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1. Resumen

La Leishmaniasis es una enfermedad tropical desatendida que depende de la presencia de
vectores, reservorios y personas infectadas para su transmision. Estos factores no son estaticos,
sino que han cambiado a lo largo de los afos, influyendo en la frecuencia y distribucién de la
enfermedad por Europa. La aparicidn de vectores en zonas donde no se les esperaba, junto con
la aparicidn de nuevos reservorios hasta ahora no identificados, ademas del importante papel
de los perros asintomaticos como transmisores de la enfermedad, y la migracién de personas
infectadas hacia zonas no endémicas de Europa, podria suponer una emergencia de

Leishmaniasis en este continente.

Palabras clave: Leishmaniasis, flebotomos, reservorios, Europa, cambio climatico, refugiados

sirios.

ABSTRACT

Leishmaniasis is a neglected tropical disease that depends of the presence of vectors, reservoirs
and infected persons for transmission. These factors aren’t static as have changed over the
years, influencing in the frequency and distribution of the disease in Europe. The emergence of
vectors in areas where they weren’t expected, along with the appearance of new reservoirs
unidentified, in addition to the important role of asyntomatic dogs as transmitters of the
disease, and the migration of infected persons to non-endemic areas of Europe, could produce

an emergency of Leishmaniasis in this continent.

Key words: Leishmaniasis, Sand flies, reservoirs, Europe, climate change, Syrian refugges.



2. Introduccién

Se define emergencia como una situacién de peligro o desastre que requiere una accién
inmediata (1). En 1992 el Instituto de Medicina de los Estados Unidos definié como enfermedades
emergentes a aquellas cuya incidencia se ha incrementado desde las pasadas décadas o

amenaza con incrementarse en un futuro (2)-

Una enfermedad emergente es aquella que aparece recientemente, o que ha existido en el
pasado, pero ultimamente ha aumentado su frecuencia o rango geografico (o ambos) (), (4). Es
decir, son aquellas supuestamente controladas, en descenso o casi erradicadas, que vuelven a

emerger constituyendo una amenaza sanitaria (s).

La leishmaniasis es una enfermedad tropical desatendida que se transmite por la picadura de un
flebotomo hembra infectado ), (7. Dicho flebotomo se contagia tras la ingestion de sangre de
personas infectadas, y es capaz de transmitir la enfermedad a personas sanas. En funcién de la
forma clinica puede ocurrir en un sitio o en otro: Leishmaniasis cutdnea o LC (afectacién de la
piel), Leishmaniasis visceral o LV (afectacion del higado o bazo), o Leishmaniasis mucocutanea

(si afecta a la mucosa orofaringea) (s).

La transmisiéon de la enfermedad va a depender de la presencia de vectores, reservorios y
personas infectadas (g). También es muy importante las caracteristicas de la especie, los lugares
donde se transmite, el comportamiento de las personas, y la exposicion previa y actual de la

poblacién humana ).

Un vector es un organismo vivo que puede transmitir enfermedades infecciosas entre personas,
o de animales a personas. La mayoria de ellos son insectos hematéfagos que ingieren los
microorganismos patdgenos junto con la sangre de un portador infectado y posteriormente la
inoculan en un nuevo portador al ingerir su sangre (10). Los flebotomos son dipteros hematéfagos
gue actlan como vectores transmisores de la Leishmaniasis (11). Se conocen mas de 90 especies

transmisores de Leishmania ().

Se considera reservorio al hospedador que mantiene las formas infectantes de un parasito en la
naturaleza sin manifestar signos y sintomas clinicos, y que ademas puede constituir una fuente
de infeccién para animales domésticos, silvestres y humanos (12). Se denomina zoonosis cuando
la enfermedad o infeccién se da en los animales y es transmisible al hombre en condiciones

naturales (13).

La transmision de la Leishmaniasis puede ser de naturaleza zoondtica o antroponética. El

principal responsable de la Leishmaniasis canina es Leishmania infantum, que en humanos
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causa leishmaniasis visceral y cutdnea. El principal reservorio encontrado hasta el momento ha

sido el perro ().

La Leishmaniasis es una enfermedad que prevalece en mas de 98 paises. Se estima que hay
alrededor de 350 millones de personas en riesgo y aproximadamente 12 millones de casos, con
una incidencia anual estimada de 0.7-1.2 millones de casos de leishmaniasis cutdanea y 0.2-0.4
millones de la forma visceral ). Se estima que cada aio se producen entre 700.000 y un millén

de nuevos casos y entre 20.000 y 30.000 defunciones ().



3. Objetivos

El objetivo principal de esta revision bibliografica es analizar la posibilidad de que aumente la
frecuencia o distribucidn de la Leishmaniasis en Europa, evaluando los factores principales de

los que depende la transmisidn. Por ello se plantean los siguientes objetivos especificos:

a) Determinar si se estan produciendo cambios en la distribucidn tradicional de los

flebotomos transmisores de Leishmaniasis en Europa.
b) Determinar si estan apareciendo nuevos reservorios para el parasito.

c) Analizar los cambios en el nimero y distribucién de la poblaciéon infectada en Europa.

4. Metodologia

Para la busqueda de informacidn ha sido necesario consultar diversas bases de datos como son
el NCBI (PubMed), DIALNET, numerosos articulos de periddicos y revistas como el PLOS, y
EUROSURVEILLANCE, Google académico, Punto Q, OMS, CDC, Web of Science (WQS), SCOPUS,
e incluso otras paginas europeas como el EUROSTAT, o el European Centre for Disease

Prevention and Control (ECDC).

La estrategia empleada para la busqueda de informacién esta basada en motores de busqueda
como son las palabras clave, pudiendo modificarlas a través de operadores légicos o booleanos
(AND, OR, NOT). También ha sido necesario emplear sinébnimos de las palabras elegidas o
algunas variantes gramaticales, ademas de traducir términos que se encontraban en otro idioma

(inglés).

Los criterios usados para la seleccién de los datos fueron las fechas de publicacién, la validez de

la fuente, la fiabilidad, variabilidad y el tipo de articulo empleado.



5. Resultados

Dado que la transmisidn de la enfermedad depende de los vectores, los reservorios y las
personas infectadas, vamos a analizar cémo estos elementos han cambiado a lo largo de los
afios en Europa. De esta forma sabremos si los cambios producidos podrian llevar a un aumento

de la transmision de leishmaniasis.

5.1 Vector

La presencia de flebotomos es esencial para la aparicién de leishmaniasis en un clima templado
en Europa. Por esta razon, cualquier cambio en su distribucién es importante para determinar

el cambio potencial en la distribucién de la leishmaniasis en Europa (14).

Los flebotomos predominan en climas calidos, himedos y tropicales, generalmente en la Sabana
(estacién hiumeda durante los meses de verano y estacidn seca durante el invierno) y vegetacion
semidesértica, aunque algunas especies se encuentran en zonas templadas. No necesitan agua
para completar su ciclo de vida, solo un cierto grado de humedad, y requieren la presencia de
materia orgdnica para su alimentacién. La mayoria de las especies se alimentan al aire libre, al

atardecer y durante la noche, cuando la temperatura baja y la humedad aumenta (1.

Se sabe que reaccionan de forma muy sensible a la velocidad del viento, ya que una alta

velocidad del mismo disminuye o excluye el vuelo, prefiriendo por ello, lugares protegidos (1¢).

Las principales especies de flebotomos en Europa se encuentran recogidas en la Tabla 1:

P. mascitti P. neglectus P. tobbi
P. ariasi P. sergenti P. alexandri
P. papatasi P. perfiliewi
P. perniciosus P. similis

Tabla 1. Especies de flebotomos presentes en Europa (is)

Seguln datos del ECDC de abril de 2017, la distribucidn de estas especies es la que se muestra en

los siguientes mapas:
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Figura 1. Los paises en rojo representan la presencia del vector en al menos un municipio dentro de la
unidad administrativa; en verde oscuro se marcan paises donde la especie nunca ha sido reportada dentro
de la unidad administrativa, y donde se han llevado a cabo estudios de campo o estudios sobre los
flebotomos en los ultimos 5 afios; en verde claro se observan los paises donde la especie nunca ha sido
reportada y en donde los expertos estiman una alta probabilidad de ausencia; en gris fuerte encontramos
paises de los que no se reportan datos; y en gris claro aquellos para los que no hay informacion disponible

sobre la existencia de estudios de campo sobre los flebotomos (1.

Actualmente existen evidencias que revelan la propagacion de los flebotomos hacia zonas

centrales de Europa como consecuencia de los cambios ambientales.

Los Alpes se consideraban como una barrera natural para la distribucién de flebotomos entre el
sur y el norte de Europa debido a condiciones climaticas variables. Sin embargo, se ha visto que
P. mascitti se encuentra mas al norte de Europa, constituyendo registros mas septentrionales
de los flebotomos (14). En Alemania, entre 1999 y 2007 fueron identificados 237 especimenes de
P. mascitti capturados en 16 lugares diferentes (14). Austria es un pais con un clima caracterizado
por veranos calurosos e inviernos frios (17). Tras realizar controles basados en trampas de captura
durante 740 noches, se encontraron 24 ejemplares de flebotomos, todos ellos identificados
como P. mascitti, encontrados en 6 sitios diferentes y ubicados en las proximidades de viviendas

humanas (17).

Asimismo, los Pirineos se consideraban libres de Leishmaniasis, pero evidencias recientes
indican una expansion a esta parte de Europa relacionada con el movimiento de P. ariasi (a).
Ademas, se ha encontrado por primera vez P. ariasi en Alava y mas recientemente en Andorra,
situada entre 800 y 2.200 m sobre el nivel del mar (msnm), una regién donde no se les esperaba
por su elevada altitud. P. perniciosus también ha sido encontrado en Andorra, quedando

restringido al sur del pais y por debajo de los 1000 msnm (14).

5.2 Reservorios

Hasta ahora se consideraba al perro como el principal reservorio doméstico de leishmaniasis.
Mas de un 50% de todos los perros infectados son portadores asintomaticos, es decir, que no
manifiestan los signos clinicos de la infeccidn (g). Varios estudios demuestran que la capacidad de
infectar flebotomos es similar en los perros asintomaticos y en los sintomaticos. Por lo que,
desde el punto de vista epidemioldgico, se consideran también a los perros infectados

asintomaticos como auténticos portadores (9. Esto es muy importante debido a que podemos
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encontrar perros que no manifiesten la enfermedad, pero que la estén transmitiendo a la

poblacién. La transmision es generalmente periurbana y rural (q).

Las ultimas encuestas de seroprevalencia canina en la regién de Madrid muestran un aumento

en el porcentaje de perros infectados, pasando de un 5'3% en 1992 a 8'1% en 2007 (q).

Interesantemente, en los Ultimos afios se ha ido encontrando la presencia de los parasitos en
otros animales aparte del perro. Un ejemplo de la importancia de otros animales como
reservorios lo tenemos en el sur de la Comunidad de Madrid, en el drea de Fuenlabrada. En esta
zona se produjeron mas de 300 casos de Leishmaniasis humana entre 2011 y 2013, relacionados
con dos parques urbanos en los que la poblacidn de liebres y conejos infectados resulté ser muy
alta. La eliminacidn de estos animales mediante estrategias de control de fauna silvestre resultd
en la disminucién de los casos en humanos en tono a un 50 % (15). En el estudio entomoldgico
realizado en esta darea geografica, se ha demostrado por primera vez que las liebres

aparentemente sanas, infectadas con L. infantum pueden infectar a un vector competente (q).

L. infantum también ha sido aislada de gatos y otros mamiferos silvestres como el zorro, el lobo,
el chacal, la gineta, el lince, etc. (9. La mayoria de los estudios realizados se centran en los gatos
infectados que viven en areas endémicas, incluso se han encontrado casos de leishmaniasis
felina en el Estado de Sao Paulo, en Brasil, donde nunca se han informado casos autdoctonos de
leishmaniasis humana o canina (19 Las muestras de PCR de sangre felina confirmaron la
presencia de ADN de Leishmania y el papel potencial de estos animales en el ciclo bioldgico del

patdgeno ().

Recientemente se han reportado casos de leishmaniasis equina causada por L. braziliensis en
areas endémicas de leishmaniasis cutanea. Los estudios demuestran que los équidos (caballos,
burros y mulas) pueden ser infectados por L. braziliensis, detectandose anticuerpos en sueroy

ADN del pardsito en las muestras de sangre (21).

Aunque se han encontrado diferentes especies de Leishmania e incluso su ADN en nuevos
animales, no se conoce con exactitud si son capaces de mantener por si solos las poblaciones de
parasitos, por lo que no se puede precisar su papel como reservorios activos. (g). Es decir, puede
que los nuevos animales encontrados presenten la infeccidn, pero que no sean capaces de

transmitirla.
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5.3 Personas infectadas

El tercer elemento clave en la transmisién de la leishmaniasis es la poblacidn infectada: cuantas

mas personas infectadas, mayor es la posibilidad de transmisidn.

La mayor parte de los paises europeos son endémicos para la leishmaniasis (22). Se define como
pais endémico aquél donde existe una enfermedad de forma constante y mantenida, y con una
proporcién predecible en una localizacién o poblacién especificas (23), (24). Los datos se muestran

en las figuras 4 y 5:

Endemic

Previgusly reported cases
Mo autochthonous cases reported

Mot applicable
7 o )
. {

Figura 3. Paises endémicos para Leishmaniasis visceral en 2015 (22).

En Espafia la leishmaniasis es una zoonosis hipoendémica causada por L. infatum, presente en
practicamente todo el territorio peninsular y en las islas Baleares, con distribucion focal (ss).
Debido a que personas infectadas constituyen un factor primordial en la transmisién de

leishmaniasis, se hace necesario determinar el numero de personas infectadas por el pardsito
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en Europa. Los ultimos datos recogidos por las bases de datos de la OMS (2) se muestran en las

siguientes tablas:

CASOS CASOS CASOS CASOS
PAIS REPORTADOS REPORTADOS PAIS REPORTADOS REPORTADOS
Alemania NR NR Hungria NR NR
Austria NR NR Irlanda NR NR
Bélgica NR NR Italia - -
Bulgaria - - Letonia NR NR
Chipre 0 - Lituania NR NR
Croacia 1 4 Luxemburgo NR NR
Dinamarca NR NR Malta 1 -
Eslovaquia NR NR Paises Bajos NR NR
Eslovenia - - Polonia NR NR
Espafia 10 - Portugal 2 0
Estonia NR NR Reino Unido NR NR
Finlandia NR NR Rep. Checa NR NR
Francia 6 - Rumania NR NR
Grecia 2 - Suecia NR NR

Tabla 2. Numero de casos Reportados de Leishmaniasis cutdnea en Europa en el afio 2011 y 2015. NR:
casos autdctonos no reportados; -: No hay datos (22).

Figura 4. Distribucion de los casos Reportados de Leishmaniasis cutdnea en Europa en el afio 2011 En verde
se observan los paises que reportan que no hay casos; en rosa claro los paises que reportan menos de 100

casos; en rosa oscuro aquellos que reportan entre 100 y 999 casos; en rojo los paises con 1000-4999 casos;
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en gris oscuro los paises sobre los que no hay datos y el gris claro aquellos que no reportan casos

autoctonos (22).

CASOS CASOS CASOS CASOS

REPORTADOS A REPORTADOS PAIS REPORTADOS REPORTADOS

Alemania NR NR Hungria NR NR
Austria NR NR Irlanda NR NR
Bélgica NR NR Italia 62 -
Bulgaria 3 - Letonia NR NR
Chipre 1 - Lituania NR NR
Croacia 0 - Luxemburgo NR NR

Dinamarca NR NR Malta 2 -

Eslovaquia NR NR Paises Bajos NR NR
Eslovenia - - Polonia NR NR
Espafia 235 - Portugal 13 0
Estonia NR NR Reino Unido NR NR
Finlandia NR NR Rep. Checa NR NR
Francia 25 - Rumania - 1
Grecia 41 - Suecia NR NR

Tabla 3. Numero de casos Reportados de Leishmaniasis visceral en Europa en el afio 2011 y 2015. NR:
casos autoctonos no reportados; -: No hay datos (22).

Figura 5. Distribucion de los casos reportados de Leishmaniasis visceral en Europa en 2011. En verde se
observan los paises que reportan que no hay casos; en rosa claro los paises que reportan menos de 100
casos; en rosa oscuro aquellos que reportan entre 100 y 999 casos; en rojo los paises con 1000-4999 casos;
en gris oscuro los paises sobre los que no hay datos y el gris claro aquellos que no reportan casos

autoctonos (22).
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Ademas de esto, Europa es un destino de inmigrantes que por diversos motivos escapan de sus
paises e intentan establecerse alli, muchos de ellos provenientes de paises de zonas endémicas
de la enfermedad. En 2016, los 28 Estados miembros de la Unidn Europea (UE) concedieron el
estatuto de proteccion a 710.400 solicitantes de asilo, provenientes mayoritariamente de Siria
(405.600, 57%), Irak (65.800, 9%) y Afganistdn (61.800, 9%) (26). El mayor nimero de personas
con proteccién se registré en Alemania (445.210), seguido de Suecia (69.350), Italia (35.450),
Francia (35.170), Austria (31.750) y Holanda (21.825) (2¢).

Somalia
2%
Stateless
2%

Eritrea
5%

Syria
57%
Afghanistan

9%

Figura 6. Solicitantes de asilo que gozan proteccion en la UE, por ciudadania, 2016 (2

De todos ellos, se concedid autorizacién para permanecer por razones humanitarias a 56.970

personas (zs).

5.3.1. Leishmaniasis en Oriente Medio

Dado que los mayores solicitantes de asilo provienen de Siria, Irak y Afganistan, se estudiara el
numero de casos de leishmaniasis reportados en estos paises. Los datos que figuran en las bases

de datos de la OMS se recogen en la tabla 3:

Pais Numero de casos de leishmaniasis cutanea reportados
2010 2011 2012 2013 2014 2015
Afganistan 32145 31293 33894 23621 19065 19707
Irak 3113 2978 2486 1648 2691 18884
Siria 42172 58156 55894 71996 53876 50972
Tabla 4. Numero de casos de LC segun la OMS (22
Pais Numero de casos de leishmaniasis visceral reportados
2010 2011 2012 2013 2014 2015
Afganistan 11 21 24 16 12 8
Irak 1843 1167 1045 575 362 427
Siria 19 18 17 30 36 20

Tabla 5. Numero de casos de LV segun la OMS (22
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La Leishmaniasis ha sido endémica en Siria desde hace mds de dos siglos, pero la crisis de los
refugiados ha ocasionado un catastrdéfico brote de leishmaniasis cutdnea en el Viejo Mundo que
afecta a aquellas personas que viven en campos de refugiados o que se encuentran atrapados
en zonas de conflicto (7). Debido a la crisis, una inadecuada higiene y saneamiento y la falta de
personal sanitario se ha producido un aumento gradual en el nUmero de casos notificados a

partir de los afios noventa (2s), que no ha hecho mas que crecer a lo largo de los afios.

60000
55000 Iraq

50000 Syria
=—Saudi Arabia
45000

e—=Jordan
40000

35000
30000
25000
20000
15000
10000
5000 —

Number of CL cases

Figura 7. Evolucion del numero de casos de CL en Irak, Siria, Arabia Saudi'y Jordania (27)

Los datos recientes sobre los refugiados sirios en Jordania muestran una prevalencia de
158/100.000 para la leishmaniasis cutanea. Esta forma de leishmaniasis también se ha
informado en los refugiados en Turquia, y la reciente aparicion de L. major y L. donovani se ha
atribuido a la afluencia de Siria (29). De forma similar, entre junio de 2011 y noviembre de 2015
fueron evaluados 44 refugiados sirios adultos enfermos examinados en las clinicas de
GeoSentinel en 8 paises. La mayoria de ellos eran varones y nacidos en siria, con una edad media
de 35 afios. Aunque la muestra es pequefia, se diagnosticé leishmaniasis cutanea en 14 de ellos,
lo que demostré que la enfermedad se encuentra presente en esta poblacién y afecta a 1 de

cada 3 pacientes analizados (29).
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6. Discusion

El principal factor de riesgo para la transmisidn de la Leishmaniasis es la presencia de flebotomos
hembra infectados. Para que ocurra dicha transmisién, deberan darse las condiciones favorables
climatoldgicas (temperatura y humedad), medioambientales y ecolégicas (g). Pequefios cambios
en la temperatura pueden provocar que el parasito se transmita en zonas donde la enfermedad
no era endémica. Entre los cambios ambientales que explican una mayor incidencia de
Leishmaniasis se encuentran: la rdpida urbanizacién, la integracion del ciclo de transmisién del
pardsito en nuestro entorno, las explotaciones agricolas y los asentamientos en zonas boscosas
). Ademas, las sequias, hambrunas e inundaciones que se producen, ocasionan
desplazamientos masivos y migracion de personas hacia las zonas de transmisiéon de

Leishmaniasis ().

En Europa se espera que la temperatura en el Norte y Centro del continente sea mas suave y
que la precipitacion aumente en los préximos afios (1s5). Estos cambios podrian conducir a una
expansion de los flebétomos en Europa, ya que podran sobrevivir en zonas que a dia de hoy se
encuentran inhabitables, incluso a mayores altitudes. Esta prevision se esta manifestando ya en
paises como Alemania, Austria y Suiza, asi como la costa atldntica (15). Se prevé que grandes
areas del noroeste y centro de Europa, que no son apropiadas para la especie en la actualidad,
cambien durante el siglo XXI hacia un clima que pueda apoyar mds aun la supervivencia de las
especies de flebotomos (16. Lo mismo esta ocurriendo en regiones de mayor altitud como
Andorra, donde no se esperaba que se encontraran. Estos nuevos hallazgos ponen de manifiesto
el cambio en la distribucidn de los fleb6tomos en Europa. Sin embargo, no esta claro que todas
las especies de flebotomos encontradas en Europa sean transmisoras. Se requieren mas

estudios y evidencias que demuestren su papel en la enfermedad.

La presencia de perros aparentemente asintomaticos que pueden ser reservorios de
Leishmania, supone un factor de riesgo para aquellas personas que viajen al sur de Europa con
su animal de compainiia, ya que los perros pueden infectarse y transmitir la enfermedad sin
presentar ningun sintoma, favoreciendo la extensidn e incidencia de la leishmaniasis. Ademas,
el posible papel transmisor de los animales que podrian actuar como reservorios de la
enfermedad, y el aumento del porcentaje de perros infectados, dificultan cada vez mas el
control de la enfermedad y facilitan la probabilidad de exposicion del vector a un reservorio

infectado.

Resulta curioso que en paises que se sabe que son endémicos en Europa, como por ejemplo

Italia, no reporten datos actuales de los casos de leishmaniasis que estan produciendo. Esto
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conlleva a que las personas no sean conscientes de la importancia y gravedad de la enfermedad,

y que se desconozca el nimero real de casos.

La crisis de los refugiados ha llevado consigo la migracién de los sirios hacia zonas centrales y
Norte de Europa. El desplazamiento de sirios que presentan leishmaniasis podria favorecer la

distribucidn de la enfermedad en estas partes de Europa.
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7. Conclusion

Para que se produzca una emergencia de Leishmaniasis, deben confluir en la misma zona
geografica los tres factores epidemioldgicos de la enfermedad. Como respuesta a los objetivos

especificos planteados podemos decir que:

1. Se han producido cambios en la distribucién tradicional de los flebotomos como
consecuencia de los cambios ambientales. Las evidencias encontradas predicen que en el
futuro habra una mayor expansion de las diferentes especies de flebotomos por toda

Europa.

2. Cada vez se estan encontrando mds especies animales que pueden actuar como
reservorios de la enfermedad, pudiendo jugar un papel activo en la transmisién de la

Leishmaniasis.

3. Lapoblacién en Europa estd aumentando debido a la migracion de personas y refugiados
a este pais. Ademads, entre los inmigrantes que se dirigen hacia zonas centrales y norte de

Europa, se encuentra presente la enfermedad.

Tras el analisis de la informacidon que se recoge en este trabajo, se puede afirmar que la
emergencia de la Leishmaniasis seria posible en Europa, como ya ha ocurrido recientemente (13,
Sin embargo, en caso de producirse, ésta estaria limitada a brotes locales, relacionados con
focos de vectores, y podria ser controlada por las autoridades sanitarias aplicando los controles

especificos para vectores y reservorios, y a través de una educacion sanitaria para la comunidad.
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