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Resumen

Antecedentes: La leishmaniasis cutanea (LC) es una enfermedad emergente transmitida por vectores,
endémica en el norte de Argentina, que puede presentar caracteristicas clinicas e histopatoldgicas atipicas
que simulan neoplasias de tejidos blandos, lo que puede conducir a retrasos en el diagndstico y a una
clasificacion diagnéstica errénea. Presentacion del caso: Un hombre de 19 afos, procedente de
Resistencia, Chaco, Argentina, consulté en enero de 2026 por una masa inguinal derecha dolorosa y una
lesion ulcerada progresiva en el flanco derecho. El estudio histopatoldgico inicial mostrd una proliferacion de
células fusiformes, interpretada como un sarcoma miofibroblastico de bajo grado. Los estudios
microbioldgicos resultaron negativos. El diagndstico definitivo se establecié mediante reaccion en cadena de
la polimerasa (PCR) en tiempo real con analisis de fusion de alta resolucion, que confirmé la presencia de
Leishmania (Viannia) braziliensis. El paciente recibié antimoniato de meglumina por via intramuscular y
presentd una marcada mejoria clinica. Conclusiones: Este caso destaca el desafio diagnéstico de la LC
cuando los hallazgos histopatolégicos sugieren un sarcoma miofibroblastico. En areas endémicas, la LC
debe considerarse en el diagnéstico diferencial de las masas de tejidos blandos, y las pruebas moleculares

son esenciales cuando los estudios convencionales no son concluyentes.
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INTRODUCCION

La leishmaniasis es una enfermedad parasitaria
transmitida por vectores, causada por protozoos
del género Leishmania, que se transmite a los
seres humanos mediante la picadura de
flebotomos hembra infectados de los géneros
Phlebotomus (Asia, Africa y Europa) vy
Nyssomyia, Migonemyia, Evandromyia vy
Lutzomyia (América) [1-4]. La enfermedad se
presenta en tres formas clinicas principales:
cutanea (LC), mucocutanea (LMC) y visceral
(LV), siendo la LC la forma mas frecuente y
representando la mayoria de los 600.000 a 1
millbn de nuevos casos estimados que se
notifican anualmente en todo el mundo [5-7]. A
pesar de esta carga, la leishmaniasis continta
siendo una enfermedad tropical desatendida,
con un importante subregistro de casos y
retrasos diagnosticos en muchas areas
endémicas [8]. La leishmaniasis cutanea es
causada predominantemente por especies del
subgénero Leishmania (Viannia), especialmente
L. (V.) braziliensis, L. (V.) guyanensis'y L. (V.)
panamensis, asi como por la menos frecuente
L. (Leishmania) amazonensis [7-10].
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En Argentina, la leishmaniasis es una
enfermedad de notificacion obligatoria. Datos
oficiales recientes de 2026 muestran una
disminucion de las notificaciones de LC en
comparacion con la mediana histérica de 2021-
2025. Sin embargo, la tendencia temporal
difiere entre regiones: se observa una
disminucion en el noroeste (NOA), mientras
que la region del noreste (NEA) se mantiene
estable, con aumentos notificados en Chaco y
Formosa en los ultimos afios. Dentro del NEA,
Chaco y Misiones se encuentran entre las
provincias con mayor carga, y L. (V)
braziliensis es el agente causal predominante
de la LC [10]. ElI cambio climatico, Ila
deforestacion y la expansion de los habitats de
los vectores han contribuido a la propagacion
geografica de la enfermedad, poniendo en
riesgo a poblaciones urbanas previamente
consideradas de bajo riesgo [7,11].

La presentacion clasica de la LC comienza
como una papula en el sitio de inoculacién, que
tipicamente progresa a una placa o nédulo con
tendencia a ulcerarse, con bordes elevados y
bien delimitados y la clasica apariencia de
«crater de volcan» [1-3,12]. Sin embargo, la LC
puede presentarse con un amplio espectro de
formas clinicas, incluidas lesiones
papulonodulares, verrugosas y linfangiticas, que
pueden simular estrechamente otras afecciones
dermatoldgicas y oncoldgicas [4,8,12-15]. Este
amplio espectro clinico, junto con la frecuente
ausencia de amastigotes en los estudios
microbiologicos e histopatolégicos de rutina,
genera un riesgo considerable de diagnéstico
erroneo. Varios informes han documentado
casos de LC inicialmente clasificados
errbneamente  como neoplasias cutaneas,
incluidos carcinoma de células escamosas,
carcinoma basocelular y, con menor frecuencia,
tumores de tejidos blandos [13-15].

Desde el punto de vista histopatolégico, las
lesiones de LC suelen mostrar un infiltrado
inflamatorio dérmico denso compuesto por
linfocitos, macrofagos y células plasmaticas,
con formacién variable de granulomas
[3,12,16,17]. En los casos con un componente
prominente de células fusiformes y proliferacion
fibrohistiocitica reactiva, la superposicion
morfolégica con sarcomas de tejidos blandos
de bajo grado, particularmente con el sarcoma
miofibroblastico de bajo grado, puede
representar una importante dificultad

diagnostica, especialmente en laboratorios con
acceso limitado a herramientas de diagndstico
molecular [2,18,19].

Presentamos un caso de LC en un hombre
joven de Resistencia, Chaco, Argentina, cuya
presentacién inicial con una lesion cutanea
ulcerada progresiva y una masa inguinal
derecha condujo a un diagnostico
histopatologico de sarcoma miofibroblastico de
bajo grado. EI diagnéstico definitivo se
estableci6 finalmente mediante PCR en tiempo
real para Leishmania spp., y la posterior
revision anatomopatoldgica reclasificé la lesion
como un proceso inflamatorio fibrohistiocitico.
Este caso destaca la importancia critica del
diagnostico molecular en areas endémicas y la
necesidad de incluir la LC en el diagnéstico
diferencial de los tumores de tejidos blandos.

PRESENTACION DEL CASO

Un hombre de 19 anos, procedente de
Resistencia, Chaco, Argentina, consulté en
enero de 2026 por una lesion cutanea ulcerada
y progresiva en el flanco derecho,
concomitante con una masa inguinal derecha
dolorosa que posteriormente se ulcero.

La lesion cutanea comenzd como una pequeia
papula en el flanco derecho que aumenté
progresivamente de tamafo durante los dias
siguientes. Pocos dias después, el paciente
desarrollé6 una lesion nodular en la region
inguinal derecha, inicialmente descrita como
similar a un forunculo. En su primera consulta
médica se observd inflamacién inguinal
derecha y se solicitaron una ecografia, una
radiografia de térax y analisis de sangre. La
ecografia fue interpretada inicialmente como
una hernia inguinal; sin embargo, la evaluacion
quirargica posterior sugiri6 ganglios linfaticos
aumentados de tamafio con coleccion liquida.
El paciente fue hospitalizado para exploracién
quirurgica y se obtuvo una biopsia incisional de
la lesién nodular (Figura 1).

El examen histopatolégico de la biopsia reveld
una neoplasia de células fusiformes de bajo
grado, compuesta predominantemente por
fasciculos de células fusiformes con citoplasma
eosinofilico y nucleos fusiformes a ovalados. La
actividad mitética alcanzé hasta 5 mitosis por
10 campos de gran aumento y no se
identificaron areas de necrosis tumoral. Con
base en estos hallazgos, se recomendd un
analisis inmunohistoquimico. Los estudios de
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Figura 1. Presentacion clinica de las lesiones cutaneas.

A) Una lesion ulcerada, circular, bien delimitada, con bordes elevados, eritematosos e indurados, que presenta un tejido de
granulacion de color rojo brillante. B) Lesiéon nodular después de la apertura/ulceracion, que revela un tejido de granulacion central
y costras amarillentas periféricas; este sitio corresponde a donde se realizé la biopsia incisional inicial.

laboratorio iniciales se encontraban dentro de
los limites normales, excepto por un nivel
ligeramente elevado de proteina C reactiva
(PCR) (18 mg/L). Las pruebas seroldgicas para
VIH y VDRL fueron no reactivas.

Una tomografia computarizada de cuerpo
entero con contraste mostré una masa inguinal
derecha sélida y heterogénea de 32 x 54 mm,
con bordes lobulados y deformacién de los
planos cutaneos superficiales, compatible con
un conglomerado adenopatico. No se
identificaron compromiso visceral, adenopatias
profundas ni metastasis (Figura 2).

Debido al empeoramiento clinico progresivo y
al aumento de tamafno de la ulcera del flanco,
se realizd una segunda biopsia de la lesion
(Figura 3). La histopatologia mostré una ulcera

inespecifica asociada a un infilirado
inflamatorio mixto compuesto por células
linfoplasmociticas, eosindfilos, macrofagos y
células gigantes multinucleadas. Las tinciones
especiales, incluidas PAS y Giemsa, fueron
negativas. Los estudios micologicos tanto del
raspado de la lesién cutdanea como de la
biopsia de la ulcera no mostraron elementos
fungicos ni parasitarios en el examen directo ni
en las tinciones, y los cultivos fueron negativos
para hongos, bacterias y micobacterias.

Los resultados de inmunohistoquimica
obtenidos un mes después indicaron un
sarcoma miofibroblastico de bajo grado en la
lesién inguinal derecha, con base en las
caracteristicas morfoldgicas y el
inmunofenotipo (vimentina positiva, actina de
musculo liso positiva, desmina negativa, Ki-67
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Figura 2. Tomografia computarizada (TC).

Tomografia computarizada que muestra una masa solida heterogénea en la ingle derecha con bordes lobulados, que mide 32 mm
x 54 mm, causando deformacion de los planos cutaneos superficiales. Esta apariencia puede corresponder a un conglomerado
adenopatico.

Figura 3. Segundo estadio clinico de las lesiones cutaneas.

A) El panel izquierdo muestra la progresion de la ulcera primaria de la cintura, la cual se habia agrandado visiblemente,
presentando tejido de granulacion activo y con suturas quirurgicas notables en el borde superior tras la segunda biopsia
incisional. B) Lesion ulcerada adyacente mas estable y mas pequenia, con tejido de granulacién central persistente y
reduccion de las costras periféricas.
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16-18%). Por lo tanto, el paciente fue derivado
al Hospital Fleming de Buenos Aires para una
evaluacién oncoldgica especializada.

Paralelamente, un fragmento de la segunda
biopsia fue enviado al Laboratorio de Biologia
Molecular del Instituto de Medicina Regional -
Universidad Nacional del Nordeste para realizar
pruebas de PCR en tiempo real para la
tipificacion de Leishmania. La extraccion de
ADN se realizé6 mediante el método CTAB [20], y
la PCR en tiempo real acoplada al andlisis de
curvas de fusion se llevé a cabo utilizando
cebadores dirigidos al gen de la polimerasa Il y
el fluoréforo EvaGreen [21]. El gen de la ADN
polimerasa |l fue seleccionado porque
proporciona variacion de secuencia
discriminatoria entre especies y puede reducir
algunas de las limitaciones interpretativas
asociadas con dianas multicopia [22].

Utilizando las secuencias publicadas para el gen
de la ADN polimerasa ll, se determiné que, en la
region comprendida entre los nucleotidos 536 y
649, existian diferencias en la composicion de
bases entre distintas especies de este parasito.

Las secuencias de los cebadores utilizados
fueron: FW: AGGAGGATGGCAAGCGGAAG y
RV: GCGACGGGTACAGGGAGTTG.

El perfil térmico utilizado consistié en un ciclo
inicial de desnaturalizacién a 95 °C durante 5
min, seguido de 40 ciclos de desnaturalizacién a
95 °C durante 10 s, alineamiento a 57 °C
durante 40 s y extension a 72 °C durante 10 s.
El analisis de fusién de alta resolucion (HRM) se
realiz6 entre 78 °C y 90 °C, aumentando la
temperatura 0,1 °C cada 2 s para desnaturalizar
los amplicones, con lecturas de fluorescencia en
cada incremento de temperatura.

La técnica PCR-HRM permitid obtener curvas
promedio de temperatura de desnaturalizaciéon de
alta resolucion, claramente diferenciadas y
altamente  reproducibles para Leishmania
braziliensis y las dos muestras incluidas como
controles (L. infantum, L. panamensis) (Figura 4).

El ensayo mostro una curva de amplificacion
detectable, confirmando la presencia de
Leishmania  (Viannia)  braziliensis.  Estos
resultados fueron posteriormente confirmados
mediante PCR especifica [20] y PCR de HSP70,
seguida de RFLP con Sau3Al [23].

Tras la confirmacion del diagndstico, el paciente
fue evaluado por un especialista en
enfermedades infecciosas e inicio tratamiento
con antimoniato de meglumina (Glucantime®)

segun el esquema estandar para la
leishmaniasis cutanea, mediante dos
inyecciones intramusculares diarias de una

solucion de 1,5 g/5 mL (41 dosis durante 21
dias). Durante el tratamiento, los examenes
clinicos seriados documentaron una mejoria
progresiva de la lesion cutanea, con reduccion
del tamafio de la Uulcera y del tejido de
granulacion, y reepitelizacion gradual (Figura 5).

El monitoreo electrocardiografico durante el
tratamiento fue normal y mostré6 Unicamente
cambios menores de repolarizacion dentro de
los limites fisiolégicos para la edad. Tras el

inicio del tratamiento con antimoniato de
meglumina, los analisis de seguimiento
mostraron una disminucion leve de la

hemoglobina a 12,00 g/dL y del hematocrito a
35,3%, junto con un ligero aumento de las
transaminasas hepaticas (AST 42 U/L, ALT 58
U/L). Estos cambios fueron compatibles con los
conocidos efectos adversos hematoldgicos y
hepatotdxicos reversibles de los antimoniales
pentavalentes. Los recuentos de leucocitos, la
funcion renal y los niveles de glucosa se
mantuvieron dentro de los intervalos de
referencia durante todo el tratamiento. EI
paciente completé el tratamiento el 30 de abril
y presentd una excelente evolucién clinica
general.

Dos meses después, la revision por expertos
del bloque de parafina de la biopsia inguinal
original mostré una proliferacion fibrohistiocitica
con elementos fusiformes similares a
fibroblastos, marcados cambios reactivos,
numerosos histiocitos que contenian pequefas
estructuras intracitoplasmaticas redondeadas
potencialmente compatibles con
microorganismos Yy un infiltrado inflamatorio
cronico activo. El diagnéstico
anatomopatologico final fue revisado a proceso
inflamatorio fibrohistiocitico. Esta
reclasificaciéon, junto con el resultado positivo
de la PCR en tiempo real, se consider6
diagnostica de leishmaniasis cutanea.

DISCUSION

La leishmaniasis cutanea (LC) se notifica de
manera constante en el noreste de Argentina, y
Chaco es reconocida como una de las regiones
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Figura 4. Graficos de curva de curacion.
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con mayor carga de la enfermedad en el pais.
Los principales vectores responsables de la
transmision de la LC incluyen Nyssomyia neivai
(vector comprobado de Leishmania
braziliensis), junto con Migonemyia migonei y el
complejo Evandromyia cortelezzii-sallesi. Por
su parte, Lutzomyia longipalpis continta siendo
el principal vector responsable de Ia
transmisién de la leishmaniasis visceral (LV)
[10,11,24]. La especie identificada en este caso
fue Leishmania (Viannia) braziliensis, el agente
causal predominante de la LC en el NEA.

El diagnodstico diferencial inicial en nuestro
paciente incluyé linfoma, linfadenitis
tuberculosa, micosis endémicas  (como
esporotricosis, paracoccidioidomicosis y
cromoblastomicosis), absceso piégeno 'y
linfadenopatia reactiva [4]. Estas posibilidades
se consideraron menos probables debido a los

cultivos microbiolégicos negativos, la ausencia
de adenopatias profundas o compromiso
visceral en la TC con contraste y los hallazgos
clinicos y moleculares posteriores. El sarcoma
miofibroblastico de bajo grado (SMBG) es un
tumor mesenquimal poco frecuente
caracterizado  histolégicamente por una
proliferacion fascicular de células fusiformes
con diferenciacion  miofibroblastica, baja
actividad mitética y ausencia de necrosis,
caracteristicas inicialmente presentes en la
biopsia de este paciente [19]. El perfil
inmunohistoquimico del SMBG suele incluir
positividad para vimentina y actina de musculo
liso, con un indice proliferativo Ki-67 bajo (16-
18% en este caso), todo ello compatible con el
diagndstico planteado [2,19]. Sin embargo,
otras condiciones inflamatorias reactivas,
incluida la leishmaniasis, pueden generar

ISSN L 2953-3139
DOI: 10.37980/im.journal.ggcl.en.20262863

Genética y Genomica Clinica

INFOMEDIC ¢


https://www.infomedicint.com

Genet Genom Clin 2026 4(2):78-87

Figura 5. Evolucion clinica y proceso de curacion de las lesiones cutaneas durante el

tratamiento.

Fotografias seriadas que monitorean el curso clinico de las Ulceras a lo largo de todo el periodo de tratamiento. Las etapas
iniciales muestran ulceracion persistente con tejido de granulacion, seguido de una reepitelizacion periférica progresiva, reduccion
del tamafio de la lesion y resolucion final que resulta en cicatrizacion atréfica e hiperpigmentacion residual.

respuestas fibrohistiociticas de  células
fusiformes que simulan esta entidad [2,16].

El diagnéstico histopatoldgico de la LC puede
ser dificil, particularmente en casos con baja
carga parasitaria, cuando los amastigotes no
se visualizan mediante tinciones rutinarias de
hematoxilina-eosina o Giemsa, cuando existe
una reaccion inflamatoria o fibrohistiocitica
prominente, o cuando se presentan
manifestaciones clinicas atipicas [15-17]. El
hallazgo caracteristico de la histopatologia de
la LC es un infiltrado inflamatorio dérmico
linfohistioplasmocitico, con formacién variable
de granulomas y, en los casos clasicos,
amastigotes visibles dentro de los macrofagos
[2]. Sin embargo, el espectro de patrones
histolégicos es amplio, desde infiltrados
macrofagicos difusos con abundantes parasitos
hasta granulomas epitelioides bien formados
con pocos organismos o ausencia de ellos
[16,25]. En este ultimo escenario, los
componentes reactivos de células fusiformes y
fibrohistiociticos pueden confundirse con una
neoplasia mesenquimal, como ocurrié en este

Varios reportes de casos y series han
documentado LC inicialmente diagnosticada
errbneamente como neoplasias malignas,
incluidos carcinoma de células escamosas,
cancer epitelial de piel y tumores de tejidos
blandos [5,13-15]. El diagndstico erréneo
conlleva consecuencias graves: procedimientos

quirurgicos inapropiados, retrasos en el
tratamiento antiparasitario, evaluaciones
oncoldgicas innecesarias y un importante

malestar psicolégico para el paciente y sus
familiares, situaciones que se presentaron en
este caso.

El panel inmunohistoquimico de este caso
(vimentina positiva, SMA positiva, desmina
negativa, Ki-67 16-18%) fue compatible con un
sarcoma miofibroblastico de bajo grado, pero
también con un proceso inflamatorio reactivo
en lesiones miofibroblasticas reactivas [26]. La
inmunohistoquimica, aunque valiosa para
caracterizar lesiones de células fusiformes,
siempre debe interpretarse conjuntamente con
los datos clinicos y epidemiologicos [19]. La
importancia de solicitar confirmacion molecular

caso. en casos diagndsticamente  ambiguos
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procedentes de endémicas es

fundamental [4,16].

regiones

La PCR en tiempo real dirigida a genes
conservados de Leishmania -incluidos el ADN
del cinetoplasto (kDNA), el espaciador
transcrito interno (ITS) y el gen de la ARN
polimerasa Il utilizado en este caso- se ha
consolidado como el método mas sensible y
especifico para confirmar la LC,
particularmente en casos con baja carga
parasitaria o histologia atipica [1,2,4,27]. El
analisis de fusion de alta resolucion (HRM),
como el aplicado en este caso, ofrece la
ventaja adicional de permitir una posible
discriminacién de especies sin procesamiento
adicional después de la reacciéon de PCR, lo
que lo convierte en una herramienta robusta en
laboratorios de referencia [28]. En este caso, el
resultado obtenido fue decisivo para redirigir el
manejo clinico desde un enfoque oncoldgico
hacia el tratamiento antiparasitario.

La negatividad de la tincion de Giemsa tanto en
el raspado de la lesion cutanea como en la
muestra de biopsia y en la seccién revisada por
expertos es consistente con los datos publicados
sobre la sensibilidad diagnéstica de la
microscopia directa en la LC. La sensibilidad de
las muestras tefidas con Giemsa y de las
muestras histologicas oscila entre 15% y 70%,
dependiendo de la cronicidad de la lesion, la
carga parasitaria y la calidad de la muestra, con
los rendimientos mas bajos observados en
lesiones ulceradas crénicas y en infecciones
causadas por L. (V.) braziliensis, en las que la
respuesta inflamatoria tiende a suprimir la
replicacion parasitaria [4,16,27,29]. El hallazgo
histopatoldgico de pequefios cuerpos
intracitoplasmaticos redondeados dentro de
histiocitos -morfolégicamente sospechosos de
amastigotes, pero no confirmados por Giemsa en
este caso- ejemplifica la incertidumbre
diagndstica que requiere confirmacion molecular.
La PCR en tiempo real con analisis de fusiéon de
alta resolucién, como la realizada en este caso,
supera esta limitacion, con una sensibilidad
reportada de 85-98% en muestras cutaneas,
incluso en lesiones croénicas [23,27,29].

El antimoniato de meglumina (Glucantime® 1,5
a/5 mL), un compuesto  antimonial
pentavalente, continta siendo el tratamiento de
primera linea para la LC en Argentina y en toda
América Latina, de acuerdo con las directrices

nacionales del Ministerio de Salud de Argentina
y las recomendaciones de la OPS [7-9]. El
esquema estandar para la LC es de 20 mg/kg/
dia durante 20 a 30 dias, administrado
habitualmente por via intramuscular. En este
paciente se administraron 42 inyecciones
durante 21 dias, con excelente respuesta
clinica. La anemia leve (la hemoglobina
disminuyé de 13,60 a 12,00 g/dL) y la elevacion
leve de las transaminasas hepaticas (AST 42
U/L, ALT 58 U/L) observadas durante el
tratamiento son efectos adversos reversibles
bien reconocidos de los antimoniales
pentavalentes, que reflejan toxicidad
hematoldégica y hepatotoxicidad y que suelen
resolverse al finalizar el tratamiento. Se realizé
adecuadamente monitoreo cardiaco (ECG
normal, con cambios menores de
repolarizacion dentro de los limites fisioldégicos
para la edad), dado el riesgo conocido de
prolongacién del QTc asociado con la terapia
antimonial [30].

Este caso demuestra que la LC puede
presentar caracteristicas histopatolégicas que
simulan estrechamente un sarcoma de tejidos
blandos de bajo grado, lo que puede ocasionar
retrasos diagnosticos y terapéuticos
potencialmente  perjudiciales. En  areas
endémicas como Chaco, Argentina, la LC debe
incluirse sistematicamente en el diagndstico
diferencial de cualquier masa o tumor de
tejidos blandos, independientemente de los
hallazgos de la biopsia inicial. Una tincién de
Giemsa negativa en la LC cronica,
particularmente cuando es causada por L. (V.)
braziliensis, no excluye la enfermedad. La PCR
en tiempo real es el método confirmatorio de
referencia cuando los estudios convencionales
no son concluyentes, con alta sensibilidad
incluso cuando los estudios microbioldgicos e
histopatologicos ~ convencionales  resultan
inconclusos. El diagndstico temprano y preciso
es esencial para iniciar el tratamiento
antiparasitario adecuado, evitar intervenciones
quirdrgicas u oncoldgicas innecesarias y
prevenir la morbilidad a largo plazo. Este caso
también subraya la necesidad de una
colaboracion  multidisciplinaria  -integrando
enfermedades  infecciosas, = dermatologia,
anatomia patologica y biologia molecular- en el
manejo de presentaciones atipicas de LC. La
respuesta al tratamiento es excelente cuando
se inicia una terapia antiparasitaria adecuada,
incluso después de un retraso diagndstico.
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