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2. RESUMEN

La leishmaniasis es un problema de salud pablica a nivel mundial, que afecta los 5
continentes y es endémica en 99 paises. Es una enfermedad zoonética y de
transmision vectorial, causada por protozoos del género Leishmania, en Per( se
encuentran las especies: Leishmania brazilensis y Leishmania peruviana. Tiene tres

formas clinicas de presentacion: cutanea, mucosa 0 mucocutanea y visceral.

La leishmania mucocutanea es considerada como la presentacion metastasica de la
forma cuténea, cuando la infeccion se disemina a la mucosa nasal, orofaringea y
laringea, pudiendo en algunos casos ser de dificil manejo, comprometiendo la via

aérea, o dejando cicatrices deformantes si compromete el cartilago nasal.

Una presentacion rara de la leishmania mucocutanea es la leishmania laringea, cuya
sintomatologia es inespecifica: disfonia, tos seca cronica, odinofagia. La evaluacion
diagnostica inicial se realiza mediante el examen de endoscopia laringea, en donde
se evidencia tejido inflamatorio granulomatoso y dependiendo del caso, en algunas

ocasiones se necesitara contar con biopsia para estudio anatomopatologico.

El objetivo de este proyecto es determinar las caracteristicas endoscépicas laringeas
en leishmaniasis laringea de los pacientes atendidos en el Hospital Nacional
Cayetano Heredia (HNCH) entre los afios 2022 y 2023. El estudio es descriptivo -
transversal. Se incluiran a todos los pacientes con diagnostico de leishmaniasis
laringea atendidos en el servicio de otorrinolaringologia del HNCH que cuenten
con endoscopia laringea entre el 01 de enero del 2022 al 31 de diciembre del 2023

para lo cual se empleara una ficha de recoleccion de datos.
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3. INTRODUCCION

La leishmaniasis es una enfermedad zoonotica que causa en el humano sindromes
clinicos que pueden comprometer la piel, las mucosas y las visceras. De acuerdo a
la Organizacion Panamericana de la Salud, se registran 1.3 millones de casos
nuevos de leishmania y de 20000 a 30000 muertes cada afio.(1)

La leishmaniasis ha sido reportada como una de las diez enfermedades tropicales
desatendidas, con mas de 12 millones de personas infectadas representando un serio
problema de salud mundial.(2) En el afio 2023 se reportaron en Per( 4725 casos de
Leishmania cutanea y 517 casos de leishmania mucocutanea, siendo los
departamentos de Madre de Dios y Cusco donde se presentaron el mayor nimero
de casos a nivel nacional. La tasa de incidencia anual de leishmaniasis reportada en
Per( fue de 2.78 por 100.000 habitantes durante el afio 2022.(3)

La leishmaniasis es una enfermedad cronica causada por protozoos flagelados del
género leishmania, los cuales son obligatoriamente intracelulares, son transmitidos
por la picadura de la hembra de la mosca de arena del género Phlebotomus y
Lutzomya.(4)

El ciclo de vida de la leishmania se presenta en dos etapas: 1) promastigote
(extracelular y flagelado) en el vector del intestino y 2) amastigote. La forma
infecciosa de la leishmania es el promastigote metaciclico que esta envuelto por
células fagociticas, y en estas células los parasitos se transforman en amastigotes.
()

La leishmaniasis se presenta de dos formas clinicas: Tegumentaria y Visceral.

Dentro de la forma tegumentaria, se encuentran la cutanea, mucocutanea,



diseminada y difusa. (5) En el Per( se conoce la forma tegumentaria como “uta”,
ocasionada principalmente por Leishmania peruviana, en valles occidentales e
interandinos, y la forma selvética cutdnea y mucocutanea o también conocida como
“espundia” producida principalmente por Leishmania braziliensis en los valles
orientales de la selva alta y la llanura amazoénica.(6) A nivel mundial la leishmania
cutdnea es la forma més comdn. Las lesiones en piel de la leishmania cutanea son
usualmente nédulos indoloros y crénicos, frecuentemente ocurren en los lugares de
la picadura de la mosca de arena infectada. Se da una lenta y espontanea curacién
como un desarrollo de la inmunidad celular. Una menor proporcion de infeccion
cutanea causada por Leishmania (Viannia [v.]) brazilensis y especies relacionadas
al subgenero Viannia, incluyendo L. (V.) panamensis y L. (V.) guyanensis son
asociadas con concomitante o tardia leishmania mucocuténea. (7)

En la region andina del Peru, la leishmania cutanea es predominantemente causada
por Leishmania peruviana, mientras que, en la Amazonia, la leishmania
mucocutanea es principalmente causada por Leishmania brazilensis, afectando al

20 - 40% de los pacientes. (8)

La leishmania mucocutanea predomina en adultos con lesiones mucosas que
ocurren simultdneamente o afios después de las lesiones cutaneas primarias. Las
lesiones mucosas se consideran progresion metastasica de la infeccion cutanea. Por
lo general, la piel es inicialmente inoculada por la picadura de un fleb6tomo
infectado, y el rascado del tejido infectado localmente permite la propagacion
digital de la enfermedad a otros sitios. Las lesiones mucosas generalmente

comienzan en la porcion anterior de la nariz y afectan progresivamente la cavidad



nasal posterior, los labios, la boca, la faringe y, més raramente, la laringe y los

bronquios.(9)

Estudios previos han indicado que las lesiones mucosas se desarrollan de 6 a 24
meses después de la leishmania cutanea, comenzando con una infiltracion septal y
resultando finalmente en severas secuelas y morbilidad. Las lesiones mucosas
pueden causar obstruccion de la via aérea y en casos raros (aproximadamente 1%)
puede llevar a la muerte debido a desnutricion, infecciones respiratorias y

sepsis.(10)

El sitio inicial y comunmente afectado en la leishmaniasis mucosa es la mucosa del
tabique nasal. Esta lesion puede progresar hasta perforar la porcién cartilaginosa
del tabique nasal e incluso puede destruir todas las estructuras, causando grave
deformidad. Se puede extender hasta el paladar, evidencidndose lesiones
infiltrativas, proliferativas de predominio en paladar blando y en faringe. Asimismo,
se infiltra e hipertrofia la Uvula y luego puede amputarse. Entre el 5% y 15% de los
pacientes con leishmania mucosa van a presentar disfonia, que es en un inicio
bitonal y luego &fona, por afectacién de la laringe, pudiéndose afectar su capacidad

para la comunicacion. (1)

La afectacion laringea suele ser secundaria a una enfermedad nasal y faringea no
tratada, y el tratamiento oportuno de la enfermedad es fundamental para evitar la
diseminacion laringea. La leishmaniasis laringea puede ser confundida incluso con
malignidad, reportandose la aplicacion inadvertida de radioterapia en algunos

casos. (9)



La mayoria de reportes de casos sobre leishmaniasis laringea incluyen pacientes
inmunocomprometidos con comorbilidades. Se sugiere que el tratamiento con
corticoides inhalados puede crear areas locales de inmunidad disminuida y esto
puede considerarse como factor de riesgo. Los otros principales factores de riesgo
son antecedentes de viaje a zona endémica, inmunodeficiencia, drogas
inmunosupresoras y tabaquismo. Los sintomas principales en Leishmaniasis

laringea aislada son disfonia, disnea y tos.(5)

En el examen diagnostico por endoscopia laringea usualmente se muestra un
extenso componente inflamatorio, con eritema y edema evidente. Los granulomas
asociados a ulceras son comunes y pueden ademas presentar exudado purulento.

(11)

De acuerdo a la IDSA (Infectous Disease Society of America) el diagnostico de
Leishmaniasis es establecido por la visualizacion de amastigotes de Leishmania en
el tejido o por crecimiento de promastigotes en el cultivo con Tincién de Giemsa
revelando el cinetoblasto caracteristico de Leishmania. El analisis de bandas de
PCR (Reaccién de cadena de la polimerasa) también se estd convirtiendo en el
método de eleccion para el diagndstico y la identificacion.(7) El diagndstico
histopatoldgico de la leishmaniasis mucosa se basa en la demostracion de
amastigotes de Leishmania en lesiones tisulares; la histologia tiene buena
sensibilidad (50-100%) y especificidad (>95%). ElI PCR detecta la presencia de
ADN de Leishmania ya sea en cultivos o muestras de tejido con alta sensibilidad

(alrededor de 100%).(12)



La leishmania mucosa usualmente tiene fuerte positividad de la Reaccion
Intradérmica de Montenegro, lo cual puede guiar al diagndstico de esta enfermedad,
puesto que la confirmacion parasitologica suele ser dificil por la escasez del parasito
y la necesidad de examenes de inmunohistoquimica complementarios para la

identificacion del amastigote.(11)

Durante la pandemia se realiz6 un reporte de caso de Leishmania Mucocutanea en
el Centro Medico de la Universidad de Nebraska, en ese caso el paciente no tenia
cultivo positivo y no se evidenciaron microorganismos presentes en la
histopatologia. Debido a la carga abrumadora de COVID -19 en la pandemia, la
CDC (Centro para el Control y Prevencion de Enfermedades) no contaba con
pruebas de PCR y analisis molecular. Sin embargo, la sospecha de leishmania
mucocutanea fue debido a que la histopatologia presento cambios inflamatorios

granulomatosos en el contexto de una infeccion previa de leishmania Cuténea. (13)

En un reporte de caso de leishmania mucocutanea con afectacion laringea en
Bélgica, se confirmd en el estudio anatomopatoldgico la presencia de tejido
inflamatorio granulomatoso con cuerpos de Donovan (amastigotes) en lengua,
laringe y eséfago. Por lo que se debe sospechar de leishmania mucocutanea ante la
presencia de lesiones mucosas granulomatosas en individuos provenientes de area

endémica de Leishmania.(14)

En Latinoamérica se cuenta con reportes de casos de Argentina y Brasil, ademas de
un estudio de casos de Laringitis Granulomatosas Cronica realizado en Brasil. En
los cuales se identifico que los sintomas fueron disfonia, disfagia, odinofagia, dolor

de garganta y disnea. Entre los hallazgos endoscépicos se evidenciaron lesiones



nodulares infiltrativas en supraglotis incluyendo epiglotis, edema en aritenoides y
laringe granulomatosa. La confirmacion diagnostica se dio por el hallazgo de
Leishmania en las biopsias laringeas, ademas se describe histolégicamente una
reaccion inflamatoria con intensa formacion neovascular y abundantes células
plasmaticas. Asimismo, como complicaciones tardias se encontraron: estenosis
subglotica, dependencia a traqueostomia, disfonia permanente y disfagia cronica.

(15-17)

Durante los Gltimos afios en el servicio de otorrinolaringologia del Hospital
Cayetano Heredia, se evaluaron pacientes referidos por el servicio de Infectologia
con diagnostico presuntivo de leishmania mucocuténea, incluyendo casos
compatibles con leishmania laringea , algunos requirieron toma de biopsia para
confirmacion de diagnostico e inicio de tratamiento, en tal sentido existe la
necesidad de conocer la forma de presentacion de la leishmania laringea , asi como
las caracteristicas macroscopicas a la endoscopia laringea y la importancia de la
confirmacion diagnostica para inicio del tratamiento oportuno ,evitando asi

secuelas y complicaciones.

Pese a que Per( se considera una zona endémica de Leishmaniasis y contar con
casuistica de leishmaniasis laringea, lamentablemente no se cuenta con reportes de
casos de leishmania laringea que permitan conocer la forma de presentacion en
nuestro pais, para asi optimizar el abordaje diagnostico. Es por ello que el presente
estudio busca determinar cuales son las caracteristicas endoscopicas laringeas en

los casos de leishmania laringea en el Hospital Nacional Cayetano Heredia.



OBJETIVO GENERAL
Determinar las caracteristicas endoscépicas laringeas de los casos de
leishmaniasis laringea diagnosticadas el Hospital Nacional Cayetano

Heredia del 2022 al 2023.

Objetivos especificos

>

Describir las caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes con
leishmaniasis laringea atendidos en el Hospital Nacional Cayetano Heredia
durante los afios 2022 y 2023.

Determinar las estructuras anatémicas laringeas comprometidas y las
caracteristicas macroscopicas de las lesiones por leishmaniasis laringea

en los casos diagnosticados en el Hospital Nacional Cayetano Heredia
durante los afios 2022 y 2023.

Describir las caracteristicas clinicas de leishmaniasis laringea en los casos
diagnosticados en el Hospital Nacional Cayetano Heredia durante los afios

2022y 2023.

MATERIAL Y METODO

Disefio del estudio

Estudio Retrospectivo, descriptivo — transversal



b)

d)

Poblacion

Estara conformada por pacientes diagnosticados por leishmaniasis laringea
que cuentan con endoscopia laringea en el HNCH entre el 01 de enero del
2021 al 31 de diciembre del 2023

Criterios de inclusion

> Pacientes ambos sexos mayores de 18 afios.

> Pacientes con diagndstico de leishmaniasis laringea que hayan sido

sometidos a endoscopia laringea
Criterios de exclusion
> Historia clinica sin descripcion de endoscopia laringea

Muestra

Todos los pacientes con leishmaniasis laringea que cuenten con endoscopia
laringea realizada en el HNCH entre el 01 de enero del 2021 al 31 de
diciembre del 2023.

Definicidn operacional de variables

» Caracteristicas demograficas

» Localizacion anatomica

» Caracteristicas macroscopicas de la lesion por leishmaniasis laringea.
» Caracteristicas clinicas

» Confirmacion histopatoldgica

Procedimientos y técnicas

Se solicitara la aprobacion del Comité de Etica Institucional del Hospital

Nacional Cayetano Heredia y de la Universidad Peruana Cayetano Heredia.

10



Posteriormente se solicitara permiso al area de Archivo para tener acceso a
las historias clinicas de los pacientes que cumplan criterio de inclusién para
el presente estudio

Se filtraran las historias clinicas que no tengan criterios de exclusion, es
decir, que cumplan los requisitos para ser parte de la muestra de estudio.
Estas historias seran revisadas a detalle y se recolectara la informacion
necesaria en las fichas de recoleccion de datos. La informacion personal sera
codificada, no se recolectara informacion identificable de los pacientes.

La informacidn se recolectara utilizando la plataforma virtual RedCap, la
cual estard protegida por clave de acceso y sélo se utilizard una
computadora, también con clave de acceso para esta funcion.

Finalmente se trasladara los datos al programa estadistico Stata para el
andlisis estadistico correspondiente.

Aspectos éticos

Toda informacion recolectada en el Hospital Cayetano Heredia mantendra
confidencialidad, no se registraran datos personales o identificables de los
pacientes, cada ficha de recoleccion de datos sera codificada. Estas fichas
seran virtuales utilizando el sistema operativo RedCap.

No requerira consentimiento informado ya que la informacion es basada en
la revision de historias clinicas.

Finalmente, el proyecto sera revisado por el Comité Institucional de ética en
Investigacion de la Universidad Peruana Cayetano Heredia y el Comité de

Etica Institucional del Hospital Nacional Cayetano Heredia.

11



f)

9)

6.

Plan de anélisis

El andlisis inicial se realizara utilizando el programa estadistico Stata, para
las variables numéricas se obtendran estadisticos de resumen de tendencia
central (media, mediana y moda) y estadisticos de dispersion (rango,
intervalo intercuartil y desviacion estandar). Las variables cualitativas se
resumiran usando cuadros de frecuencia.

Limitaciones

> Ausencia de toma de biopsia laringea en todos los casos.

» Ausencia de formato estandarizado para endoscopia laringea.
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7. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

a. Presupuesto

MATERIALES DE ESCRITORIO

Detalle Cantidad | Valor (S/.) Total (S/.)
Utiles para escritorio 1 S/. 300.00 S/.300.00
Papel A4 2 S/. 14.00 S/. 28.00
Tinta de impresion 1 S/. 48.00 S/. 48.00
USB de 128GB 1 S/.72.00 S/.72.00
Sobres manila 10 S/.1.00 S/.10.00
Sub Total S/. 518.00
SERVICIOS

Detalle Cantidad | Valor (S/.) Total (S/.)
Fotocopias 190 S/.0.10 S/.19.00
Internet/hora 90 S/.1.00 S/.90.00
Asesoria S/. 730.00 S/. 730.00
Sub Total S/. 839.00
OTROS

Detalle Cantidad | Valor (S/.) Total (S/.)
Transporte S/.200.00 S/.200.00
Refrigerio S/.100.00 S/.100.00
Imprevistos S/.45.00 S/.45.00
Sub Total S/. 345.00
TOTAL S/. 1702

Fuente de financiamiento: autofinanciado
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a. Cronograma

ACTIVIDADES Set -24 Oct -24 Nov- 24 Dic -24 Ene -25

Seleccion del tema a investigar

Busqueda de Bibliografia y Marco Tedrico

Definicion de metodologia

Redaccion del protocolo de investigacion

Presentacion de version final del protocolo a los
comités de ética del HCH y UPCH
Aprobacidn del comité de ética

Presentacion y exposicion final del proyecto de
investigacion.
Recoleccion de datos

Analisis estadistico y Redaccién de informe final

Redaccidon y presentacion de tesis
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8. ANEXOS
ANEXO N°1
OPERACIONALIZACION DE VARIABLES
Variables Definicion Operacional | Dimensiones | Indicadores Tipo de | Escala de | Instrumento
Variable medicion
I Fichas de
Edad 1-100 Cuantitati De razén recoleccion
va
; de datos
- Caracteristicas de sexo, i
Caracteristicas Masculino . _ Fichas de
demogréficas edad, lugar de Sexo Fermenino Cualitativa | Nominal recoleccion
procedencia. de datos
Lugar de | Departamento I . Ficha de_ .
. - Cualitativa | Nominal recoleccion
procedencia geografico
de datos
i Aritenoides
Estructura laringea Repliegue
afectada, donde se aritenoepiglético Redistro d
Localizacién | evidencian alteraciones Cuerdas vocales o _ egistro de
. . . Cualitativa | Nominal endoscopia
anatomica visibles a la endoscopia Bandas larinaea
laringea ventriculares g
Epiglotis
Subglotis

16




. L . . . . Tipo de | Escala de
Variables Definicion Operacional | Dimensiones | Indicadores pe o Instrumento
Variable medicion
Lesion
granulomatosa: Lesién
- de aspecto nodular,
Caracteristicas P
Macroscopicas granular o verrucoso en B
op la mucosa laringea. *Lesion Registro de
de la lesion por . granulomatosa o . :
i . Lesiones L .| Cualitativa | Nominal endoscopia
leishmaniasis | . . . e Lesion inflamatoria .
. inflamatorias: Lesion N laringea
laringea e Fibrosis

de aspecto edematoso
y/o eritematoso en la
mucosa laringea.

17




Definicion

Variables Dimensiones | Indicadores Tipo de | Escala de | Instrumento
Operacional Variable medicion
Sintomas de « Disfonia
- L . Disfagia
Caracteristicas | afectacion  laringea eoistagia
* Odinofagia Registro en
. e Disnea Cualitativa | Nominal “gIstro en
Clinicas gue se encuentran en Tos Historia Clinica
[ ]
el relato clinico * Dolor de
garganta
Confirmacion | Presencia de e Positivo Cualitativa | Nominal Informe
¢ Negativo anatomopatoldgico
histopatolégica | amastigotes en

histopatologia
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ANEXO N°2

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

CARACTERISTICAS

DEMOGRAFICAS

Edad
Sexo F M
Lugar de Departamento

procedencia | geografico

LOCALIZACION ANATOMICA

Aritenoides Si | No
Repliegue Si | No
Aritenoepiglotico

Cuerdas Vocales Si | No
Bandas ventriculares Si | No
Epiglotis Si | No
Cuerdas Vocales Si | No
Subglotis Si | No
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CARACTERISTICAS
MACROSCOPICAS DE
LA LESION POR
LEISHMANIASIS

LARINGEA
Lesiones Si| No
granulomatosas
Lesiones Si| No
inflamatorias
CARACTERISTICAS
CLINICAS
Disfonia Si | No
Disfagia Si | No
Odinofagia Si | No
Disnea Si | No
Tos Si | No
Dolor de garganta | Si | No
CONFIRMACION
HISTOPATOLOGICA
Presencia de
amastigotes en Si | No
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