  dia  55--10d 10d 
+ (D + (D setmanalssetmanals durantdurant 22--5 5 setmanessetmanes))



AmfotericinaAmfotericina B B LipLipíídicadica

ReaccionsReaccions adversesadverses

FebreFebre i i calfredscalfreds ((relacionatsrelacionats ambamb ll’’infusiinfusióó))
AnafilAnafilààxia xia 
HipoMgHipoMg, , HipoCaHipoCa, , HipoKHipoK
NefrotoxicitatNefrotoxicitat



RespostaResposta al al tractamenttractament ambamb
AmfotericinaAmfotericina B LiposomalB Liposomal

ImmunocompetentsImmunocompetents
MediterrMediterrààniania 33--4mg /4mg /KgKg//dia  dia  5d (+ 5d (+ diadia 10)                                  10)                                  
D D totalstotals 1818--24mg/24mg/KgKg
RtaRta 9797--100% 100% ((DavisonDavison et al 1996, et al 1996, MinodierMinodier et al 2003)et al 2003)

ÍÍndiandia 2mg/2mg/KgKg/d /d diesdies 1,5 i 101,5 i 10
D D totalstotals 6mg/6mg/KgKg
RtaRta 100%  100%  
D D totalstotals 4mg/4mg/KgKg
RtaRta 89%  89%  

BrasilBrasil 2mg/2mg/KgKg//diadia 10d 10d 
D D totalstotals 20mg/20mg/kgkg
RtaRta 83%83%



RespostaResposta al al tractamenttractament ambamb
AmfotericinaAmfotericina B LiposomalB Liposomal

CoinfectatsCoinfectats

100mg/100mg/diadia 21d (n = 7)21d (n = 7)
RtaRta: 71%: 71%
RecaigudesRecaigudes 100% 100% ( ( DavisonDavison et al 1994)et al 1994)

4mg/4mg/KgKg//diadia 5d i 5d i diadia 10, 17, 24, 31, 38 (n=10)10, 17, 24, 31, 38 (n=10)
RtaRta:70%:70%
RecaigudesRecaigudes 100% 100% (Russo et al 1996)



RespostaResposta al al tractamenttractament ambamb
AmfotericinaAmfotericina B B ComplexComplex LipLipíídicdic

ImmunocompetentsImmunocompetents
ÍÍndia ndia 

2mg/2mg/KgKg//diadia 5d5d
RtaRta: 80: 80--90% 90% 
3mg/3mg/KgKg//diadia 5d5d

RtaRta: 95: 95--100%100%



RespostaResposta al al tractamenttractament ambamb
AmfotericinaAmfotericina B B ComplexComplex LipLipíídicdic

CoinfectatsCoinfectats
EspanyaEspanya

3mg/3mg/KgKg//diadia 5d5d
RtaRta:33%:33%
RecaigudesRecaigudes: 50% : 50% (Laguna et al 2003)(Laguna et al 2003)

3mg/3mg/KgKg//diadia 10d10d
RtaRta: 42%: 42%
RecaigudesRecaigudes: 62% : 62% (Laguna et al 2003)(Laguna et al 2003)



MiltefosinaMiltefosina ( ( hexadecylhexadecyl fosfocolinafosfocolina))

ImpavidoImpavido®® 50mg capsules50mg capsules
Leishmania Leishmania visceral i visceral i 
cutcutààneanea
Bona Bona absorciabsorcióó oral,oral, amplia amplia 
distribucidistribucióó, t, t1/2  1/2  8 dies, 8 dies, 
metabolismemetabolisme per per 
fosfolipases plasmfosfolipases plasmààtiquestiques
OriginalmentOriginalment comcom a a ffààrmacrmac
antineoplasicantineoplasic



MiltefosinaMiltefosina ( ( hexadecylhexadecyl fosfocolinafosfocolina))

InterfereixInterfereix llíípidspids superfsuperfííciecie del del parasitparasit, , alterantalterant la la 
permeabilitat permeabilitat 
TambTambéé potpot induinduïïrr apoptosiapoptosi
No presenta No presenta toxicitattoxicitat sobre sobre mollmoll de de ll’ò’òss
Contraindicada Contraindicada durantdurant ll’’embaraembaraçç, , teratteratòògenagena
ReaccionsReaccions adverses adverses 

Gastrointestinal: Gastrointestinal: vvòòmitsmits (38%) i diarrea (20%)(38%) i diarrea (20%)
HepatotoxicitatHepatotoxicitat: : ↑↑ ALT, AST (15ALT, AST (15--53%)53%)
NefrotoxicitatNefrotoxicitat reversible (16%)reversible (16%)



MiltefosinaMiltefosina ( ( hexadecylhexadecyl fosfocolinafosfocolina))

Immunocompetents Immunocompetents 

ÍÍndiandia
2,5mg/2,5mg/KgKg//diadia 28d28d
RtaRta: 100%: 100%
RecaigudesRecaigudes: 6% : 6% 



MiltefosinaMiltefosina ( ( hexadecylhexadecyl fosfocolinafosfocolina))

CoinfectatsCoinfectats
Mediterrani  Mediterrani  (n =39) (n =39) 

CD4: 127CD4: 127±±9797
33 TARGA33 TARGA
37/39 37/39 tractamenttractament anterior anterior ambamb AmfoBAmfoB (9 (9 ≥≥ de 10, 12 de 10, 12 
entre 6entre 6--9 )9 )
100100--150mg/150mg/diadia 28d. 28d. RtaRta: 41% + : 41% + MilloraMillora clclíínica i nica i 
parasitolparasitolòògicagica: 23%: 23%
PesPes migmig > 65Kg          NO > 65Kg          NO responenresponen
PesPes migmig 57Kg         57Kg         ResponenResponen o o milloramillora clclíínica nica 



AmfotericinaAmfotericina B CL B CL vsvs AntimoniAntimoni
PentavalentPentavalent en HIVen HIV--VLVL

56 pacients HIV-VL 

Amfo B CL
3mg/Kg/dia * 5d
n = 18

Amfo B CL
3mg/Kg/dia * 10d
n = 19

Antimoni pentavalent
20 mg/Kg/dia * 28d
n = 19

7 TARGA
17 CD4 < 2005  TARGA

16 CD4 < 200
3 TARGA
16 CD4 < 200

8 abandonaments per RAM (42%)
3 mortsRta: 33% Rta: 42% 

Rta: 37% 

19 pacients seguiment de 5 mesos
Recaigudes: 50% 

Recaigudes: 62% Recaigudes: 43%

Laguna et al. 2003



Anfotericina B Anfotericina B desoxicolatdesoxicolat vsvs
Antimoniato de Antimoniato de megluminameglumina en HIVen HIV--VLVL

Rta: 66% 

10 abandonaments x RAM
5 morts

Recaigudes: 70%

Antimoni pentavalent
20/mg/Kg/dia  28d
n = 44

12 mesos
Amfo B desoxicolat
0.7mg/kg/dia  28d
n =45 Rta: 62% 

15 abandonaments x RAM

Laguna et al 1999



TractamentTractament de les de les recaigudesrecaigudes

NormalmentNormalment es es tractentracten ambamb el el mateixmateix ffààrmacrmac
inicial del 1inicial del 1er er episodiepisodi
AntimonisAntimonis: : tractamenttractament recaigudes  menysrecaigudes  menys
eficaces (eficaces (resistresistèènciesncies))
ABL ABL pelpel tractamenttractament recaigudesrecaigudes ééss altamentaltament
eficaeficaçç i no i no moltmolt ttòòxicxic
ABL no ABL no preveu recaigudespreveu recaigudes posteriorsposteriors



ProfilProfilààxisxis 22àària en HIVria en HIV--LVLV
CapCap tractamenttractament ha ha demostratdemostrat ser ser totalmenttotalment
efectiuefectiu en la en la prevenciprevencióó de de recaigudesrecaigudes, , perperòò potpot
ser ser úútil en el til en el cascas de HIVde HIV--LVLV
EstudisEstudis retrospectiusretrospectius

AntimoniAntimoni c/mesc/mes
ABL c/15ABL c/15--30 30 diesdies

EstudiEstudi prospectiuprospectiu, , randomitzatrandomitzat
ABCL 3mg/ABCL 3mg/KgKg/21 /21 diesdies vsvs No No tractament            tractament            
(Pintado et al 2001)(Pintado et al 2001)

Recaigudes: 50%
Recaigudes : 78%1 any



CAS CAS CLCLííNICNIC



CasCas clclíínicnic

HomeHome 48a VIH+48a VIH+
11ªª SerologiaSerologia + 1987+ 1987

ConviuConviu ambamb gossosgossos en en medimedi ruralrural
Fumador Fumador ½½ paquetpaquet diaridiari
NegaNega enolismeenolisme
RefereixRefereix contagicontagi accidental en un accidental en un accidentaccident de de treballtreball
((bomberbomber) fa 18a) fa 18a
VHCVHC++ conegutconegut desde fa 10adesde fa 10a
Hepatitis aguda B Hepatitis aguda B alsals 18a: 18a: HBsAgHBsAg ((--))



AntecedentsAntecedents
Bx gastrica:↑↑ Leishmania
AMO + cultiu: Leishmania

Bx Colon: Leishmania

Gener 2000. 
Inicia febre i 
astènia.
Gastroscòpia: 
Hèrnia de hiat

Gener 2001. 
Febrícula desde fa 6 mesos + 
molèstias epigastri. 
Febre en agulles fins  39ºC+ 
calfreds
GSC: gastritis erosiva + 
sangrat recent
Hepatoesplenomegàlia
Endocarditis aòrtica per
salmonella grupD enteritidis

Ceftriaxona 2g/24h ev + 
Genta 80mg/8h ev→

Ciprofloxacino 750mg/12 vo

Gener 2002. 
Agulles febrils + calfreds + molèsties abd
+ vòmits “poso de café”.
↓ pes. Hepatoesplenomegàlia +++
Alguna deposisció amb sang. Mucosa 
rectal sense úlceres, ni fisuras 
HC: Salmonella spp. HC x5 : -
Hipergammaglobulinèmia i pancitopènia
Leucos: 3.600, plaquetes: 80.000



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop//

mlml

01/0201/02 LEISHMANIOSI LEISHMANIOSI 
VISCERALVISCERAL

BxBx GastGast: : LeishLeish sppspp
BxBx colon: colon: LeishLeish sppspp
AMO: AMO: LeishLeish sppspp

ABL ABL 
4mg/4mg/kgkg/d /d 

d1d1--5 + 5 + 
D D setmsetm x 5x 5



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop//

mlml

01/0201/02 LEISHMANIOSI LEISHMANIOSI 
VISCERALVISCERAL

BxBx GastGast: : LeishLeish sppspp
BxBx colon: colon: LeishLeish sppspp
AMO: AMO: LeishLeish sppspp

ABL ABL 
4mg/4mg/kgkg/d /d 

d1d1--5 + 5 + 
D D setmsetm x 5x 5

AlsAls 5d5d
ABLABL

HbHb 5.4g/dl. HTCO 5.4g/dl. HTCO 
17%, 35000 17%, 35000 plaqplaq. . 
SangratSangrat x enteritis x enteritis 
inflamatinflamatòòriaria 2aria L 2aria L 
x x olusiolusióó IDID

Completa Completa 
les 5 Dles 5 D

setmanalssetmanals



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop//

mlml

01/0201/02 LEISHMANIOSI LEISHMANIOSI 
VISCERALVISCERAL

BxBx GastGast: : LeishLeish sppspp
BxBx colon: colon: LeishLeish sppspp
AMO: AMO: LeishLeish sppspp

ABL ABL 
4mg/4mg/kgkg/d /d 

d1d1--5 + 5 + 
D D setmsetm x 5x 5

AlsAls 5d5d
ABLABL

HbHb 5.4g/dl. HTCO 5.4g/dl. HTCO 
17%, 35000 17%, 35000 plaqplaq. . 
SangratSangrat x enteritis x enteritis 
inflamatinflamatòòriaria 2aria L 2aria L 
x x olusiolusióó IDID

Completa Completa 
les 5 Dles 5 D

setmanalssetmanals

02/0202/02 RectorrRectorrààgiagia + + 
melenas melenas fresquesfresques
Recidiva Recidiva 
LeishmaniaLeishmania??????

GgrafiaGgrafia HtiesHties
marcatsmarcats: : sangratsangrat
colon + colon + hipochipocòòndrindri EE
AMO: AMO: LeishmaniaLeishmania

ABL ABL 
4mg/4mg/KgKg/d/d

x 7dx 7d

480480

No Rta

RTA



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

03/0203/02 VIH + C3 VIH + C3 
LEISHMANIA LEISHMANIA 
VISCERALVISCERAL

LPV+RTV+LPV+RTV+ddIddI+ + 
3TC3TC
ABL 
3mg/Kg/21d

Clotrimoxazol     Clotrimoxazol     
LL--XX--VV

3535 330000330000



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

03/0203/02 VIH + C3 VIH + C3 
LEISHMANIA LEISHMANIA 
VISCERALVISCERAL

ABL 
3mg/kg/21d

LPV+RTV+LPV+RTV+ddIddI+ + 
3TC3TC

Clotrimoxazol     Clotrimoxazol     
LL--XX--VV

3535 330000330000

05/0205/02 CelCel..lulitislulitis peupeu EE, , 
sensesense
complicacionscomplicacions

140140



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

03/0203/02 VIH + C3 VIH + C3 
LEISHMANIA LEISHMANIA 
VISCERALVISCERAL

ABL 
3mg/kg/21d

LPV+RTV+LPV+RTV+ddIddI+ + 
3TC3TC

Clotrimoxazol     Clotrimoxazol     
LL--XX--VV

3535 330000330000

05/0205/02 CelCel..lulitislulitis peupeu EE, , 
sensesense
complicacionscomplicacions

140140

09/0209/02 68 68 < 80< 80



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

03/0203/02 VIH + C3 VIH + C3 
LEISHMANIA LEISHMANIA 
VISCERALVISCERAL

ABL 
3mg/kg/21d

LPV+RTV+LPV+RTV+ddIddI+ + 
3TC3TC

Clotrimoxazol     Clotrimoxazol     
LL--XX--VV

3535 330000330000

05/0205/02 CelCel..lulitislulitis peupeu EE, , 
sensesense
complicacionscomplicacions

140140

09/0209/02 68 68 < 80< 80

01/0301/03 5959 130130



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

03/0203/02 VIH + C3 VIH + C3 
LEISHMANIA LEISHMANIA 
VISCERALVISCERAL

ABL 
3mg/kg/21d

LPV+RTV+LPV+RTV+ddIddI+ + 
3TC3TC

Clotrimoxazol     Clotrimoxazol     
LL--XX--VV

3535 330000330000

05/0205/02 CelCel..lulitislulitis peupeu EE, , 
sensesense
complicacionscomplicacions

140140

09/0209/02 68 68 < 80< 80

01/0301/03 5959 130130

03/0303/03 EstudiEstudi
genotipicgenotipic

resistresistèènciesncies

5353 21002100



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

04/0304/03 ••DeposicionsDeposicions + + sangsang + + 
febrfebríículacula
•• expectoraciexpectoracióó
mucopurlentamucopurlenta

••HepatoesplenomegHepatoesplenomegààlialia
+ + HTA portalHTA portal
••PatrPatróó alveoloalveolo--
intersticial bilateralintersticial bilateral

••EsputEsput: : StpStp. . 
PneumoniaePneumoniae

••GSC: GSC: variusvarius
esofesofààsgiquessgiques
••ColonoscColonoscòòpiapia: : lesiolesio+ + 
sangsang

••BxBx ggààstricastrica:  :  
LeishmaniaLeishmania
••BxBx colon: colon: 
LeishmaniaLeishmania
••AMO: AMO: --

Cotrimoxazol Cotrimoxazol 

Levofloxacino Levofloxacino 
(SI)(SI)→→

AmoxicilinaAmoxicilina
ABL 5mg/ABL 5mg/kgkg/d/d

10d + 10d + DsetmDsetm x 3x 3



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

04/0304/03 ••DeposicionsDeposicions + + sangsang + + 
febrfebríículacula
•• expectoraciexpectoracióó
mucopurlentamucopurlenta

••HepatoesplenomegHepatoesplenomegààlialia
+ + HTA portalHTA portal
••PatrPatróó alveoloalveolo--
intersticial bilateralintersticial bilateral

••EsputEsput: : StpStp. . 
PneumoniaePneumoniae

••GSC: GSC: variusvarius
esofesofààsgiquessgiques
••ColonoscColonoscòòpiapia: : lesiolesio+ + 
sangsang

••BxBx ggààstricastrica:  :  
LeishmaniaLeishmania
••BxBx colon: colon: 
LeishmaniaLeishmania
••AMO: AMO: --

Cotrimoxazol Cotrimoxazol 

Levofloxacino Levofloxacino 
(SI)(SI)→→

AmoxicilinaAmoxicilina
ABL 5mg/ABL 5mg/kgkg/d/d
10d + 3Dsem.10d + 3Dsem.

05/0305/03
↑↑PesPes

↓↓ tamany  tamany  melsamelsa

BxBx
colon/sigma: colon/sigma: 
↓↓LeishmaniaLeishmania

ABL 5mg/ABL 5mg/kgkg/d/d
10d + 10d + 

D D setmsetm x 8x 8

700700

Millora clínica



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

06/0306/03 MilloraMillora de de ll’’estatestat
general.general.
VerruguesVerrugues dorsdors
mmàà

10d. 10d. 
BxBx colon:  colon:  
↓↓ LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : --
D17D17
AMO: AMO: --
BxBx cutcutààniania: : 
verruguesverrugues
vvííriquesriques



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

06/0306/03 MilloraMillora de de ll’’estatestat
general.general.
VerruguesVerrugues dorsdors mmàà

10d. 10d. 
BxBx colon:  colon:  
↓↓ LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : --
D17D17
AMO: AMO: --
BxBx cutcutààniania: : 
verruguesverrugues
vvííriquesriques

07/0307/03 Continua D Continua D 
setmsetm

+ ABL + ABL 
3mg/3mg/kgkg/21d/21d

109109 < 50< 50



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

06/0306/03 MilloraMillora de de ll’’estatestat
general.general.
VerruguesVerrugues dorsdors mmàà

BxBx colon:  colon:  
↓↓ LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : --
AMO: AMO: --
BxBx cutcutààniania: : 
verruguesverrugues
vvííriquesriques

07/0307/03 Continua D Continua D 
setmsetm

+ ABL + ABL 
3mg/3mg/kgkg/21d/21d

109109 < 50< 50

10/0310/03 ↑↑Melsa, Melsa, ↑↑HTA HTA 
portal.portal. PatrPatróó
alveolointerticialalveolointerticial
Cr.1.8 Cr.1.8 mgmg/dl/dl

BxBx ggààstricastrica: : ↓↓
LeishmaniaLeishmania
BxBx colon/sigmacolon/sigma
↓↓ LeishmaniaLeishmania

ABL ABL 
5mg/5mg/KgKg/d/d

6 6 diasdias ++
3mg/3mg/KgKg/21d/21d

114114 <50<50



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

03/0403/04 BxBx colon:  colon:  
↓↓ LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : --

Continua Continua 
profilaxiprofilaxi ABL ABL 
3mg/3mg/KgKg/21d/21d

117117 <50<50



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

03/0403/04 BxBx colon:  colon:  
↓↓ LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : --

Continua Continua 
profilaxiprofilaxi ABL ABL 
3mg/3mg/KgKg/21d/21d

117117 <50<50

08/0408/04 SSííndrome febril+ ndrome febril+ 
calfredscalfreds+ diarrea+ + diarrea+ 
esputesput mucmucòòss

↓↓ pespes
↑↑amilasa: 240 amilasa: 240 
Cr.1,4Cr.1,4

BxBx.rectal: .rectal: 
LeishmaniaLeishmania
BxBx duoduoèè: : 
LeishamaniaLeishamania
EsputEsput
T.T.GomorriGomorri: : --

ABL 5mg/ABL 5mg/kgkg/d/d
x 13d +x 13d +
7 D 7 D setmanalsetmanal

133133 < 50< 50



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

03/0403/04 BxBx colon:  colon:  
↓↓ LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : --

Continua Continua 
profilaxiprofilaxi ABL ABL 
3mg/3mg/KgKg/21d/21d

117117 <50<50

08/0408/04 SSííndrome febril+ ndrome febril+ 
calfredscalfreds+ diarrea+ + diarrea+ 
esputesput mucmucòòss. . ↓↓ pespes
↑↑amilasa: 240, Cr.1,4amilasa: 240, Cr.1,4

BxBx.rectal: .rectal: 
LeishmaniaLeishmania
BxBx duoduoèè: : 
LeishamaniaLeishamania
EsputEsput
(T.(T.GomorriGomorri): ): --

ABL 5mg/ABL 5mg/kgkg/d/d
x 13d +x 13d +
7 D 7 D setmanalsetmanal

133133 < 50< 50

10/0410/04 FebreFebre + diarrea + + diarrea + 
petitespetites adenopatiesadenopaties
axilaxil.les i ingles. .les i ingles. 
Amilasa: 327Amilasa: 327

LPV+RTV+ LPV+RTV+ 
TDFTDF+ 3TC+ 3TC
ABL ABL 
3mg/3mg/KgKg/21d/21d

109109 < 50< 50



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

01/0501/05 Amilasa 172Amilasa 172 BxBx duodduodèè: : 
LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : 
LeishmaniaLeishmania
+polips+polips

MiltefosinaMiltefosina
50mg/12h 50mg/12h vovo
28 28 diesdies

7575 <50<50



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

01/0501/05 Amilasa 172Amilasa 172 BxBx duodduodèè: : 
LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : 
LeishmaniaLeishmania
++polipspolips

MiltefosinaMiltefosina
50mg/12h 50mg/12h vovo
28 28 diesdies

7575 <50<50

02/0502/05 MilloraMillora estatestat
generalgeneral

BxBx duodduodèè: : ↓↓
LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : ↓↓
LeishmaniaLeishmania

Millora clínica



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

01/0501/05 Amilasa 172Amilasa 172 BxBx duodduodèè: : 
LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : 
LeishmaniaLeishmania
++polipspolips

MiltefosinaMiltefosina
50mg/12h 50mg/12h vovo

28 28 diesdies

7575 <50<50

02/0502/05 MilloraMillora estatestat
generalgeneral

BxBx duodduodèè: : ↓↓
LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : ↓↓
LeishmaniaLeishmania

04/0504/05 MiltefosinaMiltefosina
50mg/12h 50mg/12h vovo

28 28 diesdies



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

01/0501/05 Amilasa 172Amilasa 172 BxBx duodduodèè: : 
LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : 
LeishmaniaLeishmania
++polipspolips

MiltefosinaMiltefosina
50mg/12h 50mg/12h vovo
28 28 diesdies

7575 <50<50

02/0502/05 MilloraMillora estatestat
generalgeneral

BxBx duodduodèè: : ↓↓
LeishmaniaLeishmania
BxBx ggààstricastrica: : ↓↓
LeishmaniaLeishmania

04/0504/05 MiltefosinaMiltefosina
50mg/12h 50mg/12h vovo
28 28 diesdies

05/0505/05 BxBx gastricagastrica: : ↓↓
LeishmaniaLeishmania
BxBx colon: colon: --

ABL 3mg/ABL 3mg/KgKg/21d/21d



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

08/0508/05 BEGBEG
No No variusvarius
esofesofààgiquesgiques

BxBx duodeduode: : 
LeishmaniaLeishmania

ABL 3mg/ABL 3mg/kgkg/21d/21d 6565 < 50< 50



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

08/0508/05 BEGBEG
No No variusvarius
esofesofààgiquesgiques

BxBx duodeduode: : 
LeishmaniaLeishmania

ABL 3mg/ABL 3mg/kgkg/21d/21d 6565 < 50< 50

09/0509/05 MiltefosinaMiltefosina
50mg/12h 50mg/12h vovo
28 28 diesdies



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

08/0508/05 BEGBEG
No No variusvarius
esofesofààgiquesgiques

BxBx duodeduode: : 
LeishmaniaLeishmania

ABL 3mg/ABL 3mg/kgkg/21d/21d 6565 < 50< 50

09/0509/05 MiltefosinaMiltefosina
50mg/12h 50mg/12h vovo
28 28 diesdies

12/0512/05 BEGBEG LPV+RTV+TDFLPV+RTV+TDF
+3TC++3TC+TT--2020

GlucantimeGlucantime
c/15dc/15d

9494 < 50< 50



DataData PatologiaPatologia ProvesProves ttmentttment CD4CD4
celcel//µµll

CV CV 
copcop/ml/ml

08/0508/05 BEGBEG
No No variusvarius
esofesofààgiquesgiques

BxBx duodeduode: : 
LeishmaniaLeishmania

ABL 3mg/ABL 3mg/kgkg/21d/21d 6565 < 50< 50

09/0509/05 MiltefosinaMiltefosina
50mg/12h 50mg/12h vovo
28 28 diesdies

12/0512/05 BEGBEG LPV+RTV+TDFLPV+RTV+TDF
+3TC+T+3TC+T--2020
GlucantimeGlucantime c/15dc/15d

9494 < 50< 50

01/0601/06 BEGBEG
↑↑ pespes, mes gana, mes gana
Cr. 1.35mg/dlCr. 1.35mg/dl

109109 < 50< 50



ConclusionsConclusions en LVen LV--VIHVIH

TrTrííada tada tíípica de LV + pica de LV + localitzacionslocalitzacions atatíí0piques0piques
AfectaciAfectacióó replicacireplicacióó VIHVIH
BaixaBaixa respostaresposta en en coinfectatscoinfectats
MMúúltiples ltiples recaigudesrecaigudes
ElsEls perperííodes lliuresodes lliures de de malaltiamalaltia cada cada vegadavegada ssóónn
mmééss curtscurts
AlteraciAlteracióó immunitatimmunitat, , tottot i i resposta alsresposta als ATRVATRV
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