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Commentary: cost and resistance remain issues
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Leishmania are inoculated into humans by the bite of infected sandflies. In the Indian subcontinent the
infection is anthroponotic; man is the only known reservoir. The close proximity of humans, cows, and
sandflies in Indian villages provides ideal conditions for spread of the disease.

Control of the disease depends on controlling sandflies and detecting and treating human disease early.
Since the end of the antimalarial campaigns there has been little systematic use of insecticides, and the
proposal to ban the use of the cheap and effective dicophane (DDT) poses an extra threat to control
measures. Treatment is therefore the mainstay of control. Pentavalent antimonials have been the
treatment of choice since the 1920s, but resistance is increasing in India. Thus there is an urgent need
for new drugs. Currently three drugs are being evaluated for visceral leishmaniasis in India, liposomal
amphotericin B, paromomycin, and oral miltefosine.1

The exclusion criteria used in the study by Sundar et al show the degree of weight loss and the effects
of disease and splenomegaly on the haemoglobin, granulocyte, and platelet counts. Splenic aspirate
remains the best method of diagnosis. It is simpler and less painful than a bone marrow aspirate and is
the only means of assessing the parasitic response to treatment.
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This study shows that a one day course of treatment can cure the disease in 90% of very sick patients.
This is good but tantalising news for patients, many of whom are landless peasants. Their earning
capacities will have been seriously impaired by their disease. The families' financial losses are
increased because relatives have to care for and feed patients while they are in hospital.

Nevertheless, we cannot be sure that a 90% cure rate would be adequate to prevent the emergence of
resistance. Studying drug resistance in leishmaniasis is difficult. Amastigote­macrophage cultures have
to be used because there are no molecular markers of resistance. But monitoring drug resistance is
important, especially when monotherapy is used in an anthroponotic focus. Perhaps short combined
regimens should be developed to ensure that the range of drugs for leishmaniasis remains adequate.

The drug treatment of leishmaniasis highlights the problems of delivering effective drugs to resource
poor settings. Paromomycin has been shown to be more effective than antimony,2 but the drug has still
not yet reached patients. Four years ago, the drug had no manufacturer. An industrial partner has now
been found, but the tropical disease research programme at the World Health Organization does not
have the funds to complete the comparative studies needed for drug registration.

Liposomal amphotericin remains an extremely expensive drug that no patient or health service in the
developing world is ever going to be able to buy, and there are no patient activists to pressurise the
manufacturer into providing the drug at an affordable price.
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