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NORMA TECNICA PARA EL DIAGNOSTICO Y ATENCION DE LA

LEISHMANIOSIS TEGUMENTARIA EN EL PERU

FINALIDAD

Contribuir a la atencion integral de la Leishmaniosis Tegumentaria,
mediante la estandarizacion del diagndstico, manejo clinico y esquemas
terapéuticos de eficacia comprobada, seguros de costo beneficio
razonable y accesible, incorporando las evidencias cientificas actuales y
la experiencia nacional.

OBJETIVOS

1.1

1.2

Objetivo general:

Establecer procedimientos estandarizados para el diagndstico y
atencion curativa de la Leishmaniosis en el pais, en el marco del
Modelo de Atencién Integral de Salud y de las estrategias de
prevencion y control de esta enfermedad.

Objetivos especificos:

11.2.2.1 Proporcionar criterios diagndsticos y esquemas terapéuticos
estandarizados aplicables en todos los niveles de atencién de salud,
orientados a garantizar la curacion de los pacientes portadores de
Leishmaniosis Tegumentaria, reduccion de las complicaciones y
evitar secuelas invalidantes y/o muerte.

1.2.2.2 Establecer procedimientos de localizacion, diagndstico,
atencion y seguimiento de los casos, facilitando la efectividad de los
servicios de salud en la atencion integral de los pacientes con
Leishmaniosis.

AMBITO DE APLICACION

El

alcance de la presente Norma Técnica comprende a todos los

establecimientos de salud del sector en sus diferentes niveles de
atencion, publicos y privados del ambito nacional.

BASE LEGAL

o

o

o

Ley N°26842, Ley General de Salud.
Ley N°27657, Ley del Ministerio de Salud.

Decreto Supremo N° 013-2002-SA, que aprueba el Reglamento de la
Ley del Ministerio de Salud.
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o Decreto Supremo N° 023-2005-SA, que aprueba el Reglamento de
Organizacion y Funciones del Ministerio de Salud.

o Decreto Supremo N° 010-97-SA, que aprueba el Reglamento para el
Registro, Control y Vigilancia Sanitaria de Productos Farmacéuticos y
Afines, y sus modificatorias.

o Resolucion Ministerial N° 1753-2002-MINSA, que aprueba la Directiva
del Sistema Integrado de Suministro de Medicamentos e Insumos
Médico—Quirurgicos (SISMED).

o Resolucion Ministerial N° 367-2005-MINSA que modifica la Directiva
del Sistema Integrado de Suministros de Medicamentos e Insumos
Médico — Quirurgicos - SISMED aprobada por Resolucién Ministerial
N° 1753-2002-SA/DM.

o Resolucion Ministerial N° 729-2003-SA/MINSA, que aprueba el
Documento “La Salud Integral: Compromiso de Todos — EI Modelo de
Atencion Integral de Salud”.

o Resolucion Ministerial N° 771-2004/MINSA que establece las
Estrategias Sanitarias Nacionales del Ministerio de Salud.

o Resolucion Ministerial N° 721-2005/MINSA que aprueba el Plan
Estratégico de Prevencion y Control de las Enfermedades
Metaxénicas y Otras Transmitidas por Vectores.

o Resolucion Ministerial N° 734-2005/MINSA que actualiza el Listado de
Medicamentos Estratégicos y de Soporte para las Atenciones de
Intervenciones Sanitarias.

DISPOSICIONES GENERALES

La Leishmaniosis en el Peru afecta ancestralmente a las poblaciones
andina y selvatica de nuestro pais, desde antes de la llegada de los
espanoles.

En el Peru, la Leishmaniosis es endémica y constituye un problema de
salud publica que afecta a 19 de sus 24 regiones. En el periodo 2001 —
2005 se ha reportado 41,443 casos. El 43.7% de los afectados son
menores de 15 afios. Al inicio del quinquenio la tasa de incidencia (TI)
nacional fue de 34 x 100,000 disminuyendo a 33.3 x 100,000 para el
2006.

La proporcién de la Leishmaniosis Cutaneo mucosa reportada, varia
entre el 10.0% a 4.6% para el 2006.

El 79% de los casos son reportados de las regiones de salud de Cusco,
Cajamarca, Huanuco, Ancash, San Martin, Madre de Dios, Junin,
Amazonas, La Libertad y Lima. La mayoria de los casos en el Peru son
causados por L. (V.) braziliensis y L. (V.) peruviana, y en menor
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proporcion por otras especies. En el pais no se ha reportado casos de
Leishmaniosis visceral.

Los reservorios primarios y nichos ecoldgicos de transmision de las
Leishmaniosis cutaneo-andina se distribuye geograficamente en areas
silvestres de la vertiente Occidental Andina entre los 600 - 3,000 MSN. y
la variedad cutaneo-mucosa en la vertiente Oriental por debajo de los
2,000 MSN., en la Selva Alta y la cuenca amazodnica de la Selva Baja.

V1.

CARACTERISTICAS BIOLOGICAS Y EPIDEMIOLOGICAS DE
LA LEISHMANIOSIS

La Leishmaniosis es una infeccion causada por protozoarios
pertenecientes al género Leishmania, con una expresion clinica
polimorfa; transmitida por insectos flebotomineos del género
Lutzomyia, no existiendo transmisién de persona a persona.

La Leishmania es un parasito dimorfico, perteneciente al reino
Protista, subreino Protozoa, orden Kinetoplastida y la familia
Trypanosomatidae. Se presentan bajo dos formas: el promastigote
que es movil, largo y flagelado, comunmente se le encuentra en el
vector invertebrado o en cultivos in vitro y el amastigote la cual
tiene forma redondeada u ovoide, es intracelular obligado dentro
de los macrofagos y otras células del sistema reticuloendotelial del
huésped vertebrado.

En el Perd se han identificado las siguientes especies de
Leishmania: L. (V.) peruviana, L. (V.) lainsoni, L. (M.)
amazonensis, L. (V.) guyanensis y L. (V.) braziliensis; esta ultima
es la especie mas comun detectada en los casos de
Leishmaniosis Cutaneo mucosa.

La Leishmaniosis es transmitida por la picadura de lutzomyias, los
que son dipteros antropofilicos, llamados en algunas regiones
como “titira” o “manta blanca”. Abundan todo el afio en las zonas
tropicales y en el verano, en las zonas templadas. En el Peru, se
ha descrito como vectores a la Lutzomyia peruensis, Lutzomyia
ayacuchensis, Lutzomyia verrucarum y Lutzomyia tejadai en
Leishmaniosis cutanea andina; el rol de Lutzomyia noguchii y
Lutzomyia cayennensis, probablemente este relacionada con la
transmision de la infeccion en los reservorios silvestres. La
Lutzomyia pescei se correlaciona geograficamente con algunas
areas de Leishmaniosis Cutanea.

Se ha encontrado infectado con parasitos de Leishmania perros
domésticos y otros mamiferos como Ratus ratus, Didelphis
albiventris, Phyllotis andinum y Akodon mollis, considerados
probables reservorios en zonas endémicas en las que el agente es
Leishmania (V.) peruviana.
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CARACTERISTICAS CLINICAS DE LA LEISHMANIOSIS.

Las caracteristicas clinicas de la Leishmaniosis Tegumentaria en
humanos se encuentra en estrecha relacion con el balance entre
el agente infeccioso (Leishmania), la respuesta inmunolégica del
huésped y probablemente con las caracteristicas genéticas del
parasito y del huésped.

La coinfeccion con el VIH/SIDA produce una alteracién mutua de
la historia natural de estas infecciones, pudiendo interferir con la
evolucion y la tendencia del problema.

El tipo de manifestacion clinica y la severidad de la enfermedad
estan relacionadas con la especie cepa de Leishmania infectante y
la respuesta inmune del hospedero, afectando la piel, membranas,
mucosas y organos internos.

El complejo de presentaciones clinicas de Leishmaniosis se
agrupa de la siguiente forma:

A. Leishmaniosis Tegumentaria:

1. Leishmaniosis Cutanea, llamada también cutanea andina o
“UTAH

2. Leishmaniosis Cutdanea mucosa, Illamada también
“selvatica” o “espundia”.

3. Leishmaniosis Difusa.

B. Leishmaniosis Visceral

Las caracteristicas clinicas de las Leishmaniosis Tegumentarias
tienen particularidades que se describen a continuacion:

LEISHMANIOSIS CUTANEA (LC)

El periodo de incubacion de la Leishmaniosis producidas por
las especies Leishmania (V.) peruviana y L. (V.) braziliensis es
variable. La diferencia clinica de las lesiones iniciales
producidas por éstas, es indistinguible y sb6lo puede
diferenciarse la especie mediante examenes especificos de
laboratorio. Generalmente las lesiones cutaneas aparecen
luego de 2 a 4 semanas de la inoculacién del parasito. Se inicia
con una macula - papula eritematosa, levemente pruriginosa, la
cual suele iniciarse con un tamafio menor a 5 mm de diametro.
Algunas veces se acompafia con linfadenitis local y regional en
los estadios iniciales de la enfermedad.
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Posteriormente esta lesion se

Ulcera espontaneamente y produce
un exudado seroso que al secarse
formara una costra que cubre toda
la herida; sin embargo, por debajo
de la costra, la lesion se extiende
en tamafo y profundidad. Al ser
retirada la costra se observa una
lesion redondeada, generalmente
no dolorosa, con fondo
granulomatoso grueso y con
exudado seroso usualmente no

purulento.

Tipicamente se describe como una lesion con la forma de un
“crater de volcan”, con bordes elevados bien definidos,
hiperpigmentados (violaceos) y poco sangrantes. La zona
perilesional presenta signos inflamatorios leves, que pueden
incrementarse por infeccion bacteriana sobre agregada, en
cuyo caso se acompafa de dolor. En algunos pacientes
pueden aparecer lesiones satélites, que tienden a fusionarse,
originando una ulcera grande.

La localizacion de la ulcera por lo general es en las partes
expuestas del cuerpo, especialmente las extremidades y la
cara, lugares de mayor accesibilidad a la picadura de
Lutzomyias. No obstante, existen casos en que se afectan
areas corporales inusuales como el térax, pelvis, gluteos o
genitales.

La evolucion de la enfermedad es variable. En mas del 50% de
los casos las lesiones tienden a autolimitarse en un periodo de
3 a 12 meses de haberse iniciado. Sin embargo, en otro grupo
de pacientes la enfermedad tiene un curso ondulante con
episodios de mejoria y empeoramiento, pero con tendencia a la
cronicidad. En una proporcion de pacientes las lesiones puede
recidivar, variando esta proporcion segun la especie causal,
observandose el desarrollo de nuevas lesiones o activacién de
las mismas, usualmente en el borde de Ila cicatriz
leishmaniasica en un periodo que va desde algunos meses
hasta afios después de la aparente cura clinica.

Ademas de las lesiones ulcerativas, se ha descrito otras
presentaciones clinicas menos frecuentes, tales como las
formas impetiginoides, verrucosas, multinodular, linfonodular
cerrada, linfonodular abierta, eczematoide, pseudo mucosa,
lupoide, mixtas y cutaneo difusa.
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El cuadro clinico de Leishmaniosis
Difusa se asocia a trastornos de la
inmunidad, presentando lesiones
nodulares infiltrativas en todo el cuerpo
y tienen un patrén histopatologico
caracteristico.

LEISHMANIOSIS CUTANEOMUCOSA (LCM)

Las manifestaciones mucosas de la enfermedad, también
conocidas como forma cutdneo mucosa o “espundia” son
consecuencia de metastasis a partir de las lesiones cutaneas
iniciales; se pueden presentar meses 0 afos después de haber
cursado la forma cutanea, aunque en una pequefias proporcion
puede aparecer cuando todavia esta activas las lesiones en la
piel; en un grupo reducido de pacientes las lesiones mucosas
se producen por contiguidad a partir de una lesion cutanea.

Aunque es poco frecuente, las lesiones mucosas pueden
manifestarse sin evidencia clara de lesibn cutanea,
posiblemente debido a que la infeccidn primaria fue inaparente
o0 se manifest6 como una lesibn minima, que paso
desapercibida para el paciente. Los factores de riesgo
asociados al desarrollo de lesion mucosa son: presencia de
lesiones multiples, lesion con un area mayor a 16 cm?, lesiones
en el tronco, miembros superiores y cabeza, falta de
tratamiento o tratamiento incompleto.

El antecedente epidemiologico

de proceder de la region
selvatica con lesiones cutaneas
leishmaniosicas conlleva la
posibilidad de presentar
leishmaniosis cutaneo mucosa
aun cuando haya recibido el
tratamiento completo.

Las lesiones mucosas pueden
comprometer labios, nariz,
cavidad oral, faringe y/o otras
mucosas expuestas. En la
nariz, las lesiones se inician en
la mucosa del tabique vy
cornetes nasales y se extiende
a otras mucosas de la via aérea
por continuidad,

comprometiendo
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Posteriormente rinofaringe, paladar blando, epiglotis, laringe y en
casos severos la traquea. Inicialmente los pacientes con
compromiso nasal presentan secrecidon muco serosa, leve ardor
y dolor, prurito y progresivamente desarrollan tupidez nasal,
respiracion forzada y sonora.

La mucosa nasal inicialmente suele encontrarse eritematosa con
ligero edema y luego de algunas semanas se desarrolla tejido
granulomatoso y en algunos casos se ulcera. En casos crénicos
existe perforacion del tabique nasal y cuando la destruccion es
extensa se produce la caida del extremo distal de la nariz,
produciendo la llamada “nariz de tapir’. Se puede evidenciar el
compromiso cutaneo periférico a la lesion mucosa nasal, con
presencia de edema y eritema en el extremo distal de la nariz y
las alas nasales.

Luego de meses o afos las lesiones ulcerativas y destructivas
pueden progresar de la nariz hacia el labio superior, paladar
blando y uvula. Estas lesiones frecuentemente son proliferativas
de tipo granulomatosas. Las lesiones de la hipofaringe, laringe y
traquea se caracterizan por un compromiso de los repliegues
aritenoepigléticos y aritenoides que dan lesiones hipertrofiantes
las que pueden producir disfonia, afonia, asfixia y trastornos de
la deglucion. La epiglotis también puede estar comprometida y
las cuerdas vocales infiltradas. Si no hay tratamiento, la
enfermedad puede llevar a la muerte debido a infecciones sobre
agregadas y/o asfixia.

La Leishmaniosis Cutdaneo mucosa inicialmente no afecta el
estado general del paciente, por lo que las actividades diarias se
realizan normalmente. Sin embargo, cuando las lesiones
mucosas progresan, comprometen la mucosa orofaringea, la
respiracion, la alimentacion y el estado general del enfermo se
altera, llevando al paciente a un deterioro de su estado fisico,
psicologico y laboral.

LEISHMANIOSIS VISCERAL (LV)

Es un problema de salud que se encuentra localizada en un
90% en la parte noreste de la India, Sudan y Brasil. No
solamente es trasmitida por el mosquito, sino que también
puede ser adquirida congénitamente o parenteralmente
(transfusiones, agujas compartidas, etc.)

La infeccion se inicia en los macréfagos en el punto de la
inoculacién y se disemina a través del sistema mononuclear-
fagocitico.

El periodo de incubacion suele ser varias semanas 0 meses y
las manifestaciones son fiebre, caquexia, color gris de la piel
(de donde el término hindi de kala-azar -fiebre negra-),
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esplenomegalia y
s progresivas. También es comun una
periférica. Los hallazgos de laboratorio
una Leishmaniosis visceral avanzada, incluyen
trombocitopenia con hypergamaglubulinemia e
nia.

5 con leishmaniosis visceral pueden morir si no
adecuadamente. El tratamiento incluye sales

- S ‘ pentavalentes y la formulacién liposémica de
ala-azar (Leishmal SIS viscera 3.

CTOS CLINICOS DE LA LEISHMANIOSIS

En algunos casos se observa infeccion bacteriana secundaria
que influye negativamente en la evolucion de la Leishmaniosis
Cutanea. La presencia de otras coinfecciones como
enfermedades parasitarias, cronicas o inmunodepresoras tales
como VIH/SIDA, incrementa la morbilidad y mortalidad,
observandose una pobre respuesta a los medicamentos
antileishmaniasicos.

Desde el punto de vista de impacto psicolégico, se ha
reportado una elevada prevalencia de ansiedad, depresion,
disminucién de la autoestima y pobre imagen corporal. Es
frecuente la estigmatizacion social que a su vez contribuye a
disminuir la calidad de vida de los pacientes leishmaniasicos.

Los aspectos clinicos y terapéuticos de la Leishmaniosis
Visceral se describen en el

V.3. DEFINICION OPERACIONAL DE CASO DE LEISHMANIOSIS

Estas definiciones permiten estandarizar los criterios para la
identificacion de casos y la conducta terapéutica a seguir.

A. CASO PROBABLE DE LEISHMANIOSIS
A.1. CASO PROBABLE DE LEISHMANIOSIS CUTANEA

Se considera como caso probable a todo paciente procedente
o residente en zonas endémicas o de nueva area de
transmision de Leishmaniosis, con un cuadro clinico
caracterizado por la presencia de una o multiples lesiones
cutdneas que se inician en forma de nédulo pruriginoso o no,
con progresion a lesiones ulcerativas o ulcero-costrosas, poco
profundas de aspecto redondeado, no dolorosa, de bordes bien
definidos y leves signos inflamatorios, de base indurada y
bordes adheridos, con tiempo de evolucibn no menor de 4
semanas y falta de respuesta al tratamiento antimicrobiano
comun.
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A todo caso que responda a la definicion de caso probable se
debe de iniciar tratamiento de primera linea, segun lo
establecido en la presente Norma Técnica.

A.2. CASO PROBABLE DE LEISHMANIOSIS CUTANEO
MUCOSA

Todo paciente procedente o residente de zonas endémicas de
Leishmaniosis, con cuadro clinico caracterizado por lesiones
granulomatosas elevadas o ulcerosas de la mucosa nasal,
paladar blando, rinofaringe, faringe, laringe o labio superior;
generalmente con antecedente de lesiones cutaneas activas o
cicatrices de lesiones previas.

A todo caso que responda a la definiciéon de caso probable se
debe de iniciar tratamiento de primera linea, segun lo
establecido en la presente Norma Técnica.

B. CASO CONFIRMADO DE LEISHMANIOSIS
TEGUMENTARIA: CUTANEO Y CUTANEO MUCOSA.

Es todo paciente considerado como caso probable en el cual
se demuestra el parasito en forma directa o indirecta por
métodos parasitolégicos y/o inmunoldgicos.

LEISHMANIOSIS CUTANEOMUCOSA GRAVE

Se define como Leishmaniosis grave a pacientes con
compromiso mucoso, que compromete la laringe y/o la via
respiratoria baja, que presentan disfonia, odinofagia y dificultad
respiratoria severa. Estos pacientes tienen riesgo de muerte.
La conducta terapéutica debe ser precoz y bajo monitoreo
hospitalario.

VI. DISPOSICIONES ESPECIFICAS
V.1 LOCALIZACION DE CASOS

La busqueda activa de los casos se hace en personas con
lesiones cutaneas o0 mucosas sospechosas de ser Leishmaniosis.
Toda ulcera cutanea o granulomatosa en piel 0 mucosas debe ser
tamizada con los criterios establecidos para definir los casos.

La localizacion de casos es una actividad estratégica en la
prevencion y control de la Leishmaniosis, que asociado al
tratamiento oportuno previene y/o reduce la aparicion de
complicaciones, secuelas y muerte.
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En la deteccion de casos deben de participar todos los
establecimientos de la red de servicios de salud y niveles de
atencion (puestos de salud, centros de salud y hospitales), a
través de la identificacion de los casos.

El jefe del establecimiento de salud y su equipo técnico
programaran las actividades de busqueda activa intra y
extramuralmente, incorporando a todos los trabajadores de salud,
asi como a la comunidad organizada y a los agentes comunitarios
de salud. Dispondra el uso racional de los recursos de los
servicios de salud, a fin de una captacién, diagnéstico y
tratamiento de casos de la forma mas precoz posible. Toda
persona con lesiones sospechosas de Leishmaniosis debe
registrarse en el documento — Libro de Registro de personas
sospechosas y casos de Leishmaniosis.

Una vez identificado el caso probable se procedera a tomar una
muestra de raspado del borde de la lesién para frotis, y de ser
necesario para cultivo u otro tipo de pruebas, remitiendo las
muestras al laboratorio referencial de su red con la solicitud
debidamente llenada. En zonas endémicas donde las lesiones
cutaneas son debidas en su mayoria a Leishmaniosis, se debera
iniciar el tratamiento con el esquema elegido luego del diagnodstico
clinico. En su defecto, en areas donde exista infecciones
concomitantes (p.e infecciones fungicas) y exista duda diagndstica
se requerira la confirmacion parasitolégica o la evaluacién por un
personal médico entrenado en el diagndstico de Leishmaniosis.

La actividad de localizacion de casos debe registrarse en el
documento relacionado al registro de casos y coordinar con las
areas correspondientes al diagnostico y notificacion para los fines
correspondientes.

DIAGNOSTICO DE LABORATORIO

Existen varias técnicas de laboratorio para el diagnostico de la
Leishmaniosis, cuya sensibilidad y especificidad es variable.

Los métodos de diagnostico por laboratorio de mayor uso y acceso
son los que se detallan a continuacion y se especifican en el
Anexo N° 02

¢ Examenes parasitolégicos: Permiten confirmar la naturaleza
etiolégica de la enfermedad mediante la observacion del
parasito.

o Frotis: Es un extendido en capa delgada, de tejido y/o
linfa, obtenido del borde interno (surco dérmico) de las
lesiones sospechosas. Al microscopio Optico se observa
amastigotes de Leishmania.

10
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o Cultivo “in vitro”: Consiste en el aislamiento de las formas
promastigotes del parasito de Leishmania mediante cultivos
"in vitro", frecuentemente en medios bifasicos con base de
agar sangre, a partir de material obtenido mediante
aspirado o biopsia de lesiones cutaneas y/o cutaneas
mucosas.

Las muestras para el diagndstico parasitologico estan
constituidas por tejido y/o linfa (exudado); los
procedimientos de obtencidn mas comunes son: raspado de
lesion, biopsia y aspirado.

Las biopsias deben ser realizadas por personal médico o
personal de salud capacitado. Para la toma de muestras la
lesion debe de estar limpia, libre de infeccion agregada; de
ser necesario, previamente se administrara terapia
antibacteriana. La muestra se obtendra preferentemente del
borde interno de la lesion; en el caso de pacientes con
lesiones multiples, se elegira la lesidbn con menor tiempo de
evolucion. Se recomienda obtener un minimo de cuatro
muestras de puntos diferentes de la misma lesion.

Examenes inmunolégicos: Permite la deteccion indirecta de
la enfermedad mediante la respuesta inmune celular o
respuesta inmune humoral a través de anticuerpos especificos
desarrollados como consecuencia de la infeccion.

o Intradermo reaccién de Montenegro (IDR): Es una
prueba de hipersensibilidad retardada cutanea que permite
evidenciar a través de la reaccion alérgica, la infeccion por
Leishmania sp en pacientes con enfermedad activa que
tengan mas de 4 semanas de evolucidon y en personas con
infeccion antigua o cicatrizada. En infecciones primarias
cronicas con mas de un mes de evolucion, esta prueba es
determinante para el diagnéstico.

El resultado negativo es de gran utilidad para eliminar la
posibilidad de Leishmaniosis.

o Inmunofluorescencia indirecta: Permite detectar la
presencia de anticuerpos anti-Leishmania en el suero de
pacientes infectados; sin embargo, su especificidad es
limitada.

Ambos métodos no permiten distinguir una infeccion
reciente de una infeccion antigua, en especial en pacientes
que viven en areas endémicas.

En la medida que las condiciones y capacidad resolutiva
del establecimiento lo permita, se debe buscar Ila
demostracién parasitologica. En las etapas tempranas de la
enfermedad cutanea menor a 3 meses, la probabilidad de

11
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detectar el parasito es mayor; por el contrario, cuanta mas
cronica es la lesion, la deteccion del parasito sera mas
dificil. El frotis por su simplicidad es el método de eleccion.
En los casos de Leishmaniosis Mucosa, se recomienda que
la muestra sea tomada por personal con experiencia y
evitar dificultades en el procedimiento.

El diagndstico inmunoldgico por deteccion de anticuerpos
anti-leishmania, confirmara la naturaleza de la enfermedad.
Alternativamente, se pueden utilizar técnicas moleculares
para confirmar el diagndstico y distinguir las especies de
Leishmanias.

Todo procedimiento de diagnostico se anotara en el
documento relacionado al registro de muestras para
investigacion diagnostica de Leishmaniosis.

VI.3 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

a. Diagnodstico diferencial de Ila Leishmaniosis Cutanea:
infecciones bacterianas de piel, dermatomicosis
(esporotricosis, paracoccidiodomicosis), tuberculosis cutanea,
ulcera tropical, Buruli, ulcera por vasculopatias (ulcera por
éstasis), carcinoma baso celular, sifilis secundaria o terciaria,
miasis, eczema, lepra lepromatosa, amebiasis cutanea.

b. Diagnéstico diferencial de Leishmaniosis Cutaneo mucosa:
paracoccidiodomicosis, histoplasmosis, tuberculosis, sifilis,
tuberculosis, sindrome de Behcet’'s, lupus eritematoso
discoide, granuloma letal de linea media, linfoma, neoplasias,
rinoescleroma, granulomatosis de Wegener entre otros.

VI.4 ATENCION CURATIVA DE LA LEISHMANIOSIS

La atencién curativa comprende la administracion oportuna vy
completa del tratamiento especifico elegido. Tiene por objeto
eliminar el parasito, evitar las complicaciones, secuelas y muerte,
lograr una recuperacion precoz y reinsercion del paciente a su
medio, actividades cotidianas, y coadyuvar al control de la
transmision de la enfermedad.

En el marco del Modelo de Atencién Integral de Salud, la atencion
curativa de los pacientes con Leishmaniosis se realiza con una
vision multidimensional y multidisciplinaria, lo cual implica la
provision continua y coherente de acciones dirigidas al paciente,
familia y su entorno. Esta atencion incluye los siguientes procesos:
Anexo N° 03 y 04
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A. ATENCION MEDICA

Esta actividad es responsabilidad del personal médico (o de
otro profesional de salud capacitado, que por razones
valederas asuman la actividad); busca efectuar el diagndstico
de casos, evaluar la gravedad del caso: cuadro clinico y las
complicaciones, definir e indicar el esquema terapéutico, vigilar
la evolucion del caso, identificar la tolerancia y/o RAM, calificar
la falta de respuesta al tratamiento, definir la condicion de
egreso y determinar las situaciones de recaidas o
reinfecciones.

B. ATENCION DE ENFERMERIA

Es de responsabilidad del profesional de enfermeria, brindar
desde la localizacion y deteccién del caso, con el fin de educar
y planificar los procesos de su atencién al inicio del tratamiento
a fin de planificar el tratamiento, su cumplimiento del esquema
terapéutico, seguimiento y controles, monitoreo de la tolerancia,
vigilancia y notificacion de las RAM; facilitar la identificacion y
examen de colaterales, la localizacion de posibles nuevos
casos y brindar educacion sanitaria. Pueden programarse otras
atenciones al observarse abandono o irregularidad en la
administraciéon del tratamiento, previniendo la desercion del
paciente.

C. EVALUACION SOCIAL

Antes de iniciar el tratamiento se realizara una evaluacion
social a cargo del profesional de Trabajo Social 6 quien haga
sus veces a fin de establecer el riesgo ocupacional, social y
estado laboral del paciente, y planificar conjuntamente con él y
su familia las acciones de atencién, proteccién y promocion de
la salud requeridos.

D. ATENCION PSICOLOGICA

Antes, durante y después del tratamiento sera necesaria la
evaluacioén psicologica a los pacientes leishmaniésicos, con el
objetivo de mejorar la autoestima y promover la reinsercion
laboral y aceptacion social del paciente, incorporando en las
acciones a la familia y su entorno.

E. ADMINISTRACION DEL TRATAMIENTO

El tratamiento sera administrado en los Servicios de Salud y
estd bajo la responsabilidad del personal médico y de
enfermeria 6 personal de salud capacitado que cumpla con
estas funciones en los diferentes niveles de atencion.

Se aplicara la estrategia de TRATAMIENTO SUPERVISADO,
consistente en:
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1. Entrevista e informaciéon a los pacientes sobre el tiempo,
forma de administracion, frecuencia, efectos de la medicina
y los riesgos y consecuencias de abandono del tratamiento.

2. Aplicacion parenteral de la droga antileishmaniasica en
forma diaria y en condiciones de bioseguridad adecuadas.

3. Evaluacion clinica a fin de valorar la respuesta al
tratamiento e identificar la aparicion de reacciones adversas
a medicamentos (RAM). La notificacion de las Reacciones
Adversas a los Medicamentos se reportan mediante las
hojas de notificacion de las RAM establecidas desde el
Centro Nacional de Vigilancia de las Reacciones Adversas
a Medicamentos. Anexo N° 05.

4. Registro en la Tarjeta de Control de Asistencia y
Administracion de Tratamiento, y en la historia clinica del
paciente.

5. Cumplimiento total del esquema de tratamiento indicado, es
decir la administracidn, controles y seguimiento.

Los servicios de salud bajo su responsabilidad, estableceran e
implementaran estrategias complementarias para asegurar el
cumplimiento del tratamiento, tomando en consideracién la
realidad local.

F. VISITA DOMICILIARIA'Y DE SEGUIMIENTO

Tiene por objeto reforzar la adherencia del enfermo al
tratamiento, localizar casos nuevos, identificar y evaluar los
riesgos y condicionantes que facilitan la transmision de la
enfermedad, planificar con la familia las medidas preventivas
para evitar la extension de la enfermedad dentro de ellay en la
comunidad en general. Esta actividad es responsabilidad del
personal de enfermeria. Se realizara dentro de la primera
semana de tratamiento y dependiente de las irregularidades
que se observen durante el tratamiento y seguimiento.

G. CONTROL DE COLATERALES

Las personas que comparten el mismo riesgo de enfermar de
Leishmaniosis con el caso atendido se denomina colateral, los
que seran censados por enfermeria para ser examinados tanto
por clinicas, los colaterales que presenten lesiones con
sospecha de Leishmaniosis se examinaran por los métodos de
diagndstico convencionales establecidos en el presente
documentos registrados en la Tarjeta de control de la
administraciéon del tratamiento y seguimiento de los casos de
leishmaniosis.

VI.5 MANEJO TERAPEUTICO DE LA LEISHMANIOSIS
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Los objetivos del tratamiento son: control del parasitismo, resolver
el cuadro clinico, evitar las complicaciones, secuelas y muerte del
paciente; para lo cual se consideran medidas generales e
intervenciones farmacologicas eficaces.

A. MEDIDAS GENERALES

Dependiendo de la magnitud y severidad de la lesion se
aplicaran medidas generales que permitan coadyuvar en la
mejoria y se eviten complicaciones.

o En Leishmaniosis cutanea

» Limpieza de la lesidn con abundante agua y jabon antes
y durante el tratamiento.

» Drenaje en el caso de la existencia de abscesos;
acompanandose de terapia antimicrobiana elegida.
(Ejemplo: Dicloxacilina a dosis estandar)

o En Leishmaniosis cutaneo mucosas

» Limpieza de las lesiones mucosas en las partes
accesibles, por personal de salud capacitado, tomando
precauciones por los riesgos de aspiracion cuando la
lesidn es en la boca o en vias respiratorias.

= Si se sospecha o documenta sobre infeccion bacteriana,
administrar antimicrobianos para gérmenes comunes
gram positivos y anaerobios (Ejemplo: Clindamicina a
dosis estandar)

B. ESQUEMAS DE TRATAMIENTO ESPECIFICO DE LAS
LEISHMANIOSIS

De acuerdo a la forma clinica y al grupo poblacional, se
utilizara uno de los esquemas descritos mas adelante. Se
recomienda en donde sea disponible y factible tener una
evaluacion basal laboratorial del paciente, previo al inicio del
tratamiento especifico, solicitandose transaminasa oxalacetica
(TGO), transaminasa piruvica (TGP), fostasa alcalina, urea,
creatinina, electrocardiograma, examen completo de orina y
hemograma.

Es importante recordar que iniciado el tratamiento, de no
mediar una contraindicacion especifica, debe completarse la
dosis por el tiempo indicado segun cada caso, para lo cual
debera garantizarse la disponibilidad de medicamentos.

En pacientes mayores de 50 afios tener en cuenta
antecedentes cardiologicos, renales, hepaticos y chagasicos,
efectuar un minucioso examen clinico antes y durante el
tratamiento, con examenes de apoyo como Electrocardiograma
(EKG), hemograma, funcién renal (urea y creatinina), dosaje de
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enzimas hepaticas (transaminasas, bilirrubina, fosfatasa
alcalina), enzimas pancreaticas (lipasa y amilasa).

En todos los casos, la administracion del tratamiento estara a
cargo del personal de salud capacitado para tal fin.

B.1. LEISHMANIOSIS CUTANEA EN NINOS,
ADOLESCENTES Y ADULTOS:

Como primera linea de tratamiento (LC1), se administra un
antimonial pentavalente tipo estibogluconato de sodio o
antimoniato de meglumine a dosis de 20 mg de antimonio
pentavalente base/kg de peso/dia, durante un ciclo de veinte
(20) dias consecutivos, via intramuscular o endovenosa. La
dosis diaria maxima no excedera los 1,250 mg de antimonio
pentavalente. Debera administrarse en una sola dosis diaria sin
fraccionarla. La administracion del medicamento por infiltracion
intralesional puede realizarse en lesiones unicas de pequefo
tamafio y que no se encuentren sobre infectadas.

En caso de presentar una inadecuada respuesta clinica a los
dos (02) meses, después del término del tratamiento con el
primer ciclo, se considerara el inicio de un segundo ciclo con
antimoniales a la misma dosis por 20 dias adicionales. (Ver
Cuadro N° 02)

De persistir el fracaso terapéutico luego de dos meses de
finalizado el segundo ciclo de tratamiento, se optara por el
esquema de segunda linea.

Como segunda linea de tratamiento (LC2), se administrara
Anfotericin-B a dosis de 0.6 mg/kg/dia, via endovenosa, hasta
que la lesion cure; la dosis maxima diaria es de 50 mg. Este
tratamiento requiere administracion hospitalaria.

B.2 LEISHMANIOSIS CUTANEOMUCOSA EN NINOS,
ADOLESCENTES Y ADULTOS: Anexo N° 09

Como primera linea de tratamiento (LCM1): Se administrara
un antimonial pentavalente tipo estibogluconato de sodio o
antimoniato de meglumine a dosis de 20 mg de antimonio
pentavalente base/kg de peso/dia, por veintiocho (28) dias
consecutivos, via intramuscular o endovenosa. La dosis diaria
maxima no excedera los 1,250 mg de antimonio pentavalente.
Debera administrarse en una sola dosis diaria, sin fraccionarla.

Anexo N° 08.
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En caso de presentar inadecuada respuesta clinica a los dos
(02) meses de haber cumplido con la administracién del
tratamiento con las sales antimoniales pentavalentes, se
considerara la administracion de un segundo ciclo con
antimoniales a la misma dosis por 28 dias (Ver Cuadro N° 02)

De persistir la falta de respuesta (fracaso terapéutico) luego de
dos (02) meses de finalizado el segundo ciclo de tratamiento se
optara por el esquema de segunda linea.

Como segunda linea de Tratamiento (LMC2) ylo
tratamiento alternativo: Se administrara Anfotericin-B a dosis
de 0.6 mg/kg/dia, por via endovenosa (la dosis maxima diaria
es de 50 mg), hasta completar una dosis acumulativa de 25
mg/kg peso corporal (aproximadamente 42 dosis); en casos
especiales a criterio del especialista se podra prolongar la
duracion del tratamiento. Este tratamiento debe hacerse en
condiciones hospitalarias, en vigilancia 'y monitoreo
permanente. Debera hacerse wuna evaluacion clinico
laboratorial periédica a fin de identificar posibles efectos
secundarios. /Anexo N® 12

LEISHMANIOSIS CUTANEOMUCOSA GRAVE.

Cuadro clinico grave que requiere manejo terapéutico
hospitalario y por personal capacitado. Anexo N° 07.

A. Tratamiento especifico

Leishmaniosis muco cutanea grave (LMCG): La droga de
eleccion es Anfotericin-B, fungicida sistémico. Previo al
inicio del tratamiento es necesaria una adecuada evaluacién
de la via respiratoria superior por un especialista del area
(p.e. otorrinolaringdlogo) para la posibilidad de uso de
traqueotomia.

La dosis de anfotericin-B es de 0.6 mg/kg/dia (la dosis
diaria maxima es de 50 mg) via endovenosa hasta
completar una dosis acumulativa de 25 mg/kg peso corporal
(aproximadamente 42 dosis); en casos especiales a criterio
de un especialista, se podra prolongar la duracién del
tratamiento.

La admistracion del tratamiento especifico con Anfotericin-
B, conlleva a mantener bajo monitoreo laboratorial periddica
al paciente a fin de identificar posibles efectos secundarios.
Anexo N° 11

Asimismo, se debera vigilar la permeabilidad de la via
respiratoria y evitar la aparicion de edema y espasmo
laringeo durante el tiempo del tratamiento.
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Si el paciente presenta fracaso terapéutico con el
Anfotericin-B, se puede administrar drogas alternativas
como Paramomicina, Pentamidina, Ketokonazol, entre
otros. Este tratamiento se realizara bajo la supervision y/o
conduccion de los especialistas del tema (consultores).

B. Tratamiento de infecciones y otros problemas
asociados

De acuerdo al tipo de coinfeccion sospechada o
documentada se administrara tratamiento antimicrobiano,
antifungico u otros.

En el uso de las drogas indicadas debera tomarse en
consideracion las dosis, precauciones y contraindicaciones
de cada una de ellas.

En el caso de gestante con Leishmaniosis, esta
contraindicado los antimoniales pentavalentes, por los
potenciales efectos nocivos al feto. Se recomienda diferir el
tratamiento antileishmaniasico hasta después del parto,
excepto lo referente a medidas generales y tratamientos de
infecciones sobre agregadas, los cuales deben ponerse en
practica lo mas antes posible. De ser imprescindible el
tratamiento, la gestante debera ser referida a un
establecimiento de nivel lll, para el manejo interdisciplinario
y especializado.

En mujeres en edad fértii no gestantes que reciben
tratamiento antileishmaniasico, se debe recomendar que
eviten el embarazo hasta por lo menos dos meses después
de haber concluido el tratamiento exitoso.

En el caso que los pacientes con secuelas severas
requieran tratamiento por especialistas en cirugia
reparadora, se recomienda que las lesiones estén inactivas
(cicatrizadas) durante 5 afos, y la serologia se encuentre
negativa.

En los pacientes con infeccibn parasitaria (Ejm.:
Strongiloides stercoralis) es recomendable el tratamiento
previo de estas infecciones antes del inicio de la terapia
antileishmanidsica; en el caso de los pacientes con
enfermedades cronicas (Ejm.: Insuficiencia renal, diabetes,
cardiopatias, entre otros) se debera considerar la referencia
a un establecimiento de nivel lll en donde se realizara el
manejo correspondiente para compensar y estabilizar al
caso a fin de obtener repuesta terapéutica eficaz. En el
caso de coexistir enfermedades infecciosas cronicas como
tuberculosis, VIH/SIDA, la terapia antimonial, juntamente
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con los antituberculosos y antirretrovirales debera ser
considerada por un médico especialista.

En todos estos casos se debera intensificar las
precauciones Yy vigilancia de las reacciones adversas
medicamentosas (RAM), e interacciones medicamentosas
al administrar los antileishmaniasicos.

Cuadro N° 01
TRATAMIENTO DE LEISHMANIOSIS

FQRMA TRATAMIENTO TRATAMIENTO
CLINICA PRIMERA LINEA SEGUNDA LINEA
Leishmaniosis| Antimonial Anfotericin-B 0.6

Cutanea pentavalente 20| mg/Kg /dia .

mg Sb5+/kg/dia
por 20 dias

consecutivos
Leishmaniosis| Antimonial Anfotericin-B 0.6
Cutaneo pentavalente 20| mg/Kg/dia hasta
Mucoso mg/kg/dia acumular 25 mg/kg.

por 28 dias

consecutivos
Leishmaniosis| Anfotericin-B 0.6| Pentamidina
Cutaneo mg/Kg/dia hasta Ketaconozol
mucosa acumular 25 mg/kg.

Grave

VI.6 CRITERIOS DE INTERNAMIENTO U HOSPITALIZACION Y DE
ALTA HOSPITALARIA

A. Internamiento en el primer nivel de atenciéon

En el primer nivel de atencion, unicamente en los Centros de
Salud que cuentan con camas y personal médico por 24 horas,
se debera de internar pacientes con Leishmaniosis Cutanea o
Cutaneo mucosa no grave, clinicamente estables que cumplan
alguno de los siguientes criterios:

Presencia de algun tipo de reaccion adversa
medicamentosa que amerite observacion permanente.

Imposibilidad de cumplir tratamiento ambulatorio por
inaccesibilidad geografica, entorno familiar adverso al
cumplimiento u otro.

Otros criterios médicos.
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B. Hospitalizaciéon en el segundo y tercer nivel de atencién:
Hospitales N-l, N-ll, N-lll, Institutos especializados.

Se hospitalizara por uno o0 mas de los siguientes criterios:

Paciente con Leishmaniosis Cutaneo mucosa grave.

Cuando menos los tres primeros dias de tratamiento con
Anfotericin-B.

Menores de un afo de edad.

Presencia de enfermedad cronica previa o enfermedad
subyacente.

Desnutricion moderada a severa.

Imposibilidad de cumplir tratamiento ambulatorio.
Reaccidén adversa medicamentosa moderada a severa.
Para observacioén y diagnéstico diferencial.

Pacientes con Leishmaniosis visceral.

C. Criterios de Alta

Se indicara el alta hospitalaria cuando cumplan los siguientes
criterios:

Buena evolucion clinica y que no exista riesgo para la vida
del paciente, verificada por el médico tratante.

Remisiéon de signos y sintomas asociada a la reaccion
adversa medicamentosa, si fuera el caso.

Funciones vitales estables.

Examenes auxiliares de laboratorio normales o que tienden
a normalizarse.

Certeza del cumplimiento de la continuidad del tratamiento
ambulatorio.

VI. CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRA REFERENCIA

A. De establecimientos del Primer Nivel de Atencion (Puestos y
Centro de Salud), hacia hospitales N-I, N-lI

Cuando exista fracaso al tratamiento con antimoniales.

Para administracion de tratamiento de segunda linea - Anfotericin-

B

Casos de Leishmaniosis cutdaneo mucosa grave.

Presencia de reaccion adversa medicamentosa moderada a
severa o leves que no respondan al tratamiento sintomatico.

20



NTS N° -MINSA/DGSP-V.01
Norma Técnica de Salud para la Atencién de las Leishmaniosis en el Peru

e Otros que lo considere el profesional de salud del establecimiento.

B. De hospitales N-l, N-ll hacia hospitales N-lll e Institutos
Especializados.

e Pacientes con Leishmaniosis cutaneo mucosa grave cuyo
tratamiento necesita monitoreo y/o procedimientos que no dispone
en la capacidad resolutiva los hospitales N-1 y N-II.

e Presencia de complicaciones mecanicas de las lesiones en
mucosas de partes vitales.

e Presencia de complicaciones infecciosas severas.
e Gestantes con Leishmaniosis.
C. Contrarreferencia

Los pacientes seran enviados al establecimiento de origen cuando se
encuentre en condiciones de alta hospitalaria, es decir que se
encuentren en condiciones de continuar el tratamiento y seguimiento
en el primer nivel de complejidad y/o del que fuera referido.

A cada paciente o familiar se le proporcionara por escrito las
indicaciones que deberan continuar tanto en el establecimiento de
origen, como en su vivienda y entorno familiar.

VIll. SEGUIMIENTO Y CONTROL DE LA LEISHMANIOSIS
VIIl.1 Evaluacion clinica y laboratorial de seguimiento
A. Leishmaniosis Cutanea

La evaluacion clinica se realiza a la mitad (10° dia) y al final
del tratamiento (20° dia). Posteriormente se evaluara al 1° y
2° mes, luego del ultimo dia del tratamiento a fin de verificar la
evolucion de las lesiones y la respuesta terapéutica. (Si las
lesiones estan cicatrizadas, no considerar la muestra para
frotis).

Las evaluaciones clinicas pueden ser mas frecuente o
durante mayor tiempo, si la condicién clinica del paciente lo
amerita.

B. Leishmaniosis Cutaneo mucosa

La evaluacién clinica y seguimiento laboratorial debe
realizarse a la mitad (14° dia) y al final del tratamiento (28°
dia). Posteriormente se evaluara al 1° y 2° mes luego del
ultimo dia del tratamiento, a fin de verificar la evolucion de las
lesiones y la respuesta terapéutica. (Si las lesiones estan
cicatrizadas, no considerar la muestra para frotis).

Las evaluaciones clinicas pueden ser mas frecuente o
durante mayor tiempo, si la condicién clinica del paciente lo
amerita.
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C. Leishmaniosis Cutaneo mucosa Grave

Posterior al tratamiento hospitalario, se realizaran
evaluaciones clinicas luego del 1° y 2° mes del ultimo dia del
tratamiento, a fin de verificar la evolucion de las lesiones y la
respuesta terapéutica.

Estas evaluaciones pueden ser mas frecuentes o durante

mayor tiempo si la condicidn clinica del paciente lo amerita.

VIil.2 Evaluaciéon de la respuesta al tratamiento
Los criterios de evaluacion de la respuesta al tratamiento
supervisado se detallan en el Cuadro N° 02.
Cuadro N° 02
Evaluacion de la Respuesta al Tratamiento
RESPUESTA CARACTERISTICAS CONDUCTA
Buena Al  término del tratamiento vy |Alta
Respuesta: seguimiento presenta cicatrices sin | De acuerdo a la evaluacion

Cura clinica

ningun signo inflamatorio en el lugar
de las lesiones.

clinica.

Inadecuada
Respuesta:
Mejoria clinica

Al término del tratamiento, durante
el periodo de seguimiento por dos
meses posteriores, presenta uno o

mas de las siguientes
caracteristicas:
- Disminucién en numero y/o

tamano de las lesiones.
- Repitelizacién y cicatrizacion
incompleta

Repetir el ciclo de
tratamiento con
antimonial
pentavalente.
Debe insistir se en
confirmar la falta de
respuesta con
diagndstico
diferencial y
evaluacion medica
especializada

Mala
Respuesta:
Fracaso al
tratamiento

Cutaneay L.Mucocutanea

Al término del segundo ciclo de
tratamiento con antimonial
pentavalente y/o durante el periodo
de seguimiento por dos meses
posteriores, presenta uno o mas de
las siguientes caracteristicas:

- Lesiones sin cambios favorables
- Mayor compromiso que al inicio

- Nula repitelizacion.

- Signos inflamatorios en las

Administrar
Anfotericin-B

Evaluacion por
especialista.
Derivacion a

Establecimiento de
referencia para el
tratamiento
especializado.
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lesiones persistentes.
- Reactivacion de las lesiones
iniciales.

L. Muco cutaneo Grave Tratamiento
Luego del tratamiento con | especializado con
Anfotericin-B  las lesiones se | farmacos

encuentran sin cambios | alternativos, segun

significativos criterio medico,
ampliar
investigacion.

IX. COMPONENTES

IX.1

IX.2

Componente Prestacional

La red de servicios de salud se organiza en tres niveles de
atencion, de acuerdo a la capacidad resolutiva para el manejo
terapéutico de los casos de Leishmaniosis.

PRIMER NIVEL DE ATENCION: Son establecimientos que
tienen capacidad para administrar tratamiento de Leishmaniosis
Cutanea y Cutaneo mucosa con farmacos de primera linea, no
manejan casos graves. Refieren pacientes al segundo o tercer
nivel de atencion, considerando los Criterios de Referencia
establecidos en la presente Norma y la Red de Servicios de la
DISA y/o DIRESA.

SEGUNDO NIVEL DE ATENCION: Son establecimientos que
tienen capacidad para administrar tratamiento en los casos de
Leishmaniosis Cutanea, Cutaneo mucoso y Cutaneo mucosa
grave, suministrando tratamiento de primera y segunda linea.
Este nivel refiere al tercer nivel de atencién, los casos que
fracasen al tratamiento de segunda linea y cuando existe
complicaciones cuyo manejo supera la capacidad resolutiva. En
este establecimiento se dispone de un consultor clinico para el
tema.

TERCER NIVEL DE ATENCION: Son establecimientos que
tienen capacidad para tratar los casos de Leishmaniosis en todas
sus formas clinicas, incluido sus complicaciones. Cuenta con
equipo experto en la atencion de casos de Leishmaniosis.

Componente Organizacional y de Gestion.

La aplicaciéon de la presente norma implica la participacion de los
diversos érganos sectoriales a través de los equipos técnicos de
la Estrategia Sanitaria de Prevencién y Control de las
Enfermedades Metaxénicas y OTV’s en el nivel nacional,
regional y local.
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En el nivel nacional y regional se encargan de la conduccion
normativa, reguladora, de soporte técnico, logistico y de
asistencia técnica administrativa.

En el nivel local, la actividad primordial es la operativa,
identificando, diagnosticando y dando tratamiento a los pacientes
con Leishmaniosis.

Con fines de sistematizar la informacion gerencial, clinica y
epidemiologica, se haran uso de instrumentos que deben
implementarse en todos los niveles segun corresponda. Anexos
N° 11,12, 13, 14, 15,16,17 y 18

IX.3 Financiamiento.

Son fuentes de financiamiento para la implementacion y
aplicacidén de los contenidos de la presente Norma Técnica, el
Tesoro Publico a través del Ministerio de Salud, los Gobiernos
Regionales y Locales, asi como las fuentes cooperantes tanto
nacionales como externas.

El Ministerio de Salud a través de la Direccién General de Salud
de las Personas - Estrategia Sanitaria Nacional de Prevencion y
Control de las Enfermedades Metaxénicas y Otras Transmitidas
por Vectores y la DIGEMID - SIDMED, garantizan el
abastecimiento de los medicamentos e insumos estratégicos y de
soporte. El Seguro Integral de Salud cubre los gastos de acuerdo
a la normatividad existente y las directivas establecidas.

RESPONSABILIDADES

Al nivel nacional le competen funciones rectoras, normativas y financieras
para la implementacion de la presente Norma Técnica.

El Director General, Director Ejecutivo de Salud de las Personas y el
Equipo Técnico respectivo de las Direcciones Regionales de Salud, son
los responsables de la implementacion, difusidén, supervisiéon y
seguimiento del cumplimiento del mismo en el ambito jurisdiccional de su
competencia.

El personal encargado de la atencidén del paciente con Leishmaniosis de
todos los establecimientos de salud del sector salud en los diferentes
niveles de atencion, tiene la responsabilidad y obligacion de aplicar
adecuadamente la presente Norma Técnica, para lo cual seran
informados y capacitados por los niveles de Jerarquia correspondiente.

DISPOSICIONES FINALES

La presente Norma Técnica entra en vigencia a partir de su oficializacion
con la Resolucion Ministerial correspondiente. Su aplicacion se realizara
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considerando las realidades locales de cada Region y en el interior de la
misma.

El documento técnico, esta sujeto a actualizacién y modificaciones
periddicas de acuerdo a los avances cientificos, las evidencias
encontradas en el pais, asi como del desarrollo de la ciencia y tecnologia
médicas nacionales y mundiales.

ANEXOS
ANEXO N° 01 LEISHMANIOSIS VICERAL (LV)

ANEXO N° 02 DIAGNOSTICO DE LAS LEISHMANIOSIS
ANEXO N° 03 FLUJOGRAMA DEL MANEJO DE LA LEISHMANIOSIS

ANEXO N°. 04 FLUJOGRAMA DE DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA
LEISHMANIOSIS TEGUMENTARIA.

ANEXO N° 05 MANEJO DE LA LEISHMANIOSIS CUTANEA - SEGUN RESPUESTA
TERAPEUTICA.

ANEXO N° 05 A REPORTE DE SOSPECHA DE REACCIONEWS ADVERSAS A
MEDICAMENTOS UTILIZADOS EN EL TRATMIENTO DE LAS ENFERMEDADES
METAXENICAS.

ANEXO N° 05 B REACCIONES ADVERSAS DE MEDICAMENTOS UTILIZADOS
EN EL TRATAMIENTO DE LEISHMANIOSIS

ANEXO N° 05 C FLUJOGRAMA DEL REPORTE Y EVALUACION DE LAS
REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS UTILIZADOS EN EL TRATAMIENTO
DE LEISHMANIOSIS

ANEXO N° 06 MANEJO DE LA LEISHMANIOSIS CUTANEO MUCOSA - SEGUN

RESPUESTA TERAPEUTICA

ANEXO N° 07 MANEJO CLINICO DE LA LESIHMANIOSIS CUTANEO MUCOSA
GRAVE

ANEXO N° 08 ANTIMONIO PENTAVALENTE

ANEXO N° 09 DOSIS DE ESTIBOGLUCONATO SODICO - SEGUN PESO DEL
PACIENTE

ANEXO N° 10 DOSIS DE MEGLUMINE ANTIMONIATO SEGUN PESO DEL
PACIENTE

ANEXO N° 11 ANFOTERECIN B

ANEXO N° 12 MONITOREO LABORATORIAL ANFOTERECIN B
ANEXO N° 13 IMAGENES DE LESIONES POR LEISHMANIOSIS

ANEXO N° 14 SOLICITUD PARA INVESDTIGACION DIAGNOSTICA

ANEXO N° 15 REGISTRO DE PERSONAS CON LESIONES SOSPECHOSAS,
CASOS DIAGNOSTICADOS Y SEGUIMIENTO DE LAS LEISHMANIOSIS
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ANEXO N° 16 TARJETA DE CONTROL DEL TRATAMIENTO Y
SEGUIMIENTO DE LAS LEISHMANIOSIS

ANEXO N° 17 REGISTRO DE CONTROLES Y VISITA DE SEGUIMIENTO
ANEXO N° 18 ESTUDIO DE COHORTE LEISHMANIASIS CUTANEA

ANEXO N° 19 ESTUDIO DE COHORTE DE LEISHMANIASIS CUTANEA
MUCOSA.

26



NTS N° -MINSA/DGSP-V.01
Norma Técnica de Salud para la Atencién de las Leishmaniosis en el Peru

ANEXO N° 01

LEISHMANIOSIS VICERAL (LV)

Este cuadro clinico se presenta en muchas regiones tropicales y subtropicales del mundo. No se
ha registrado en el Peru; sin embargo, el riesgo existe, teniendo en consideracion la presencia
de esta forma clinica en los paises vecinos de Brasil y Bolivia, en donde es causada por la L (l).
Chagas, y transmitida por mosquitos del género lutzomya.

La Leishmaniosis visceral es una afectacion sistémica que puede ser fatal, especialmente si se
retarda el tratamiento. Después de la picadura del vector, existe un periodo de incubacién que
varia de 3 a 8 meses; sin embargo, puede ser tan corto como 10 dias o prolongado como un
afo. En pocos casos se encuentran lesiones en la puerta de entrada, ya que la mayoria de las
veces pasa desapercibida y tiene una evolucién cronica.

Las manifestaciones clinicas de la leishmaniosis visceral tipica estan asociadas con fiebre, la
que casi siempre es progresiva y elevada, remitente o intermitente que dura semanas y se
alterna con periodos a febriles, que también duran semanas. Posteriormente, la fiebre se torna
persistente 'y ondulante. Existe progresivo deterioro del huésped, palidez vy
hepatoesplenomegalia. En la fase crénica, la esplenomegalia es muy marcada y puede llegar
hasta la fosa iliaca derecha, con abultamiento considerable del abdomen. En algunas ocasiones
se observa ictericia leve, y es considerado como signo de mal pronéstico. Los hallazgos de
laboratorio incluyen anemia normocitica normocrémica, neutropenia, trombocitopenia,
hipoalbuminemia y elevacion de las transaminasas. La respuesta inmunolégica en pacientes
con leishmaniosis visceral es insuficiente y es caracterizado por una pobre respuesta celular
(anergia celular), evidenciada por los resultados negativos en las pruebas cutaneas para
Leishmania (Test de Montenegro)

DEFINICION DE CASO

Se considera como caso clinico o probable de Leishmaniosis Visceral a todo paciente que
cumple con los siguientes criterios:

e Criterio Epidemiolégico:

Procedente de zonas endémicas de leishmaniosis visceral de los paises fronterizos de
Brasil, Bolivia y Colombia o de otras partes del mundo, cuando menos desde hace 10
dias.

e Criterio clinico:
Paciente que presenta alguna de las siguientes caracteristicas:

1. Evolucién prolongada mayor de 3 meses con fiebre irregular; sin embargo hay que
tener en cuenta que en areas endémicas los cuadros agudos pueden ocasionar la
muerte en pocos dias

2. .Hepatoesplenomegalia (generalmente debajo de 5cm del reborde costal) con
aumento de volumen abdominal.

3. Palidez cutaneo mucosa asociado a otros signos de desnutricion.
También es posible observar las siguientes caracteristicas:
o Pérdida de peso, apetito y debilidad.

o Ausencia de ictericia en la mayoria de los casos.
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La Leishmaniosis Visceral debe distinguirse de la Malaria, Bartonelosis Aguda, Fiebre Tifoidea,
Tifus, Tuberculosis miliar, Absceso amebiano hepatico. Los cuadros sub agudos o cronicos
pueden confundirse con Brucelosis, Bacteriemia prolongada por Salmonella, Histoplasmosis,
Malaria crénica, Linfoma, Leucemia, entre otros.

TRATAMIENTO

En el caso de sospecha diagnoéstica y/o demostracion parasitolégica de Leishmaniosis Visceral,
sera necesaria la referencia del paciente a un establecimiento de nivel lIl.

El tratamiento de eleccion son el antimonial pentavalente tipo Estibogluconato de Sodio o
Antimoniato de Meglumine a dosis de 20 miligramos de Antimonio Pentavalente, base/kilogramo
de peso/dia, durante un periodo de 21 a 28 dias consecutivos, por via parenteral.

En caso de presentar fracaso al tratamiento se considerara la terapia de segunda linea con

Anfotericin B.

FORMA CLINICA

TRATAMIENTO PRIMERA LINEA

TRATAMIENTO SEGUNDA
LINEA

Leishmaniosis Visceral

Antimonial Pentavalente 20 mg
Sb5+/kg/dia via parenteral
por 21 a 28 dias

Anfotericin-B 0.6 a 1 mg/kg
hasta completar 30 mg/kg
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ANEXO N° 02
DIAGNOSTICO DE LAS LEISHMANIOSIS

EL FROTIS EN EL DIAGNOSTICO DE LA LEISHMANIOSIS

El frotis consiste en un extendido en capa delgada efectuado con tejido y/o linfa, obtenido del
borde (surco dérmico) de las lesiones; dentro de los macréfagos se encuentran las leishmanias
en su forma de amastigote.

Las preparaciones coloreadas con Giemsa permiten visualizar los amastigotes como formas
redondeadas u ovaladas de 1.5 a 5 um de diametro, en cuyo citoplasma se observa dos
estructuras claramente diferenciadas:

e El nucleo, formacién mayor redondeada que se colorea de un rojo intenso (rojo grosella) y
generalmente se encuentra pegada a la membrana citoplasmatica. El citoplasma se colorea
de azul.

e El kinetoplasto, formacion pequefia, redondeada o en forma de bastén, tine mas
intensamente que el nucleo, por su mayor contenido de ADN.

Este examen es de facil aplicacién, bajo costo y tiene una sensibilidad diagnéstica variable,
dependiendo del tiempo de evolucién de la enfermedad y de la experticia del laboratorista.

MUESTRA: Tejido, linfa

MATERIAL REQUERIDO:
e Laminas porta-objetos limpias y desengrasadas
e Hoja de bisturi N° 15 y/o lanceta descartable estéril
e Algodoén y gasa estéril.
e Solucion de colorante Giemsa.
e Alcohol 70%.
e Alcohol metilico
e Solucion buffer pH 7.2 - 7.4 (o agua destilada)

e Micropipetas estériles (capilares de micro hematocrito aguzados en uno de sus
extremos).

e Aceite de inmersion
e Papel lente

e Lapiz marcador.

PROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE MUESTRA
1. Lavar la lesién ulcerada con agua y jabon.
2. Desinfectar con alcohol 70% los bordes de la lesién

3. Con ayuda de la hoja de bisturi y/o lanceta, raspar con firmeza el tejido del borde interno
elegido

29



NTS N° -MINSA/DGSP-V.01
Norma Técnica de Salud para la Atencién de las Leishmaniosis en el Peru

OBTENCION DE MUESTRA

Técnica del raspado de lesiéon cutanea

4. Extender en una lamina el material obtenido con la hoja de bisturi o lanceta, procurando
que el extendido sea delgado y evitando pasar dos veces por el mismo sitio.

5. Rotular lalamina y dejar secar a medio ambiente.

Anotar los datos del paciente en la ficha epidemiolégica respectiva.
El frotis puede realizarse también con liquido tisular obtenido con micro pipeta y/o por
impronta de tejido biopsiado.

LESION CUTANEA

Obtencion de linfa con micro pipeta
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LESION CUTANEO MUCOSA

Raspado de lesion

COLORACION DE LA MUESTRA
1. Fijar la ldmina que contiene el frotis con alcohol metilico durante un minuto; luego

descartar el alcohol.

Cubrir la lamina con solucién de trabajo Giemsa (una gota de solucién Giemsa stock por
cada ml de solucién buffer pH 7.2 - 7.4 o agua destilada) por 30 minutos.

Descartar el colorante y lavar ligeramente con agua corriente.

Secar al medio ambiente y realizar la lectura al microscopio compuesto, con lente
objetivo de inmersion (100x).

LECTURA E INTERPRETACION DE RESULTADO
La observacién de formas de amastigotes de Leishmania en los extendidos, indica un resultado
positivo, debiendo figurar en el resultado de la muestra:

Leishmaniosis (+): observacion de amastigotes de Leishmania spp.

Amastigoto

N = Nucleo G

K = Kinetoplasto
F = Flagelo
C = Citoplasma

f———2a5um ‘—i

Citoplasma de macrofago
Citoplasma de macréfago con amastigotes

31



NTS N° -MINSA/DGSP-V.01
Norma Técnica de Salud para la Atencién de las Leishmaniosis en el Peru

CULTIVO “IN VITRO” PARA EL DIAGNOSTICO DE LEISHMANIOSIS

Consiste en el aislamiento de las formas promastigotes de Leishmania mediante cultivos "in
vitro" en medios bifasicos con base de agar sangre, a partir de material obtenido mediante
aspirado o biopsia de lesiones cutaneas y/o cutdaneo-mucosas.

Es recomendado especialmente en el diagnéstico de las lesiones cutaneas y cutaneas
mucosas, con resultado de frotis negativo.

A. CULTIVO DE ASPIRADO
MUESTRA: Linfa
MATERIAL REQUERIDO:
e Jeringas de tuberculina y/o jeringas 3 ml con aguja N° 23

e  Alcohol 70%

e Agua oxigenada

e  Suero fisiolégico 0.85 %

e  Sulfato de estreptomicina

e Penicilina sédica 1'000,000 U

e  Tubos con medio de cultivo Agar Sangre o NNN
e Algodon y gasa estéril

. Mechero de alcohol

PROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE MUESTRA:

El material es obtenido por el método de aspiracion (Hendricks y Wright, 1979).
1. Lavar la lesién ulcerada con agua y jabon.

2. Desinfectar la zona elegida con alcohol 70% y agua oxigenada.

3. Con una jeringa de tuberculina, cargada previamente con 0.2 ml de solucion salina estéril
suplementada con antibiéticos, puncionar e inyectar lentamente el contenido dentro del
area decolorada de la papula, 6 dentro del margen no necrotizado de la ulcera.

4. En seguida rotar suavemente la aguja y jeringa hacia la derecha e izquierda, al mismo
tiempo se aplica ligera presion del émbolo hacia atras. El procedimiento es relativamente
indoloro; sin embargo se puede utilizar un anestésico local como xilocaina 2%.

LESION CUTANEA
Obtencién de linfa por aspiracion
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Inocular dos a tres gotas del material aspirado en tubos de cultivo con tapa de rosca, que
contienen medio de cultivo NNN o Agar Sangre, al cual se le ha afiadido 0.2 ml. de solucion
salina suplementada con antibiéticos (500 IU de penicilina y 500 ug de sulfato de
estreptomicina /mL), para prevenir la contaminacion bacteriana.

Mantener los tubos de cultivo entre 24° a 25° C y revisarlos cada dos dias.

Si no se dispone de estufa, los tubos de cultivo pueden permanecer a medio ambiente.

CULTIVO DE BIOPSIA
MUESTRA: Tejido
MATERIAL REQUERIDO: Ademas del material requerido para el aspirado:

e Punch de biopsia de 2 y/o 4 mm, estéril

e Bisturi con hoja N° 15

e Pinzas estériles

e Xilocaina 2%

e Papelfiltro

e Homogenizador de tejido, mortero y/o placas Petri estéril
e Tijeras agudas punta curva estériles

e Viales

PROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE MUESTRA:

1.

2
3.
4

10.

Lavar la lesiéon con agua y jabdn.
Desinfectar el borde de la lesion con alcohol 70% y oxigenada.
Anestesiar con 0.5 ml de xilocaina.

Introducir el sacabocado (punch) en el borde de la lesion y rotar a izquierda y derecha con
movimiento suave.

Retirar el punch con ayuda de una pinzay una hoja de bisturi, cortar la base de la porcion
de tejido removido.

Presionar la lesién con gasa hasta que deje de sangrar. Luego, cubrir la herida.

Colocar la biopsia sobre un papel filtro para absorber el exceso de sangre. En seguida,
introducirla en un vial que contenga solucion salina suplementada con antibidticos y dejar
por 2 horas.

Triturar la biopsia en un homogenizador, mortero y/o placa estéril que contenga 0.5 ml de
solucién salina con antibiéticos.

Con jeringa y/o pipeta Pasteur estéril, inocular 2 a 3 gotas del homogenizado en los medios
bifasicos.

Mantener los tubos de cultivo entre 24° a 25° C y revisarlos cada dos dias.

Utilizando una pinza, puede presionarse el trocito de tejido sobre una lamina (impronta-
frotis).
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LECTURA E INTERPRETACION DE RESULTADO:

Utilizando un asa de siembra, tomar una gota del medio de cultivo y observar al microscopio de
luz con lente objetivo 10x en busqueda de promastigotes.

Los promastigotes constituyen formas moviles alargadas, piriformes, de 10 a 20 ym de longitud.
Poseen un nucleo central y un kinetoplasto en el extremo anterior del cuerpo de donde se
origina un flagelo, cuya longitud a menudo excede a la longitud del cuerpo.

Sdlo la observacion de las formas moéviles de los promastigotes indica positividad de la muestra,
debiendo figurar en el resultado:

Leishmaniosis (+): observacion de promastigotes de Leishmania.

Los cultivos que permanecen negativos se descartan a los 30 dias.

N: Nucleo

14 220 um K: Kinetoplasto
F: Flagelo

C: Citoplasma

Promastigote de Leishmania spp

INTRADERMO REACCION DE MONTENEGRO (IDR)

Es una prueba de hipersensibilidad cutanea que permite evidenciar a través de la reaccion
alérgica, la probable infeccion por Leishmania en pacientes con enfermedad activa que tengan
mas de 4 semanas de evolucién y en personas con infeccién antigua o cicatrizada.

MATERIAL

e Antigeno de Leishmania (LEISHMANINA) conservado a 4°C
e Jeringas de tuberculina estériles

e Alcohol al 70%

e Algodon

e Tiras de papel bond

e Regla graduada en milimetros

e Lapicero
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PROCEDIMIENTO DE APLICACION:
1. Limpiar y desinfectar con alcohol 70%, el tercio superior de la cara anterior del antebrazo.
2. Tomar asépticamente 0.1 ml de la Leishmanina (antigeno) con la jeringa de tuberculina.

3. Introducir intradérmicamente la aguja de la jeringa con el bisel hacia arriba y descargar
lentamente el antigeno formando una pequefia papula; luego girar el bisel de la aguja antes
de retirar la jeringa, esto evitara la pérdida del antigeno.

4. Llenar la ficha epidemioldgica con los datos del paciente.

Recomendar al paciente:
1. Abstenerse de frotar o rascar el area de aplicacion.
2. Regresar a las 48 horas para la lectura correspondiente.

En las personas infectadas, esta inyeccion produce una reaccién de hipersensibilidad al
antigeno de la Leishmania.

LECTURA E INTERPRETACION DEL RESULTADO:

Hacer la lectura a las 48 horas; el maximo permisible es de 72 horas después de inyectado el
antigeno.

Procedimiento:
1. Limpiar el area de inoculacién con alcohol al 70%.

2. En la zona de inoculacion delimitar el area de induracion de la siguiente manera: utilizando
un lapicero, trazar lineas sobre la piel, desde uno de los extremos hacia el punto de
inoculacién, avanzando hasta encontrar resistencia al trazado. Repetir el trazo de lineas
siguiendo los 4 puntos cardinales. Delimitar la papula uniendo los bordes encontrados.

3. Medir los diametros obtenidos con una regla graduada en mm.
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Reaccién Positiva: En las personas que muestran reaccién a la leishmanina, se observa una
papula eritematosa e indurada en el punto de inoculacién. La prueba se considera positiva si el
diametro promedio de la papula es > a 5 mm. Para ello, tanto el diametro mayor como su
perpendicular seran medidos y promediados.

Ejemplo de reporte de resultado:
Si los diametros de la papula fueron 14 mm y 12 mm, reportar:
Prueba de IDR +: 14 x 12 mm, 6
Prueba de IDR +: 13 mm

PRUEBA DE INMUNOFLUORESCENCIA INDIRECTA (IFI)

Esta prueba se considera de referencia en el serodiagnostico y la seroepidemiologia de las
Leishmaniosis. Permite detectar la presencia de anticuerpos anti-Leishmania en el suero de
pacientes infectados.

FUNDAMENTO DE LA PRUEBA

Se basa en la unién de los anticuerpos especificos presentes en el suero y/o plasma, a los
antigenos expresados en la superficie y citoplasma de las formas promastigotes de Leishmania,
los cuales por accion de la acetona, son fijados a los pocillos de una lamina porta-objeto; sobre
el antigeno se colocaran diluciones seriadas de los sueros a evaluar.

La reaccion Antigeno-Anticuerpo es visualizada por la adicion de una Inmunoglobulina anti-
humana marcada con isotiocianato de fluoresceina, dando lugar a una reaccién fluorescente
color verde manzana, la cual es observada a través de un microscopio de fluorescencia con
iluminacién UV apropiada.

Para realizar el ensayo se incuba a 37°C por 30 minutos, muestras de suero diluido que se
conoce, tiene anticuerpos anti-Leishmania (suero control positivo) y muestras de suero normal,
libre de anticuerpos anti-Leishmania (control negativo), sobre el antigeno fijado a las laminas. Si
la muestra presenta anticuerpos contra Leishmania, estos se uniran a los antigenos presentes
en el citoplasma y membrana de los parasitos.

LECTURA E INTERPRETACION DEL RESULTADO:
La lectura se realiza en microscopio de fluorescencia con objetivo 40x.

1. En el suero control positivo, la formacion del complejo antigeno - anticuerpo
especifico, da lugar a una reaccion fluorescente nitida color verde manzana en la superficie
y flagelo del parasito.
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Como titulo del suero se considerara la mayor dilucidon que presente fluorescencia nitida
en toda la superficie del parasito.

Habitualmente el umbral de reactividad para anticuerpos IgG es una dilucién de 1/40.

En las reacciones negativas y en el control de inespecificidad (blanco), no hay
fluorescencia, observandose el parasito de color rojo-parduzco.

En los casos donde se evidencie una fluorescencia general baja (débil) se considerara el
resultado como indeterminado.
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ANEXO N° 03

Flujograma General del manejo de la Leishmaniosis

CASO PROBABLE / CONFIRMADO
DE LEISHMANIOSIS

[ CONSULTA MEDICA ]

ATENCION DE
ENFERMERIA

[ EVALUACION SOCIAL ]

EVALUACION
PSICOLOGICA

CONTROLES
CLINICOS

s TRATAMIENTO
SUPERVISADO '
< [
VISITA DE }
SEGUIMIENTO ] >
v

ALTA
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ANEXO N° 04

Flujograma de Diagnoéstico y Tratamiento de la Leishmaniosis Tegumentaria

( ANTECEDENTE

LESION SOSPECHOSA EPIDEMIOLOGICO
DE LEISHMANIOSIS J

CUMPLE CRITERIOS DE
CASO PROBABLE

\ 4

DIAGNOSTICO

XAMEN DE LABORATOR

POSITIVO
:Frotis 0

| NO ’ DIFERENCIAL
.

\ 4

[ CASO PROBABLE ]

\ 4

1 INICIA
TRATAMIENTO

A\ 4

[ CASO CONFIRMADOJ
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ANEXO N° 05

Manejo de la Leishmaniosis Cutanea - segin Respuesta Terapéutica

CASO PROBABLE / CONFIRMADO
DE LEISHMANIOSIS CUTANEA

v
INICIA TRATAMIENTO
CON ANTIMONIAL

A 4 \ 4

[ REGULARRESPUESTA] [ BUENA RESPUESTA ]

A 4

INICIA 2° CICLO , [ s
[ CON ANTIMONIALES BUENA RESPUESTA }—>

A
Y
[ MALA RESPUESTA ]
\ 4 1
INICIA TRATAMIENTO ’7 ,’
[ CON ANFOTERECIN B BUENA RESPUESTA J
Y 1
REEVALUACION
[ MALA RESPUESTA J X TG
ESPECIALIZADO
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ANEXO N° 05 -A

REPORTE DE SOSPECHA DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS UTILIZADOS EN EL
TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES METAXEMICAS

CONFIDENCIAL
() 1. MALARIA () 2. LEISHMANIA
( ) 3.BARTONELLOSIS () 4. DENGUE Reporte Fecha de Entrada:..../...... I...... (dd/ mm /aa)
() 5.FIEBRE AMARILLA () 6. TRYPANOSOMA N

(Para ser llenado por CENAF)

|. DATOS DEL ESTABLECIMIENTO DE SALUD
1. NOMDIre. ..o 2. DIr€CCION. ..t 3.Teléfono........ccceeneee.
4. Direccién de Salud..............cccocee..... 5. Departamento..................... 6. Provincia..................... 7.Distrito...................

Il. DATOS DEL NOTIFICADOR

MEDICO () ODONTOLOGO () OBSTETRIZ () FARMACEUTICO () ENFERMERA () Otr0..n.

1. Apellidos Yy NOMDIe del NOLIfICAUON: .........cc.ciiiiiiereiieiietiee ettt ettt sttt be st e e s se e ese et essessese s ese s e s sebesassensens s eseesennesessens
2. TeléfonO: ..o 3 E_ Ml s
4. Fecha de Notificacion: ...... Y /......(dd/mm/aa)

lll. DATOS DEL PACIENTE

1. Apellidos y Nombre del Paciente:..........cocuviiiiiiiii e 2. H.ClinicaN°............. ......
3. Fecha de Nacimiento.. ..... [ [......(dd/mm/aa) 4.Edad ....cooeeiiies 5. Peso............. Kg.

6. Talla:.............. Cm. 7. Sup. Corp.......... (m2). 8 .Raza: (Blanca) (Negra)(Amarilla) (Mestiza) (Otro) 9. Sexo: M( ) F ()
10. ¢ Estd embarazada? Si* ( )No( ) 11. Fecha ultima menstruacion:....... YA I (dd/mm/aa)

12. Direccion(completa) y/0 Referencia (1glesia,Colegio,EC).........u uiirirriruirreetiritteee et eieestae et st seeeese e e seesaneebeenseenne
*Describir tiempo de embarazo en obsetrvaciones

IV. REACCION ADVERSA A MEDICAMENTOS

Descripcion de la(s) reaccion (es) adversa(s) incluir exdamenes auxiliares relevantes

FECHA
REACCION ADVERSA FECHA  INICIO FINAL | Examenes Auxiliares Relevantes
(dd/mm/aa) Hora (dd/mm/aa)

V. MEDICAMENTOS ADMINISTRADOS AL PACIENTE EN EL TRATAMIENTO DE ENFERMEDADES
METAXEMICAS

Escribir los medicamentos del esquema de tratamiento administrados y en la columna de sospecha MARCAR con una “S” el o (los)
medicamento (s) sospechoso (s) de producir la RAM.

NOMBRE ' FECHA
COMERCIAL | S9%P¢| FABRICANTE | Pais | Lot | POBIS | VIA | FECHAINICIO gy
O GENERICO ) dd/mm/aa

VI. MEDICAMENTOS CONCOMITANTES Y RELEVANTES ADMINISTRADOS AL PACIENTE EN LOS ULTIMOS

TRES MESES, INCLUYENDO AUTOMEDICACION
En la columna de sospecha MARCAR con una “S” el o (los) medicamento (s) sospechoso (s) de producir la RAM.

Nombre comercial o | Sos| Fabricante Pais | Lote Dosis | Via Fecha Fecha Indicacion
Genérico pe Diaria |[Admir| inicio final Terapéutica
cha dd/mm/aa| dd/mm/aa
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ANEXO 5B

REACCIONES ADVERSAS DE MEDICAMENTOS UTILIZADOS EN EL

TRATAMIENTO DE LEISHMANIOSIS

Medicamento

Reacciones adversas

Recomendaciones

Antimonio
Pentavalente

FRECUENTES:

Anorexia, voémitos, nauseas, malestar, artralgia,
mialgia, cefalea, letargia, pancreatitis bioquimica.

NO FRECUENTES:

Prolongacion del intervalo QT, inversién onda T,
arritmias cardiacas, tromboflebitis; herpes zoster,
dolor local en el sitio de la aplicacién, erupcion
cutanea, edema facial, dermatitis exfoliativa,

leucopenia, linfocitopenia, trombocitopenia,
agranulocitocis, septicemia fatal hepatotoxicidad,
neuropatia periférica, elevacion plasmatica de

La  Tromboflebitis
puede ser evitada
utilizando una aguja
fina. El uso de
antiinflamatorios
puede reducir la
artralgia.

Se recomienda
monitoreo  regular
de leucocitos vy
periodico de la
funcién hepatica y
renal.

triglicéridos, nefrotoxicidad, disnea, tos, rigidez
articular.
FRECUENTES: La infusidon lenta de
al menos 6 horas
Cefalea, nauseas, vomitos, escalofrios, fiebre, | disminuye el riesgo
malestar, mialgia, artralgia, anorexia, diarrea, | de tromboflebitis o
espasmo gastrointestinal. la adicion de
heparina (100
NO FRECUENTES: unidades por
infusién) a la
Hipertension, hipotension, arritmias cardiacas, | solucidon de
tromboflebitis, flebitis; rubefacciéon, erupcion | Amfotericina. En el
maculopapular, prurito, sindrome del hombre rojo, | caso de fiebre,
Amfotericina B | eritema, hipotermia, hiperkalemia, hipokalemia, | escalofrios, nausea,
hipomagnesemia, hipocalcemia, anemia | vomitos, cefalea,
normocromica, normocitica, leucopenia, tromboflebitis,
trombocitopenia, hepatoxicidad, anafilaxis, | mialgias, y artralgias

encefalopatia, meningitis quimica, parestesias,

paralisis nerviosa, paraplejia, convulsiones,
parkinsonismo, ceguera, delirio toxico agudo,
confusion, depresion, nefrotoxicidad,
descompensacion  pulmonar, disnea aguda,

hemoptisis, hipertension pulmonar.

la premedicacion
con antieméticos,
antiinflamatorios, y
antipiréticos pueden
reducir estos
sintomas.
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Medicamento

Reacciones Adversas

Recomendaciones

Pentamidina

FRECUENTES:

Daio renal, leucopenia, anemia,

hipoglucemia, hiperglucemia, hipotensién, mareos,
vomitos, cefalea, disnea, desmayo, taquicardia,
hinchazén, dolor, formacion absceso estéril y
necrosis tisular en la zona de aplicacion.

NO FRECUENTES:

Trombocitopenia, pancreatitis

hipocalcemia, hiperkalemia,

erupcion cutanea, Sindrome Stevens-Johnson,
fiebre, rubefaccion,

alteraciones del gusto, confusion,

alucinaciones, arritmias cardiacas.

Ketoconazol

FRECUENTES:

Nauseas, vomitos, dolor abdominal, hepatitis, elevacién
de enzimas hepaticas, ginecomastia, oligospermia,
irregularidades menstruales, supresion corteza adrenal.

NO FRECUENTES:

Prurito, erupcion cuténea, alopecia, cefalea, mareos,
impotencia, somnolencia

trombocitopenia, parestesias, presion intracraneal
incrementada, angioedema, anafilaxis, fotofobia.

Las molestias
gastrointestinales pueden
disminuirse administrando
el farmaco con alimentos.
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ANEXO 5C

FLUJOGRAMA DEL REPORTE Y EVALUACION DE LAS REACCIONES
ADVERSAS A MEDICAMENTOS UTILIZADOS EN EL TRATAMIENTO DE
LEISHMANIOSIS

NOTIFICACION Mor(lji?g;iroacién
DE PECHAS DE Z
. SOSPECHAS UPPSALA
OMS
% 458834881818
%ﬁ E Establecimiento
o
E E de salud
z < 1
@ O
é <Zt' Cabecera de MicroRed
2 d
%ﬁ 9 i | Toma de decisiones
25
2 ¢ T 8
@) ey ex
- e Consolidacion
= cmmael8dnd

%Consolidacién Nacional, Evaluacion y

Retroalimentacion

1. La identificacion de las reacciones adversas a medicamentos utilizados en el
tratamiento de Leishmaniosis por los profesionales de la salud debe realizarse
cada vez que el paciente acude a su tratamiento, de presentarse debera
registrarse en la tarjeta de administracién y seguimiento colocando (+), de no
presentarse (-).

2. ldentificada la RAM , proceder al correcto llenado del reporte de sospecha de
reacciones adversas a medicamentos utilizados en el tratamiento de
enfermedades metaxémicas, el cual debe ser enviado por conducto regular en
un plazo de 72 horas (RAM graves) y las no graves se enviaran conjuntamente
con la informacion regular al nivel central

3. El proceso de evaluacién, consolidaciéon y andlisis reacciones adversas a los
medicamentos de los casos de Leishmaniosis de las Redes esta a cargo de
las DISAs/DIRESAs-DEMID- ESN.

4. Consolidacion Nacional, evaluacién y analisis de los reportes RAM, esta a
cargo de DIGEMID-CENAF-ESN central.

5. DIGEMID-CENAF sistematiza y llena la base de datos de los reportes RAM y
su respectiva evaluacién de causalidad

6. DIGEMID-CENAF, envia los reportes RAM a la OMS
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7. Elaboracion y Publicacion del Informe Periddico de las reacciones adversas a

medicamentos utilizados en el tratamiento de Leishmaniosis(CENAF)
ANEXO N° 06

Manejo de la Leishmaniosis Cutaneo mucosa - segun Respuesta Terapéutica

CASO PROBABLE / CONFIRMADO
DE LEISHMANIOSIS
CUTANEOMUCOSA

A 4

[ INICIA TRATAMIENT?

CON ANTIMONIAL
|

\ 4 A 4

[ REGULAR RESPUES [ BUENA RESPUESTA]

\ 4

INICIA 2CICLO ’_ ,’
[ CON ANTIMONIALE BUENA RESPUESTA > ALTA

\ 4

[ MALA RESPUESTA]

\ 4

INICIA TRATAMIENT?_;,’ )
[ CON ANFOTERICIN B BUENA RESPUESTAJ

A

y

[ MALA RESPUESTA}

REEVALUACION

A 4

TRATAMIENTO
ESPECIALIZADO
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Anexo N° 07

Manejo Clinico de la Lesihmaniosis Cutaneo mucosa Grave

CASO PROBABLE / CONFIRMADO

DE LEISHVANIOSS
CUTANEOMUCOSA GRAVE
\ 4
EVALUACION
CLINICA QUIRURGICA
DECIDIR TRAQUEOSTOMIA
j [ TRATAMIENTO DE
‘ INFECCIONES
L ASOCIADAS

A

y

INICIA TRATAMIENTO
CON ANFOTERECIN B

\ 4

MALA/REGULAR RESPUESTA]

\ 4

REEVALUACION
TERAPIA

ALTERNATIVA

\ 4

[ BUENA RESPUESTA ]

A 4

ALTA DE TRATAMIENTO

ANTILEISHMANIOSICO
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Anexo N° 08

ANTIMONIO PENTAVALENTE

Estibogluconato de Sédio o Estibogluconato sédico
Meglumine antimoniato o Antimoniato de meglumina

INDICACION

Medicamento de primera eleccién en Leishmaniosis Cutanea, Leishmaniosis Cutaneo mucosa
no grave y Leishmaniosis Visceral, segun evidencia tipo All.

DOSIS Y ViA DE ADMINISTRACION

En todas las formas clinicas de leishmaniosis y en todas las etapas de vida, la dosis
estandarizada es: 20 mg/kg de peso corporal. Dosis maxima diaria 1,250 mg. Existe tendencia a
usar menores dosis diaria y por ciclos, pero aun no existen sélidas evidencias.

La via de administracion es parenteral, ya sea intravenosa (IV), intramuscular (IM) y en
determinados casos intralesional. Con la finalidad de mejorar la adherencia, se puede alternar
las vias IV e IM.

Cuando se administra por la vena a fin de evitar los riesgos de dolor y flebitis al volumen del
antimonio pentavalente que le corresponde al paciente, se puede diluir con 5 a 10 ml de
solucién salina, utilizar aguja N° 25 o 26 y aplicar lentamente durante por lo menos 15 minutos.
Evitar que inmediatamente de finalizada la infusion, el paciente se ponga de pie. Se recomienda
que el paciente permanezca sentado durante por lo menos 5 minutos.

La administracion IM debe ser profunda, utilizando aguja 21 x 1%, alternando regiones de
aplicacién. Dependiendo de la contextura corporal del paciente, el volumen maximo por esta via
es de 5 ml por zona de aplicacion.

El tratamiento mediante técnica de saturacién intralesional, puede utilizarse sélo en los casos de
Leishmaniosis cutanea “andina”, y cuando las lesiones dérmicas son unicas, no inflamadas,
detectadas tempranamente sin evidencia de celulitis o linfangitis, con un diametro no mayor de 3
cm, y en las cuales la infiltracion intralesional consuma entre 3 a 7 ml diarios de estibogluconato
de sodio. La aplicacién se realiza ingresando por uno de los cuadrantes y se infiltra partiendo del
centro hacia los bordes de la lesién dérmica. Se utilizara una aguja larga N° 24 — 25 y cuando
se trata de lesiones en cara el N° 30, de 1 a 1% pulgada, procurando distribuir uniformemente el
antimonial. Este procedimiento se repetira diariamente por 6 a 8 dias consecutivos. No debera
utilizarse cuando las lesiones estan localizadas en parpados, orejas o labios. Obviamente, este
tipo de administracion estara a cargo de un personal de salud entrenado.

PRECAUCIONES

El Antimonial Pentavalente debe ser administrado por personal capacitado en el manejo de este
farmaco, caso contrario la efectividad disminuye significativamente y potencialmente se
incrementaria la resistencia a los antimoniales pentavalentes.

El tratamiento se iniciara siempre en cuando exista la seguridad de disponer la cantidad
necesaria de medicina para completar el esquema completo de tratamiento y cuando el paciente
pueda recibir un esquema supervisado. En caso contrario previamente gestionar al nivel
inmediato superior las medicinas, y buscar mecanismos para garantizar la adherencia.

Tomar especial precauciéon y una exhaustiva observacion cuando se utiliza en menores de 18
meses y ancianos, por que suele acentuarse los efectos secundarios.
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Se ha reportado efectos secundarios entre el 65 a 80 % de casos, aunque en la mayoria de
ellos es muy leve que puede ser desestimado por el paciente. Cuando se reportan efectos
secundarios intensos suelen estar asociados a sobredosis, o cuando existe idiosincrasia.
Usualmente todos los efectos son reversibles rapidamente cuando se retira el tratamiento.

Los efectos mas comunmente observados al inicio del tratamiento, durante la infusion, son
disguesia (sensacién metalica en la boca), sensacion de mareo, dolor local en el sitio de la
aplicacién, nauseas y vomitos, cefalea, tos que puede hacerse persistente, sensacién de
frialdad, diaforesis, fiebre, rash. En algunos casos se presenta reacciones severas como
hipotensién y choque. En el transcurso del tratamiento también se observa artralgias, astenia,
mialgias, alteraciones del electrocardiograma (aumento del intervalo QT, arritmia, extrasistoles,
alteracion difusa en repolarizacion) anormalidades hematolégicas (eosinofilia, leucopenia,
trombocitopenia, disminucién del hematocrito, anemia hemolitica). Asimismo pueden
encontrarse incremento de las enzimas hepaticas y en casos extremos hepatitis toxica.
Aumentan la amilasa y lipasasa relacionado a pancreatitis. En la mayor parte de casos, los
efectos secundarios no presentan cuadro clinico visible, evidenciandose so6lo mediante
examenes de laboratorio. En cuanto se sospecha de la presencia de algun efecto secundario se
debe proceder a monitorear cuidadosamente al paciente, y valorar la suspension del
tratamiento.

Con el uso simultaneo de farmacos que prolongan el intervalo QT (quinidina, amiodarona, etc)
incrementan el riesgo de nefrotoxicidad. Con el alcohol hay mas riesgo de hepatotoxicidad.

CONTRAINDICACIONES

Esta contraindicado durante el embarazo; en casos de hipersensibilidad a los antimoniales
pentavalentes, y enfermedad severa de rifiones, corazén e higado.

PROCEDIMIENTOS

Estibogluconato de sodio

Es una solucién antimonial pentavalente. Se ha formulado en presentaciones de 05 ml y de 30
ml.

e En la presentacion de 05 ml, la ampolla tiene 1,500 mg de sal antimonial, equivalente a 500
mg de antimonio pentavalente base activo, es decir cada 01 ml contiene 100 mg de
“antimonio pentavalente base”.

e En la presentacién de 30 ml, cada ampolla contiene 3,000 mg (03 gramos) de “antimonio
pentavalente”. De igual forma cada 01 ml de ésta solucién contiene 100 miligramos de la
sal “antimonio pentavalente base”.

Este producto debe ser almacenado en espacios ventilados, limpios, a temperaturas por debajo
de 30 grados centigrados y evitar la exposicion a la luz. No necesita refrigeracion. Una vez
perforado el tapon y extraido la primera dosis, el producto en buenas condiciones de
conservacion, puede ser utilizado hasta los 06 dias siguientes; pasado este periodo debera
descartarse los saldos del farmaco expuesto.

Identificado la dosis que corresponde al paciente, se administra por la via parenteral elegida,
cumpliendo estrictamente las medidas estandares de bioseguridad,

Antimoniato de meglumina

Se presenta en ampolla de 10 ml que contiene 850 mg de antimonio pentavalente base, o en
ampollas de 5 ml conteniendo 425 mg de antimonio. En ambos casos la concentraciéon es 85
mg/ml.

Identificado la dosis que corresponde al paciente, cargar el producto en una jeringa y proceder a
aplicar lentamente durante 15 minutos, bajo las medidas estandares de bioseguridad.
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ANEXO N° 09

Dosis de Estibogluconato Sodico - sequn peso del paciente

La dosis estandar para todos los grupos de edad es 20 mg/ Kg peso corporal/ dia. Cada mililitro
contiene 100 mg de antimonio pentavalente base

Peso del Do_sis diaria de Do_sis diaria de | Volumen '!'otal en| Volumen Total en
Paciente Estlboglgconato Estlboglgconato 20 dl’aS ?8 dias
(Kilogramos) _S_odlco S_o_(:hco L. C_}l_chanea L. Cutar_1_e_o mucosa
(Miligramos) (Mililitros) (Mililitros) (Mililitros)
5-10 100 - 200 1.0-2.0 20-40 28 — 56
11-15 220 - 300 22-3.0 44 - 60 62 - 84
16 - 20 320 - 400 3.2-4.0 64 — 80 90 - 112
21-25 420 - 500 42-50 84 — 100 118 — 140
26 — 30 520 - 600 52-6.0 104 - 120 146 — 168
31-35 620 — 700 6.2-7.0 124 — 140 174 — 196
36 -40 720 — 800 7.2-8.0 144 - 160 202 — 224
41 -45 820 — 900 8.2-9.0 164 — 180 230 — 252
45 -50 920 — 1000 9.2-10.0 184 — 200 258 — 280
51-55 1020 - 1100 10.2-11.0 204 - 220 286 — 308
56 — 60 1120 - 1200 11.2-12.0 224 — 240 314 - 336
61—65 1220 - 1250 12.2-12.5 244 — 250 342 - 350
66 —70 1250 12.5 250 350
70 a mas 1250 12.5 250 350

e Ejemplo 1: Nifio (07 afios, 21 kg de peso corporal) con diagnostico de Leishmaniosis
Cuténea.

21 kg x 20 mg de antimonio pentavalente base = 420 mg, que equivale a 4.2 ml diarios.
Al finalizar el esquema habra recibido 84 ml, utilizando 17 ampollas de estibogluconato
sodico (de 5 ml cada ampolla).

. Ejemplo 2: Adolescente (15 afos, 52 kg de peso corporal) con diagnédstico de
Leishmaniosis Cutaneo mucosa.

52 kg x 20 mg de antimonio pentavalente base = 1040 mg, que equivale a 10.4 ml
diarios. Al finalizar el esquema habra recibido 292 ml, utilizando 59 ampollas de
estibogluconato sédico (de 5 ml cada ampolla).

e El numero de ampollas se obtiene dividiendo el volumen total a utilizarse (en 20 o 28 dias,
segun se trate de Leishmaniosis Cutanea o Cutaneo mucosa), entre el volumen que
contiene cada ampolla.

e Recordar que la dosis se toma en relacion al antimonio pentavalente base y no en relacion
a la sal antimonial. Por ejemplo, la presentacion de Estibogluconato sddico en ampolla de 5
ml contiene 1500 mg de sal antimonial, equivalente a 500 mg de antimonio pentavalente
base; lo que significa que cada ml contiene 100 mg de antimonio pentavalente base, con lo
cual se hace los calculos para las dosis adecuadas.
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ANEXO N° 10

Dosis de Meglumine antimoniato sequn peso del paciente

La dosis estandar para todos los grupos de edad es 20 mg/ Kg peso corporal/ dia. Cada mililitro
contiene 85 mg de antimonio pentavalente base.

Peso del Dosis diaria de Dosis diaria de YBLITE '!'otal an | el Total en

Paciente Glucantime Glucantime L 2((;) Ct“,as LC t28 oI
(Kilogramos) (Miligramos) (Mililitros) (.Millijliﬁgz)a ' Lzl\jﬁiﬁ;)rrgsu)cosa

5-10 100 — 200 12-24 24 — 48 33-66

11-15 220 - 300 26-3.5 52-71 73-99

16 - 20 320 - 400 3.8-4.7 76 — 95 106 — 132

21-25 420 - 500 5.0-6.0 100 - 120 140 - 168

26 - 30 520 — 600 6.1-7.1 123 - 142 172 - 198

31-35 320 - 700 7.3-82 146 — 165 205 - 231

36 -40 720 - 800 85-94 170 — 189 238 — 264

41 - 45 820 — 900 9.6 -10.6 193 - 212 271 - 267

45 - 50 920 - 1000 10.8-11.8 217 — 236 304 - 330

51-55 1020 — 1100 12.0-12.9 240 - 260 336 — 363

56 — 60 1120 - 1200 13.2-14.1 264 — 283 369 — 396

61—65 1220 — 1250 14.4 -14.7 288 — 295 402 — 412

66 — 70 1250 14.7 295 412

70 a mas 1250 14.7 295 412

e Ejemplo 1: Nifio (07 afos, 21 kg de peso corporal) con diagnostico de leishmaniosis

cutanea.

21 kg x 20 mg de antimonio pentavalente base = 420 mg, que equivale a 5 ml diarios.
Al finalizar el esquema habré recibido 100 ml, utilizando 20 ampollas de Meglumine (de

5 ml cada ampolla).

Ejemplo 2: Adolescente (15 afos, 52 kg de peso corporal) con diagnéstico de leishmaniosis
cutdneo mucosa.

52 kg x 20 mg de antimonio pentavalente base = 1040 mg, que equivale a 12.2 ml
diarios. Al finalizar el esquema habra recibido 342 ml, utilizando 69 ampollas de
Meglumine (de 5 ml cada ampolla).

El nimero de ampollas se obtiene dividiendo el volumen total a utilizarse (en 20 o 28 dias,
segun se trate de Leishmaniosis Cutdnea o Cutaneo mucosa), entre el volumen que
contiene cada ampolla.

Recordar que la dosis se toma en relacion al antimonio pentavalente base y no en relacion
a la sal antimonial. Por ejemplo, la presentacion de Meglumine en ampolla de 5 ml contiene
1500 mg de sal antimonial, equivalente a 425 mg de antimonio pentavalente base; lo que
significa que cada ml contiene 85 mg de antimonio pentavalente base, con lo cual se hace
los calculos para las dosis adecuadas.
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ANEXO N° 11

ANFOTERECIN B

INDICACION

Farmaco reservado para los casos de fracaso terapéutico con antimoniales y como primera
eleccion en los casos graves de la Leishmaniosis cutaneo mucosa.

DOSIS Y VIAS DE ADMINISTRACION

La dosis debe ser individualizada segun la severidad de la infeccion, de la presencia de
enfermedades subyacentes cardiacas o renales, entre otros factores. Se administra una dosis
de 0.6 a 0.7 mg/ Kg/ dia, llegando a un maximo de 50 mg/ dia. No existe suficientes datos
disponibles que establezcan la dosis total y el tiempo de tratamiento, sin embargo se
recomienda acumular 25 mg/ kg de peso corporal durante el ciclo del tratamiento.

Debe administrarse por infusion intravenosa, durante un periodo de 4 a 6 horas. Se recomienda
una concentracion de 0.1 mg/ ml o 1 mg/10 ml.

PRECAUCIONES

Los pacientes que reciban Anfotericin B, deben estar bajo observaciéon clinica cercana por
personal médico entrenado, y monitorizados por su nefrotoxicidad dosis dependiente, disturbios
electroliticos y reacciones adversas relacionadas a la administracion de este farmaco.

Las reacciones agudas incluyendo la fiebre, escalofrios, hipotension, anorexia, nausea, vomitos,
cefalea y taquipnea son comunes 1 a 3 horas después de comenzar una infusién intravenosa.
Estas reacciones son generalmente mas severas con las primeras dosis del Anfotericin B y
disminuyen generalmente con las dosis subsecuentes. La infusion intravenosa rapida se ha
asociado a la hipotension, hipokalemia, arritmias y choque, por lo que debe tenerse especial
cuidad en la velocidad de infusion.

Bajo ninguna circunstancia exceder la dosis diaria de 1.5 mg/ Kg peso corporal. La intoxicacion
por sobre dosis puede resultar en arresto cardiorrespiratorio.

Siempre que la medicacion se interrumpa por un periodo mayor de 7 dias, la terapia se debe
retomar comenzando con el nivel mas bajo de la dosificacién, como 0.25 mg/kg de peso
corporal, e incrementarla gradualmente hasta la dosis prevista.

La funcién renal, los electrolitos, funcién hepatica, hemograma y hemoglobina, entre otros,
deben ser supervisados con frecuencia, mediante examenes apropiados. Los resultados de
estas pruebas de laboratorio se deben utilizar como guia a los ajustes subsecuentes de la
dosificacion.

Los efectos secundarios que suelen presentarse con mayor frecuencia son los relacionados a la
infusion (fiebre, escalofrios, nauseas, vémitos, cefalea, hipotension). No es infrecuente la
anemia normocitica normocrémica, hipokalémia, insuficiencia renal de grado variable y
usualmente reversible, acidosis tubular, dispesia, hiporexia, diarreas, dolor abdominal, mialgias,
dolor articular y dolor en el sitio de inyeccion, flebitis o tromboflebitis. En forma poco frecuente
se presenta arritmias, leucopenia, trombocitopenia, diplopia, polineuropatia, convulsiones,
nefrocalcinosis.

Con medicinas causantes de discrasia sanguinea incrementan el riesgo de anemia y otros
trastornos hematolégicos: Con azetozolamida o corticoides producen hipokalemia severa. Con
diuréticos no ahorradores de potasio, anti inflamatorios no esteroides o sustancias de contraste,
incrementan el riesgo de nefrotoxicidad.

51



NTS N° -MINSA/DGSP-V.01
Norma Técnica de Salud para la Atencién de las Leishmaniosis en el Peru

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a la Anfotericin B. atraviesa la barrera placentaria, por lo que en embarazadas
utilizar sélo si el beneficio supera el riesgo. Se desconoce su excrecion por la leche materna.

PROCEDIMIENTOS

Hospitalizar al paciente por lo menos los tres primeros dias de tratamiento.

Determinar historia de reacciones adversas medicamentosas (RAM), estado de hidratacién
y evaluar los examenes auxiliares basales: urea, creatinina, examen completo de orina,
transaminsas, bilirrubina y electrocardiograma. De acuerdo a sus resultados, si no existe
contraindicaciones continuar con los procedimientos

Elegir la zona de venopuncién y colocar una via intravenosa bajo las medidas de
bioseguridad y técnicas asépticas.

Preparaciéon del medicamento

El frasco ampolla contiene 50 mg de Anfotericin B en polvo. Reconstituirse con 10 ml de
agua destilada o dextrosa al 5 %; y agitar por lo menos 10 minutos hasta tener una
solucion homogénea.

Extraer del frasco ampolla preparado la dosis que corresponde al paciente y diluirlo en 500
ml de Dextrosa al 5 %.

No usar cloruro de sodio o suero fisioldgico por el riesgo de precipitacion del farmaco.

Si existe sobrante en el frasco ampolla, rotular la fecha de reconstitucién y vencimiento,
conservarlo en refrigeracion de 2° a 8°, protegido de la luz, hasta por un maximo de siete
(07) dias.

Determinar la dosis de Anfotericin B que corresponde al paciente.

Hidratacién prévia

En adultos y nifios mayores de 50 Kg de peso corporal, administrar por una via intravenosa
diferente un litro de suero fisiologico o cloruro de sodio 0.9%, en el lapso de una hora.
Asimismo proporcionar Sales de Rehidratacion Oral durante el tiempo que dure la
administracion del Anfotericin B, para ser ingerido libremente. Si existiera deshidratacion
previa, la reposicion de liquidos serd mayor de acuerdo al grado de ésta.

En el caso de nifios, ancianos y pacientes con enfermedades subyacentes, la hidratacién
previa se realizara con extremo cuidado para no producir sobrecarga hidrica.

Administracion del Anfoterecin B

Si es la primera vez que recibe Anfotericin B, se procede a realizar un test de tolerancia de
la siguiente forma:

o Extraer 1mg del frasco ampolla y diluirlo en 20 ml de dextrosa.
o Este preparado administrarlo en el lapso de 60 minutos.

o Monitorizar funciones vitales cada 30 minutos por 2 a 4 horas.
o Observar reacciones

o Si no hay indicios de RAM, se continlia con los procedimientos.
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En pacientes con buena funcién cardiaca y renal y una adecuada respuesta al test de
tolerancia, la terapia se inicia con una dosis de 0.25 mg/Kg de peso corporal.

En pacientes con la funcién cardio-renal deteriorada o una reaccion severa al test de
tolerancia, la terapia se debe iniciar con dosis diarias mas pequefias como 5 a 10 mg.

Dependiendo del estatus cardio-renal del paciente la dosis se incrementa gradualmente de
5 a 10 mg diariamente, hasta alcanzar la dosis que le corresponde.

El frasco y la via conteniendo el Anfotericin B, no necesitan ser protegidos de la luz
mientras se administra el tratamiento.

Manejo de Reacciéon Adversa Medicamentosa

Si el paciente tiene historia de alergias medicamentosas y a pesar de que su test de
tolerancia sea negativa, se administra 150 mg de hidrocortisona previo al inicio de la
infusion del Anfotericin B. El goteo de infusién sera al minimo posible.

Si presenta anafilaxia, utilizar los protocolos de manejo de este tipo de RAM.

En los casos que presentara efectos relacionados a la infusion, tales como fiebre, nauseas,
vomitos, hipotension, urticaria, entre otros, administrar sintomaticos (paracetamol,
dimenhidrinato, clorferamina, hidrocortisona, etc.) y disminuir el goteo de infusion.

Hipokalemia: Se trata de casos leves cuando el potasio sérico se encuentra entre 3y 3,5
mEq/L, moderada entre 2.5y 3 mEqg/L y severa si es menor de 2.5 mEq/L.

En hipokalemia leve asintomatico, el reemplazo de potasio por via oral es suficiente; en la
forma severa la reposicion se hara por via endovenosa. Debe reponerse el 5% del potasio
corporal total (50 mEqg/kg) cuando la hipokalemia es leve, 10% en la moderada y 15% o
mas en la severa, teniendo en cuenta no administrar bolos, ni sobrepasar una tasa de
infusion de 40 mEqg/hora, con una concentraciéon no superior a 40 mEq/L. La solucion debe
preparase con dextrosa y cloruro de sodio: 500 ml de dextrosa 5 %, mas 10 ml de cloruro
de sodio al 20%, y aproximadamente 4 ml cloruro de potasio al 20 %, segun requerimiento.
Administrar a través de una via diferente al de Anfotericin en el lapso de 30 minutos.

Una vez iniciada la infusion, el paciente debe ser monitorizado y realizar mediciones de
potasio sérico cada 1 a 4 horas. En caso de hipokalemia refractaria, considerar la
posibilidad de hipomagnesemia sobre agregada.

Ante la persistencia o reaparicion de RAM o presencia de otros efectos secundarios
téxicos de organos y sistemas, valorar la suspension del tratamiento con Anfotericin B, e
individualizar la terapéutica segun la situacién de cada caso./
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ANEXO 12
MONITOREO LABORATORIAL ANFOTERECIN
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ANEXO N° 13

Imagenes de lesiones por Leishmaniosis

Fotos: cortesia del Dr. Cesar Miranda

Leishmaniosis cutanea
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ANEXO N° 14

1.

2. APELLIDOS Y NOMBRES

SOLICITUD PARA INVESTIGACION DIAGNOSTICA DE LEISHMANIOSIS

DIRESA/DISA:

ESTABLECIMIENTO DE SALUD:

Edad | |

Sexo |:|

[ ]
HolFF. [ ]

A. Paterno A. Materno Nombres
3. Procedencia: Direccion actual:

(Lugar de infeccion)

GOTA GRUESA
4. Solicitud para:

Diagndstico Control Especie | V Dia de.

tratamiento
6. N°de 7. N° de Registro

5. Fecha Caso Febril

TIRA REACTIVA (inmuno serolégica)

o . Dia de
Para Diagndstico Especie | V iratamiento
N° de registro febril N° de Caso Flrmg del
solicitante
RESULTADO:
Gota gruesa: Positiva Plasmodium N°® de registro de la
muestra
Densidad Fecha en que se procesa
Parasitaria
Negativa |:|

Tira Reactiva: Positiva Plasmodium N® de registro de la

muestra
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Negativa Fecha en que se procesa :I

OBSERVACIONES:

Nombres y Apellidos del Laboratorista

i€l Examen de Diagnéstico es Gratuito!
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ANEXO N° 15
REGISTRO DE PERSONAS CON LESIONES SOSPECHOSAS, CASOS DIAGNOSTICADOS Y SEGUIMIENTO DE LAS
LEISHMANIOSIS
Region: ... Provincia: ........cooviiiii Establecimiento: .........c.oooiiiiii
RESPONSADIE: ... e
EDAD PROCEDENCIA = CONTROLES
FECHA | H CL| APELLIDOS NOMBRES wl F G(Esse-:;f;N DSTRITO LooALD (giaEs) LI/L\IBVOEFEZT (3:@6‘1';) NGRESO TTO o] 2| ] 2 RAM SUTPTI?RV EGRES OBSERV
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Instructivo
LEYENDA
1. H CL = N° Historia Clinica 5. DIAGNOSTICO 7. TRATAMIENTO 9. RAM
1 = Estibogluconato 1°
2. M = masculino F =Femenino B 55.1 = Leishmaniosis cutanea ciclo
1 A = Estibogluconato 2°
3. T E": Tiempo de enfermedad en dias B 55.2 = Leishmaniosis cutaneomucosa ciclo
(desde inicio de sintomas hasta la captacion) B 55.0 = Leishmaniosis visceral 2 = Meglumine 1° ciclo
4. INVESTIGACION B 55.9 = Leishmaniosis sin especificacion 2A = Meglumine 2° ciclo
1 = Examen directo (frotis). 5 = Otro diagnostico. En Observaciones 3 = Anfotericin
2 = Intradermo reaccién (Prueba de Montenegro) anotar su codigo CIE 10. 4 = Otro. Especificar
3 = Cultivo
8.
4 = Serologia (Inmunofluorescencia indirecta) 6. INGRESO CONTROL
5 = Caso clinico o probable que recibe
tratamiento 1= Nuevo Indicar fecha dd/mm/aa
5 = Reaccion en cadena de polimerasa (PCR) 2 = Recaida M = mejoria de lesiones
3 = Fracaso al Trat NM = No hay mejoria

4 = Abandono

1=Leve
2 = Moderado
3 = Severo

10. ADHERENCIA

1 = Se completo el tratamiento

2 = No se completé el tratamiento
10. EGRESO

1= Curado

2 = Fracaso al tratamiento
3 = Referido

4 = Abandono

5 = Fallecido
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ANEXO N° 16

TARJETA DE CONTROL DEL TRATAMIENTO Y SEGUIMIENTO DE LAS LEISHMANIOSIS

Historia Clinica N°

REGION APELLIDOS

PROVINCIA NOMBRES

DISTRITO EDAD

LOCALIDAD SEXO M( ) F( ) GESTANTE ( ) N° Semanas

RED O M/R DE SALUD

FECHA INICIA ENFERMEDAD (dia/mes/afo)

/

ESTABLECIMIENTO

FECHA DIAGNOSTICO (dia/mes/afio)

l

DIAGNOSTICO L. CUTANEA CASO CLIiNICO Nuevo Fracaso Tto
L. CUTANEOMUCOSA CASO CONFIRMADO Recaida Abandono
L. VISCERAL
INICIA TRATAMIENTO 1° Ciclo |:| 2° Ciclo |:|
DiA MES ANO
1 2 3 4 9 6 71 8 9 1d 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 2§ OBSV
MEDICAMENTO DOSIS/DIA  mg
I Kg
Frotis (Cultivo)
CONDICION DE EGRESO CURADO |:| FRACASO |:| ABANDONO I:I FALLECIDO D REFERIDO D
REACCION ADVERSA MEDICAMENTOSA
OBSERVACIONES
NOMBRE DEL RESPONSABLE DEL TRATAMIENTO FIRMA
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ANEXO N° 17

Registro de controles y visita de seguimiento

N° | FECHA MOTIVO DE LA EVALUACION CLINICA
Control ( ) Fracaso al tratamiento ( ) Referencia ( ) Alta ( ) Otro :
Control ( ) Fracaso al tratamiento ( ) Referencia ( ) Alta ( ) Otro :
Control ( ) Fracaso al tratamiento ( ) Referencia ( ) Alta ( ) Otro :
Control ( ) Fracaso al tratamiento ( ) Referencia ( ) Alta ( ) Otro :
N° | FECHA OBJETIVO DE LA VISITA
RESPONSABLE DEL TRATAMIENTO Enfermera ( ) Tec. Enf./ Sanit ( ) Médico ( )
[N\ o0 1o ¢ T PP
Se brindé informacién sobre efectos de medicamento y riesgos de abandono Si( ) No( ) Parcialmente ( )
Tratamiento supervisado Si ( ) No( ) (Informacién, aplicacién de medicina, evaluacion clinica, registro, tratamiento completo)

RESPONSABLE/ COORDINADOR
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ANEXO N° 18

MINISTERIO
DE SALUD

ESTUDIO DE COHORTE DE TRATAMIENTO
LEISHMANIASIS CUTANEA

ARO 200......... Semestre | 1 2

Esquema de Tratamiento de Leishmaniasis Cutanea

DIRESA/DISA! ..ccouiireeeuaareeeeseeeesseeseessseseessseessssss e eess s
Establecimiento de Salud: ..o e
Instituciones : MINSA[__| ESSALUD[__| FF.AA| | PNP OTROS |

La Cohorte considera al grupo de personas enfermas con Leishmaniosis Cutanea, con confirmacion
parasitolégica que ingresaron a tratamiento en el periodo comprendido entre 01 de .......... al 30 de .......... de
200.., y salieron segun condicién de egreso, habiendo recibido tratamiento supervisado con el esquema
terapéutico compuesto por el sales antimoniales pentavalentes ................ ol durante 20 dias (1er Ciclo.)

. TOTAL DE ENFERMOS REGISTRADOS Y NOTIFICADOS

ND
Total de enfermos, con diagnéstico de Leishmaniosis Cutanea (a)
parasitologicamente confirmados, registrados y notificados en el informe
operacional del 1°de ................. al 30de.....cc.eevveeiiriinnnns del 200....

Il. TOTAL DE ENFERMOS TRATADOS

Total de enfermos, con diagnéstico de Leishmaniosis Cutanea confirmados,
registrados y notificados en el informe operacional, y que iniciaron
tratamiento antileishmaniosico del 1° de ................. al 30 de...oiiieieiiieniinnnn.
del 200....

lll. ENFERMOS QUE INGRESAN A LA COHORTE

o ()
Total de personas enfermas con L. Cutanea que cumplen con las N Yo
L ; ) (b) (b/a) x 100
condiciones de ingreso y fueron considerados en la Cohorte:

CONDICION DE EGRESO A LA COHORTE

1. CURADO

2. ABANDONO

3. FALTA DE RESPUESTA AL TRATAMIENTO
4. FALLECIDO

N° %
Total de personas enfermas con L. cutanea que no cumplen con las (c) (c/a) x 100
condiciones de ingreso y fueron excluidos de la Cohorte.

MOTIVOS DE EXCLUSION DE LA COHORTE

1. RAM moderados a severos
2. Enfermedad concomitante que modifique o prolongue el Tratamiento
3. Otros (ESpecificar) .........cccoeiiiiiiiiiiiceceeeeee e

** Especificar Glucantime o Estibogluconato de Sodio. Por cada medicamento debe elaborarse una cohorte.
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ANEXO N° 19

MINISTERIO
DE SALUD

ESTUDIO DE COHORTE DE TRATAMIENTO
LEISHMANIASIS CUTANEO MUCOSA

ANO 200.......... Trimestre | 1 2

Esquema de Tratamiento de Leishmaniasis Cutdneo mucosa

DireCCion de SalUd: .....coooiiiiiiiiei it e e

Establecimiento de Salud:

Instituciones MINSA[__| ESSALUD[ | FF.AA [ | pnP| | oTrROS |

La Cohorte considera al grupo de personas enfermas con Leishmaniosis Cutaneo Mucosa, con confirmacion

diagnostica que ingresaron a tratamiento en el periodo comprendido entre 01 de .......... al 30 de .....

de 200.. y

salieron segun condicion de egreso, habiendo recibido tratamiento supervisado con el esquema terapéutico con

sales antimoniales pentavalentes.................... durante 28 dias.

I. TOTAL DE ENFERMOS REGISTRADOS Y NOTIFICADOS

NO
Total de enfermos, con diagnodstico de Leishmaniosis Cutanea Mucosa ()
confirmados, registrados y notificados en el informe operacional del 1° de
................. al 30de....................... del 200....
Il. TOTAL DE ENFERMOS TRATADOS
ND

Total de enfermos, con diagnéstico de Leishmaniasis Cutaneo Mucosa
confirmados, registrados y notificados en el informe operacional, y que
iniciaron tratamiento antileishmaniasico del 1° de ............... al 30

lll. ENFERMOS QUE INGRESAN A LA COHORTE

Total de personas enfermas con L. Cutaneo - Mucosa que cumplen con las "f: o %100
condiciones de ingreso y fueron considerados en la Cohorte: ® (ora) x
CONDICION DE EGRESO A LA COHORTE

N° %
1.CURADO
2.ABANDONO
3. FALTA DE RESPUESTA AL TRATAMIENTO (Sales antimoniales)
4.FALLECIDO

N° %
Total de personas enfermas con L. cutaneo mucosa que no cumplen con las (c) (c/a) x 100
condiciones de ingreso y fueron excluidos de la Cohorte.

MOTIVOS DE EXCLUSION DE LA COHORTE
N° %

1. RAM moderados a severos
2. Enfermedad concomitante que modifique o prolongue el Tratamiento
4. Otros (ESpecificar) ........cccooiiiiiiiiice e

** Especificar Glucantime o Estibogluconato de Sodio. Por cada medicamento debe elaborarse una cohorte.
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