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RESUMEN

La histoplasmosis es una enfermedad granulomatosa, producida por el hongo
dimorfo Histoplasma capsulatum. Es la causa mas frecuente de infeccion respiratoria
de origen fungico, tiene un amplio espectro de manifestaciones clinicas que van desde
presentaciones agudas y autolimitadas similares a la influenza, hasta una infeccion
progresiva diseminada de riesgo mortal. La presente investigacion responde al nivel
observacional, prospectiva y descriptiva, con un disefio de campo, la cual tiene como
objetivo: <<Determinar la incidencia de infeccion por histoplasma capsulatum en
habitantes de la Etnia Warao. municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro agosto
— enero 2025 >>. La muestra consistié en 26 sujetos conformados en su mayoria por
adultos pertenecientes al sexo femenino, procedentes de Guamal. Se determind una
incidencia de 0 casos de infeccion por Histoplasma capsulatum mediante la deteccidn
de antigeno urinario. Los factores de riesgo mas frecuentes fueron contacto con aves
(16.1%), contacto con murciélagos (11.9%), deslaves (10.2%) y agricultura (10.2%).
Las principales manifestaciones clinicas fueron tos (32.7%), fiebre (27.3%), disnea
(16.4%) y pérdida de peso (5.5%).

Palabras claves: Histoplasmosis; Micosis; Antigeno urinario; Poblacion indigena.
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INTRODUCCION

La histoplasmosis es una enfermedad granulomatosa, producida por el hongo
dimorfo Histoplasma capsulatum -Hc- M. Es la causa mas frecuente de infeccion
respiratoria de origen fungico, tiene un amplio espectro de manifestaciones clinicas que
van desde presentaciones agudas y autolimitadas similares a la influenza, hasta una
infeccion progresiva diseminada de riesgo mortal 21,

El descubrimiento del Histoplasma capsulatum fue realizado en diciembre de 1905
por Samuel Darling, un pat6logo estadounidense quien examind tejidos viscerales y
médula dsea de un individuo procedente de Martinica, cuya muerte fue atribuida en un
principio a tuberculosis miliar. Darling pudo observar a través del microscopio la
presencia de numerosos corpusculos intracelulares, identificAndolos de forma errénea
como protozoarios, catalogandolo con el nombre de Histoplasma capsulatum por la
ausencia de cinetoplasto y su parecido a una cépsula. Cabe destacar que el
microorganismo se logro aislar en un medio artificial veintisiete afios mas tarde,
observandose que crecia como un moho a temperatura ambiente y como levadura a
37°C. 23]

Histoplasma capsulatum es un hongo habitante del suelo que se encuentra por lo
general en los 20 cm mas superficiales, asociado a superficies himedas con alto
contenido de nitrogeno y fosforo producto de la descomposicién del guano proveniente
de aves y quirdpteros. La remocién de suelos producto de construcciones y desastres
naturales constituyen factores frecuentes para la liberacion de conidias que
posteriormente son inhaladas y depositadas en los pulmones. Las personas implicadas
en actividades recreativas o laborales con exposicién a suelos removidos presentan
riesgo de infeccion. Entre ellas destacan los espeledlogos, los agricultores y los obreros.
[2

Es importante precisar que Histoplasma capsulatum posee gran capacidad de
producir infecciones de baja patogenicidad y virulencia [, siendo el espectro de la

enfermedad consecuencia de las relaciones entre diversos factores entre los cuales se

12
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pueden citar: el tamafio del in6culo, grado de exposicion a las conidias y las
condiciones del huésped [,

El tracto respiratorio constituye la puerta de entrada, donde posteriormente inicia la
infeccion primaria por lo general autolimitada y benigna. El individuo infectado actda
como portador del microorganismo durante afios sin presentar signos y sintomas de la
enfermedad; excepto en pacientes inmunocomprometidos [,

Inicialmente, durante la fase preinmune, el hongo se disemina ampliamente por el
cuerpo, luego, al desarrollarse la inmunidad mediada por células T, todo el proceso se
detiene y se produce la recuperacion; permitiendo que la mayoria de las infecciones
pasen desapercibidas en personas con sistemas inmunes competentes; sin embargo, si
son expuestas a un gran inoculo infeccioso, la presentacion sintomatica es mas comuan
y puede llegar a requerir hospitalizacion !

La Histoplasmosis posee las siguientes presentaciones clinicas: pulmonar
asintomatica (80-95% de los casos), pulmonar aguda (60%), pulmonar crénica (10%)
y diseminada (10%). La presentacién pulmonar aguda es generalmente asintomatica,
estd asociada en >90% a pruebas de intradermorreaccion positivas, Test de
transformacion linfoblastica (++), suelen mostrar de un 25 a un 85% de anticuerpos
positivos para Histoplasma capsulatum 1,

La histoplasmosis progresiva diseminada se asocia a su vez con fiebre, pérdida de
peso, hepatoesplenomegalia y discrasias sanguineas. Muestra un 30-55% de pruebas
de intradermorreaccion positivas, transformacion linfoblastica (+), antigenos en sangre
en un 60%-90% de los casos, y como pertinentes patoldgicos muestra proliferacion
difusa de macréfagos y células gigantes abundantes en un 50%-70% de los pacientes
81 Es més frecuente en pacientes con condiciones o farmacoterapia inmunosupresora,
inmunodeficiencia primaria o adquirida y edades entre <1 y >55 afios. [l

Entre los métodos diagndsticos certeros en pacientes con sospecha de
histoplasmosis, se encuentran los siguientes: Cultivos, examen microscopico,
deteccidn de anticuerpos, reaccion en cadena polimerasa -PCR- y antigenos -ELISA-.
[ La decision del método diagnostico a utilizar dependera de la presentacion clinica y

estado inmune del paciente, debido que esto influye en la carga flingica. (€
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Los métodos de deteccion de antigenos se basan en el andlisis de muestras de sangre,
orina, liquido cefalorraquideo o lavado broncoalveolar. Poseen una capacidad
diagnostica adecuada para histoplasmosis diseminada y enfermedad pulmonar aguda,
particularmente en el contexto de VIH avanzado. Este método diagndstico es menos
sensible a la presentacion pulmonar cronica debido a la poca presencia de antigenos
periféricos. Dentro de estos, la deteccion de antigeno urinario ha revolucionado el
diagnostico de histoplasmosis aguda y diseminada, debido a su alta especificidad y a
su cualidad de ser una prueba no invasiva de facil acceso. !

La primera prueba de deteccion de antigeno urinario comercializada fuera de los
Estados Unidos fue la llamada IMMY ALPHA ELISA kit ©®; la misma presenta una
sensibilidad del 64.5% y una especificidad del 99.8% y se encuentra disponible en el
territorio nacional. [°]

En Venezuela, existe un registro importante acerca del comportamiento
epidemiolégico de la histoplasmosis gracias a la realizacion de pruebas de
intradermorreaccion, lo cual ha permitido delimitar algunas zonas endémicas y brotes
en el pais [1. Con respecto a la casuistica reciente, destacan los siguientes estudios: La
publicacion por parte del Departamento de Micologia Medica del Instituto de Medicina
Tropical de Caracas, en donde se evaluaron 158 casos registrados en la gran caracas en
el periodo 2000-2005 [®: La realizacion de pruebas de histoplasmina a 204 individuos
en area rural de Upata, con un 19.6% de positividad I%; y el reciente Brote de
histoplasmosis en el Mayar, estado Sucre en el afio 2016 en el cual se logro identificar
la enfermedad en 7 nifios, lo cual significo el primer reporte para el pais de
histoplasmosis en espacio abierto relacionado con remocion vy rastrillo del suelo. ('

Existen antecedentes importantes de histoplasmosis en comunidades indigenas,
destacando el estudio epidemioldgico realizado en indigenas del Alto Caura en el
Estado Bolivar. La muestra poblacional estudiada correspondié a distintos grupos
étnicos que presentaron elementos condicionantes del medio y diversas patologias,
correspondiendo a las comunidades indigenas de Santa Maria de Erebato (Makiritares),
Kanaracuni (Makiritares) y Guafia (Yanomami). La muestra estudiada fue de 201

personas y determind un 25,8% de reactores positivos para la histoplasmina. (%
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En torno a lo antes expuesto y tomando en consideracion las condiciones de las
comunidades indigenas durante los ultimos afios en Venezuela, cuyos sitios de vivienda
muchas veces coinciden con las caracteristicas ambientales y demograficas ideales para
el desarrollo de Histoplasma Capsulatum, aunado a la escasez actual de métodos de
diagndstico asequibles para dicha poblacion, se plantea la realizacion de esta
investigacion. En tal sentido se plantean las siguientes interrogantes:

¢Cual es la proporcion de habitantes infectados por Histoplasma capsulatum en

Individuos de la Etnia Warao procedentes del municipio Antonio Diaz, estado

Delta Amacuro?

- ¢Cudles son las caracteristicas socio epidemioldgicas en los Individuos de la
Etnia Warao procedentes del municipio Antonio Diaz, estado Delta Amacuro?

- ¢Cuales son los sintomas clinicos presentes en los Individuos de la Etnia Warao
procedentes del municipio Antonio Diaz, estado Delta Amacuro?

- ¢Cuales son los factores de riesgo que inciden en la infeccion por Histoplasma

capsulatum en los Individuos de la Etnia Warao procedentes del municipio

Antonio Diaz, estado Delta Amacuro?



OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

General

Determinar la incidencia de infeccion por Histoplasma capsulatum en habitantes
de la Etnia Warao. Municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro en el periodo
agosto - enero 2025.

Especificos

1. Delimitar la proporcidn de poblacion infectada por Histoplasma capsulatum en
los habitantes de la Etnia Warao del Municipio Antonio Diaz - Estado Delta
Amacuro en el periodo agosto — enero 2025

2. ldentificar las caracteristicas socio epidemiolégicas en los habitantes de la Etnia
Warao del Municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro ante la infeccion
por Histoplasma capsulatum en el periodo agosto — enero 2025.

3. Establecer los sintomas clinicos presentes en habitantes de la Etnia Warao.
Municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro ante la infeccion por
Histoplasma capsulatum, en el periodo agosto — enero 2025.

4. Reconocer los factores de riesgo que inciden en la infeccion por Histoplasma
capsulatum en habitantes de la Etnia Warao. Municipio Antonio Diaz - Estado

Delta Amacuro, en el periodo agosto — enero 2025.



JUSTIFICACION

La Histoplasmosis diseminada progresiva, es una infeccion potencialmente mortal,
oportunista, desatendida y preocupantemente infradiagnosticada causada por el hongo
Histoplasma capsulatum. A nivel mundial, se han estimado mas de 100.000 casos de
Histoplasmosis Diseminada, siendo la prueba del antigeno de Histoplasma incluido
como un diagndstico esencial de la Organizacién Mundial de la Salud en el afio 2019.
[14]

De igual manera, la Declaracion de Manaos sobre la Histoplasmosis en las Américas
y el Caribe — 2019 -, aboga por el acceso universal a las pruebas répidas y la
disponibilidad de medicamentos esenciales para el tratamiento de la misma en todos
los paises, para el afio 2025. En tal sentido, se requiere una mayor concienciacion y el
acceso universal a diagnosticos esenciales y agentes antifangicos, representando asi un
importante problema clinico y de salud publica. 4

Es importante sefialar, que existen precedentes en cuanto a trabajos de investigacion
realizados a poblaciones indigenas venezolanas, en los cuales se ha demostrado la
presencia de enfermedades infecciosas pulmonares. Un ejemplo de ello, es el Estado
Delta Amacuro cuya poblacion indigena (Etnia Warao), presentd un 60% de casos
positivos de tuberculosis mediante el uso de pruebas de intradermorreaccion, en San
Francisco del Guayo en el Delta del Orinoco. ]

Las caracteristicas geogréaficas del municipio Antonio Diaz, su fauna, la cual forma
parte de la cadena epidemioldgica del Histoplasma Capsulatum y las precarias
condiciones socioecondmicas de las poblaciones indigenas en el delta del Orinoco, asi
como el antecedente de trabajos de investigacién que determinaron la presencia
enfermedades infecciosas respiratorias en poblaciones de la Etnia Warao que rigen
como diagnostico diferencial de histoplasmosis. [** Hacen justificar el desarrollo de la

presente investigacion, lo cual puede resumirse en las siguientes razones:



18

-A nivel Epidemioldgico: proporciond informacion valiosa acerca de las
caracteristicas socioepidemiolégicas de la poblacion sujeto de estudio y los posibles
factores de riesgo vinculados a ello.

- A nivel Investigativo: proporcioné datos de interés que puede ser utilizados como
antecedentes para futuros trabajos investigativos en el area de ciencias de la salud,
debido a la escasa informacion en torno a la infeccion producida por Histoplasma
capsulatum en el pais.

Finalmente, este estudio permitié que los investigadores obtuvieran experiencias
gratificantes de indole personal y profesional, al compartir conocimientos tedricos —
practico adquiridos en el proceso de formacion académica con personal vinculado al

sistema sanitario.



METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

Tipo de Investigacion

Las investigaciones metodologicas estan encaminadas a la solucién de problemas
mediante procesos cientificos, esta investigacion se caracterizd por ser de tipo

prospectivo, estudio observacional y descriptivo.

Segun Pineda (1994) en los estudios prospectivos se registra la informacién segun
van ocurriendo los fendmenos 81, su inicio es anterior a los hechos estudiados y los
datos se recogen a medida que van sucediendo, ademas fue un estudio observacional
segun Argimon Pallas (2013) quién lo define como estudios en los que el factor de
estudio no es controlado por los investigadores, sino que éstos se limitan a observar,

medir y analizar determinadas variables en los sujetos [,

Por ultimo, fue un estudio descriptivo segin Tamayo y Tamayo (2006), porque
el tipo de investigacion descriptiva, comprende la descripcion, registro, analisis e
interpretacion de la naturaleza actual y la composicion o procesos de los fendmenos; la
investigacion descriptiva trabaja sobre realidades de hecho, caracterizandose
fundamentalmente por presentarnos una interpretacion correcta 81, Por ello el presente
estudio tuvo como objetivo precisar el evento de estudio, exponer el suceso estudiado,

de modo tal que se analice la informacion, con el fin de obtener detalles de la misma.

Disefio de la Investigacién

Seglin Arias (2012), la investigacion de campo “es aquella que consiste en la
recoleccion de datos directamente de los sujetos investigados, o de la realidad donde
ocurren los hechos (datos primarios), sin manipular o controlar variable alguna, es
decir, el investigador obtiene la informacion, pero no altera las condiciones

existentes.”. [ De esta manera, la presente investigacion se disefid como una
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investigacion de campo, donde la recoleccion de datos se realizo directamente de la
fuente de investigacion sin manipular las variables y la ejecucion en el tiempo en el

cual transcurre el fenémeno objeto de estudio.

Poblacion

Segln Arias (2006) la poblacion es un conjunto finito o infinito de elementos con
caracteristicas comunes para los cuales serdn extensivas las conclusiones de
investigacion. 9 La poblacion del estudio quedd constituida por 23..989 habitantes de
la Etnia Warao del Municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro durante el periodo

agosto- enero 2025.

Muestra

Se refiere como muestra a un subconjunto o parte del universo o poblacion en que

se llevara a cabo la investigacion. [2°]
Se hizo uso de un muestreo no probabilistico por conveniencia, con una muestra
a estudiar de 26 habitantes adultos pertenecientes a la etnia Warao del municipio
Antonio Diaz-Estado Delta Amacuro, correspondientes a la totalidad de habitantes

mayores de 18 afios con manifestaciones clinicas.

Criterios de inclusién

e Personas pertenecientes a la poblacion Etnia Warao.

e Personas con sintomatologia respiratoria y/o sistémica.

e Personas mayores de 18 afios.

e Personas sin consumo de antimicoticos en meses previos.

e Personas sin diagnostico previo de histoplasmosis.

e Personas que estén de acuerdo en responder el cuestionario.

e Personas que estén de acuerdo en realizarse la prueba de deteccion
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Criterios de exclusion

e Personas no pertenecientes a la poblacion Etnia Warao.

e Personas asintomaticas.

e Personas menores de 18 afios.

e Personas con consumo de antimicoticos.

e Personas con diagndstico previo de histoplasmosis.

e Personas qué no estén de acuerdo en responder el cuestionario.

e Personas qué no estén de acuerdo en realizarse la prueba de deteccion

Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Los datos ser recolectaron en un instrumento tipo cuestionario, en el cual los datos
correspondientes a las variables seleccionadas se registraron de manera organizada
para asi abarcar los objetivos del presente proyecto; segin Sampieri (2014), un
cuestionario consiste en un conjunto de preguntas respecto de una o mas variables a
medir.

Ademas, se aplicé el uso de una prueba de deteccion del antigeno de Histoplasma
capsulatum en muestras de orina mediante un enzimoinmunoensayo comercial (IMMY
ALPHA Histoplasma Antigen Enzyme Immunoassay ®). 2

De cada paciente se tom6é una muestra de orina. Se utilizd un ensayo
inmunoenzimético (ELISA) tipo s&ndwich (ALPHA Histoplasma EIA Test Kit,
IMMY®, Inc., Norman, Oklahoma, USA) en microplaca para la deteccion de antigenos
de H. capsulatum en muestras de orina. Las muestras de orinas se procesaron en equipo
automatizado EVOLISTM TWIN PLUS SYSTEM, BIORAD® segin las
instrucciones del fabricante. (2]

Procesamiento de datos

Los datos se tabularon en una hoja de calculo del programa Microsoft Office Excel

2021 y se exportaron al programa estadistico SPSS 27 (IBM, Chicago, USA). Las
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variables cuantitativas se expresaron en media + desviacion estandar (DE) y las

variables cualitativas en frecuencias y porcentajes



RESULTADOS

Tabla 1. Incidencia de infeccion por Histoplasma capsulatum en habitantes de la
Etnia Warao. Municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro, agosto - enero
2025.

Test Antigenuria
Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Negativo 26 100.0% 100.0%
Positivo 0 0.0% 0.0%

ANALISIS

Enlatabla 1, se reporta una prima negativa del 100%, en la poblacion estudiada,

con una diferencia absoluta entre ambos grupos.
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Tabla 2 Distribucién por grupo etario de los habitantes de la Etnia Warao del

Municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro, agosto — enero 2025.

Edad
Frecuencia Porcentaje Porcentaje
acumulado
18-24 2 7.7% 7.7%
25-44 15 57.7% 65.4%
45-64 6 23.1% 88.5%
>65 3 11.5% 100.0%
Total 26 100.0%
ANALISIS

La tabla 2 muestra las caracteristicas sociodemograficas de los 26 habitantes

sintomaticos de la poblacion Etnia Warao que conformaron la muestra de este estudio,

observando que la edad oscil6 entre 18 y 77 afios, con un promedio de 42.12 afios y

una desviacion estandar de + 16,38 afios. Al ser distribuidos por grupos de edad, se

evidenci6 que el grupo etario con mayor frecuencia correspondia a 25-44 con un 57,7%

(15/26); seguido del grupo de 45-64 con un 23.1% (6/26); posteriormente el grupo de

>65 con un 11,5% (3/26); por ultimo, se encuentra el grupo de 18-24 con un 7,7%

(2126).
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Tabla 3 Distribucion por sexo de los habitantes de la Etnia Warao del Municipio

Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro, agosto — enero 2025

Sexo
Frecuencia Porcentaje Porcentaje
Acumulado
Femenino 18 69.2% 69.2%
Masculino 8 30.8% 100.0%
Total 26 100.0%
ANALISIS

Los resultados de la tabla 3 reportan que, de los 26 sujetos estudiados, hubo mayor
frecuencia de individuos de sexo femeninos en relacion a los masculinos; 69.2%
(18/26) fueron mujeres, mientras que solo 30.8% (8/26) fueron hombres.
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Tabla 4 Distribucion segun procedencia de los habitantes de la Etnia Warao del

Municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro, agosto — enero 2025.

Procedencia

Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Guamal 14 53.8% 53.8%
Delta del Orinoco 3 11.5% 65.4%
Boguemanamito 2 7.7% 73.1%
Santo Domingo 2 7.7% 80.8%
Sagaray 1 3.8% 84.6%
Sagrado 1 3.8% 88.5%
El Cocal 1 3.8% 92.3%
Juan Malito 1 3.8% 96.2%
Wakaima 1 3.8% 100.0%
Total 26 100.0%
ANALISIS

Segun el lugar de procedencia de los habitantes sintomaticos de la Etnia Warao se

evidencia que la mayoria de los participantes eran de Guamal con un 53,8%, seguido

por el Delta del Orinoco 11,5%; el tercer y el cuarto puesto lo ocupan las localidades

Boguemanamito y Santo Domingo con un 7,7% cada uno; por ultimo, las localidades

Sagaray, Sagrado, El Cocal, Juan Malito, Wakaim se encuentran en ultimo lugar

compartiendo un 3,8% cada uno de ellos.
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Tabla 5 Distribucion segun ocupacion de los habitantes de la Etnia Warao del

Municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro, agosto — enero 2025.

Ocupacion
Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado

Hogar 13 50.0% 50.0%

Agricultor 10 38.5% 88.5%

Orfebre 2 7.7% 96.2%

Cocinero 1 3.8% 100.0%

Total 26 100.0%

ANALISIS

Los resultados de la tabla 5 reportan que, de los 26 sujetos estudiados, la ocupacién

mas frecuente fue trabajadores del hogar en un 50.0% (13/26), sequido de agricultor

con un 38.5% (10/26), posteriormente con una marcada reduccion la ocupacion de

orfebre con un 7.7% (2/26), y por ultimo cocinero con un 3.8% (1/26).




Tabla 6 Factores de Riesgo para Histoplasmosis de los Habitantes de la Etnia
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Warao del Municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro, agosto — enero 2025.

[Responses
Porcentaj [Porcentaje de
IN e casos
Factores de riesgo Contacto con aves 19 16.2% 73.1%
Contacto conj14 12.0% 53.8%
murciélagos
Deslaves 12 10.3% 46.2%
Agricultura 12 10.3% 46.2%
Construcciones 10 8.5%0 38.5%
Héabito Tabaquico 10 8.5% 38.5%
Otros Animales 19 7.7% 34.6%
Visita a cuevas 7 6.0% 26.9%
Habito Alcoholico I5 4.3% 19.2%
Covid-19 I5 4.3% 19.2%
VIH 3 2.6%0 11.5%
Asma o Alergias 3 2.6% 11.5%
Neoplasias 2 1.7% 7.7%
Intervencion 2 1.7% 7.7%
Quirurgica
Desnutricion 2 1.7% 7.7%
Micosis 1 0.9% 3.8%
Tuberculosis 1 0.9% 3.8%
Total 117 100.0% (450.0%
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ANALISIS
Los factores de riesgo se enlistan en la tabla 6, observando que el mas frecuente de

todos fue el contacto con aves con un 16.2% (19/118), seguido por el contacto con
murciélagos con 12.0% (14/118), continuado con deslaves y agricultura, ambos con un
10.3% (12/118). Del mismo modo, destacaron construcciones y el habito tabaquico,
con 8.5% ambos (10/118). En menor frecuencia se encontraron otros factores como
contacto con otros animales 7.7% (9/118), visita a cuevas 6.0% (7/118). Dentro de los
factores de riesgo clinicos podemos resaltar Covid-19 4.3% (5/118), VIH 2.6% (3/118)
y neoplasias 1.7% (2/118). Los factores menos frecuentes de todos fueron micosis,

tuberculosis y adenomegalias, cada uno de ellos representando un 0.9% (1/118).
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Tabla 7 Sintomas Clinicos Presentes en Habitantes de la Etnia Warao del

Municipio Antonio Diaz - Estado Delta Amacuro, agosto — enero 2025.

[Responses
Porcentaj [Porcentaje de
IN e casos
Manifestaciones Tos 18 32.7% 72.0%
[Clinicas Fiebre 15 27.3%  60.0%
Disnea 0 16.4% 36.0%
Pérdida de peso 3 5.5% 12.0%
Lesiones Cutaneas 2 3.6% 8.0%
Astenia 2 3.6% 8.0%
Palpitaciones 2 3.6% 8.0%
Adenomegalia 1 1.8% 4.0%
Lesiones Mucosas 1 1.8% 4.0%
Dolor Toracico 1 1.8% 4.0%
Dolor Abdominal 1 1.8% 4.0%
Total 55 100.0% [220.0%

ANALISIS
En latabla 7 se observa que la principal manifestacion clinica consistio en tos 32.7%

(18/61), seguido de cerca por fiebre en un 27.3% (15/61), y disnea 16.4% (9/61). En
menor frecuencia se encontraron otras manifestaciones como pérdida de peso con un
5.5% (3/61), seguido de lesiones cutaneas, astenia, palpitaciones con un 3.6% cada uno
(2/61). Las manifestaciones menos frecuentes fueron Lesiones mucosas, dolor toracico,

dolor abdominal y adenomegalias cada uno de ellos con un 1.8% (1/61).




DISCUSION

En Venezuela, Desde 1999 se ha observado una tendencia ascendente en el nimero
de infecciones por histoplasma diagnosticadas en el pais, Siendo un referente
importante la publicacion realizada por el Departamento de Micologia Médica del
Instituto de Medicina Tropical de Caracas en la cual se analiz6 de forma retrospectiva
las caracteristicas clinicas, epidemioldgicas y los métodos diagndsticos utilizados en
158 casos reportados en el periodo enero del 2000 a diciembre de 2005 en la gran
Caracas, en donde se enfatizd la necesidad de posteriores estudios prospectivos para
comprobar las variaciones clinicas y epidemiol6gicas de la histoplasmosis en nuestra
region. [©

De forma similar Bahr N, et al reconocen la necesidad de investigar el
comportamiento de la enfermedad en zonas endémicas fuera de los Estados Unidos, asi
como la realizacion de investigaciones en territorios con caracteristicas
socioepidemioldgicas asociadas a la infeccion. [ La geografia del municipio Antonio
Diaz, su fauna, y la presencia de la etnia Warao y su cultura sugieren la posibilidad de
la presencia de infeccion aguda por Histoplasma. Mediante la utilizacién de pruebas de
deteccion del antigeno de Histoplasma capsulatum en muestras de orina mediante un
enzimoinmunoensayo comercial (IMMY ALPHA Histoplasma Antigen Enzyme
Immunoassay ®) se determind una incidencia de O casos de histoplasmosis aguda e
histoplasmosis diseminada en los 26 pacientes con clinica o antecedentes
epidemiolégicos de histoplasmosis que constituyeron la totalidad de la muestra.

Se propone que dicha incidencia se deba principalmente a que la poblacion de
estudio estuvo compuesta por individuos que refieren estancia de larga data en el
municipio, lo cual se asocia con presentaciones clinicas crénicas las cuales son de baja
sensibilidad para el método de deteccion mediante antigeno urinario debido a una
menor disponibilidad de antigenos periféricos detectables. Esto se respalda en el
antecedente de histoplasmosis en el estado Amazonas publicado por Albornoz y

Vargas, en donde a través de pruebas de intradermorreaccion se determind la
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positividad del 40% de la poblacion de estudio en 1987. I Planteandose como segunda
hipétesis la posibilidad de falsos negativos asociados a la sensibilidad de la prueba
(44%). 20

Al definir las caracteristicas sociodemograficas de la muestra segin edad, se
observd que dicha variable estuvo representada por individuos entre 18 y 77 afios, con
un promedio de 42.12 afios y una desviacion estdndar de + 16,38 afios. El rango de
edad mas frecuente fue de 25-44 afios con un 57.7% de la muestra, lo cual asociamos
a que constituye al grupo etario con mayor carga laboral asociada a manipulacion de
suelos, por lo cual estarian expuestos a una mayor cantidad factores de riesgo
epidemioldgicos asociados al contacto con conidias.

Con respecto a la distribucion por sexo, el sexo femenino constituyo el 69.2% de la
muestra, mientras que el sexo masculino conformo el 30.8%; En la dinamica de oficios
de la etnia warao, el sexo masculino se dedica principalmente a la pesca y a la cesteria
mientras que el sexo femenino es el encargado de la realizacion de labores de
agricultura y recoleccién de alimentos, estas actividades requieren de la manipulacion
de suelos contaminados con guano proveniente de aves y quirépteros. Ademas, debido
a la existencia de multiples afluentes del rio Orinoco en el estado Delta Amacuro, la
actividad agricola requiere en ocasiones de largos traslados a sitios fértiles para la
siembra, todo esto conllevando a un mayor riesgo para la adquisicion de las
manifestaciones clinicas y antecedentes medicos expuestos en la investigacion.

La procedencia de la mayor parte de la muestra la constituy6é el Guamal con un
53,8%, seguido por el Delta del Orinoco en un 11,5%; la totalidad de zonas estudiadas
son regiones rurales pequefias en donde existen caracteristicas epidemioldgicas que
estan relacionadas con la presencia de Histoplasma capsulatum, sin embargo, este
estudio concluy6 con ausencia de pruebas positivas para dicho agente. Se plantea que
todas las localidades poseen un riesgo de exposicion similar a la infeccion y que la
frecuencia de habitantes con manifestaciones clinicas procedentes del Guamal, se debe
a la cercania de estructuras turisticas de reciente construccion y posterior repoblacion

de waraos hacia zonas aledanas.
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El oficio del hogar represento el 50.0% de las ocupaciones, seguido de la agricultura
con un 38.5%. estos datos se asemejan a la casuistica nacional expuesta en la
publicacion del Departamento de Micologia Médica del Instituto de Medicina Tropical
de Caracas, Venezuela, en donde se evidencio que de 158 pacientes diagnosticados con
histoplasmosis de los cuales se conocia ocupacion, la actividad de oficina (28.0%),
hogar (17.1%) y agricultura (17.1%) representaron los trabajos mas frecuentes. 6]
Resaltamos que la actividad de oficina no esta presente en nuestra investigacion debido
a que se trata de un medio estrictamente rural.

Con respecto a los factores de riesgo, se observa que el mas frecuente en la
poblacion fue el contacto con aves (16.2%), esto coincide con las caracteristicas
epidemioldgicas desglosadas en ambas publicaciones de Mata-Essayag Et al. 11! En
donde se describio la asociacion entre deposiciones de aves con la presencia de fosforo
y nitrogeno en suelo, constituyendo un ambiente idoneo para el desarrollo de
histoplasmosis; es importante destacar que existen diversas patologias asociadas a
excretas y material biolégico de aves de corral que pueden estar asociados a
sintomatologia similar.

En segundo lugar, se encuentra el contacto con murciélagos (12.0%), se tiene
registro de la diversidad de quirdpteros presentes en el Delta del orinoco, descritos en
una publicacion de la universidad de los Andes. 2 Es importante destacar que la visita
de cuevas en la zona, compuso solamente un 6.0% de los factores de riesgo, por lo que
dicho contacto se produjo principalmente al aire libre, en donde el guano constituye
parte importante de la cadena epidemioldgica para la infeccion por histoplasma.

En tercer lugar, la agricultura y la presencia de deslaves representaron un 10.3%
respectivamente, mientras que las construcciones constituyeron un 8.5%. Existe una
relacién importante entre estas tres variables, reflejada en el trabajo de investigacion
realizado en multiples centros de salud de caracas. (2! En donde se explica la hipotesis
propuesta acerca de los cambios irreversibles a nivel del ecosistema causados por
desastres naturales, lo cual incluye la movilizacion de suelos contaminados por
excretas que posteriormente serian manipulados por agricultores, constructores, o

personas vecinas a sitios en donde se produzcan dichas actividades, dando lugar a la
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posible infeccion. Dentro de los antecedentes epidemioldgicos el contacto con otros
animales constituyo un 7.7%, y dentro de dicho porcentaje destaco el contacto con
perros, gatos principalmente, representando solo una pequefia porcion el ganado, todos
constituyendo factor de riesgo nuevamente por el movimiento de suelos contaminados.

Dentro de los factores de riesgo clinicos encontrados en este estudio, destaca el
habito tabaquico (8.5%), existe evidencia de que el cigarrillo constituye uno de los
mayores factores de riesgo para infecciones respiratorias debido a la alteracion
fisioldgica y estructural del tracto respiratorio, asi como la depresion del sistema
inmune. 2 dado que la presentacion clinica sintomatica mas frecuente de la
histoplasmosis es la pulmonar aguda, y que la presentacion pulmonar crénica
constituye un porcentaje no desdefiable dentro de la casuistica internacional, este
elemento corresponde a un factor de riesgo sobreafiadido para esta poblacion, que ya
de por si presenta una gran cantidad de factores epidemiolégicos para histoplasmosis.

Existe una asociacién importante entre el VIH y la histoplasmosis, pero la misma
no constituye una condicion Sine qua non. Por lo que es importante tener en cuenta
todas aquellas patologias que inducen o estén asociadas a inmunosupresion.

Dentro de nuestra muestra, el VIH (2.6%), la desnutricion (1.7%), y las neoplasias
(1.7%) fueron las condiciones inmunosupresoras mas frecuentes, sin embargo, las
mismas constituyen un porcentaje pequefio dentro de la muestra, lo cual se propone
este asociado a una baja tasa de diagnosticos debido a las condiciones socioecondmicas
de la zona y al desconocimiento de las manifestaciones clinicas, lo cual retrasa el
diagndstico; esta hipotesis se apoya en el contraste de nuestros datos con el trabajo de
investigacion acerca de la incidencia de tuberculosis realizado por Sanchez-Gutierrez,
en donde se encontré una incidencia de 60% de TB en poblaciones indigenas en el
Delta del Orinoco [15], mientras que en nuestra muestra, solo representd en 0.9% de la
poblacion de estudio, apoyando la hipotesis del subdiagndstico de enfermedades
inmunosupresoras en la etnia Warao.

Destacamos las diferencias de las manifestaciones clinicas de investigaciones
nacionales con respecto a la casuistica internacional descrita por Mandell, Douglas y

Bennet, en donde se describen como sintomas mas frecuentes la presencia de fiebre,


https://www.google.com/url?sa=t&source=web&rct=j&opi=89978449&url=https://es.wikipedia.org/wiki/Sine_qua_non&ved=2ahUKEwjqyIXFisGLAxVnSTABHbouCQgQFnoECAgQAQ&usg=AOvVaw2T3ZRIGzNpTupNPLAVHy3W
https://www.google.com/url?sa=t&source=web&rct=j&opi=89978449&url=https://es.wikipedia.org/wiki/Sine_qua_non&ved=2ahUKEwjqyIXFisGLAxVnSTABHbouCQgQFnoECAgQAQ&usg=AOvVaw2T3ZRIGzNpTupNPLAVHy3W
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tos, escalofrios y dolor toracico; 1 mientras que en nuestra poblacion de estudio, las
manifestaciones clinicas méas frecuentes fueron tos (32.7%), fiebre (27.3%),
encontrandose diferencias a nivel del tercer y cuarto sintoma, siendo estos disnea
(16.4%) y pérdida de peso (5.5%) y teniendo al dolor toracico con solo un 1.8%; estos
sintomas coinciden con los encontrados como mas frecuentes en el estudio realizado
desde el afio 2000-2005 en Caracas, los cuales fueron, fiebre (53.8%), tos (31.6%),
pérdida de peso (29.7%), disnea (25.9%); (6

Se plantea que los hallazgos clinicos a nivel nacional son diferentes debido a las
caracteristicas socioecondmicas y geogréaficas del pais, ya que las manifestaciones
descritas coinciden con clinica de exposiciones a altas cantidades de conidias y a

alteraciones inmunoldgicas poco frecuentes en paises del norte como la desnutricion.



CONCLUSIONES

Se determino una incidencia de O casos de infeccion por Histoplasma
capsulatum mediante la deteccion de antigeno urinario en los individuos
evaluados pertenecientes a la Etnia Warao del Municipio Antonio Diaz - Estado

Delta Amacuro.

La presencia de resultados negativos a través de la prueba de antigenuria, no

descarta presentaciones clinicas cronicas.

Se trata del primer trabajo de investigacion realizado en poblaciones indigenas
venezolanas que emplea el método de deteccidén de antigeno urinario para

determinar la incidencia de histoplasmosis.

Se evidencid que en el grupo de estudio la edad promedio fue de 42.12 afios y
una desviacién estandar de + 16,38 afios. Se observo que el grupo etario con
mayor frecuencia correspondia a 25-44 (57.7%).

El estudio reporté una mayor frecuencia de sujetos femeninos (69.2%) en
relacién a los masculinos (30.8%).

Se observé que la procedencia mas frecuente correspondia a Guamal (53.8%).
La ocupacion mas frecuente pertenecia a trabajadores del hogar (50.0%).

Los factores de riesgo que destacaron fueron los factores epidemiologicos,

dentro de los cuales el mas frecuente fue el contacto con aves (16.1%) y en

segundo lugar el contacto con murciélagos (11.9%), seguido muy de cerca por
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deslaves (10.2%) y agricultura (10.2%). Dentro de los factores de riesgo
clinicos, el més frecuente fue el habito tabaquico (8.5%). Solo 2.5% padecian
de VIH y 1.7% de neoplasias. Los factores menos frecuentes de todos fueron

micosis y tuberculosis.

No se encontrd asociacion entre enfermedades inmunosupresoras e

histoplasmosis pulmonar aguda o diseminada en la muestra estudiada.

Las principales manifestaciones clinicas fueron tos en primer lugar, fiebre y
disnea. En menor proporcion se encontraron pérdida de peso, lesiones cutaneas,
astenia, palpitaciones. Las manifestaciones menos frecuentes fueron lesiones

mucosas, dolor toréacico, dolor abdominal y adenomegalias.



RECOMENDACIONES

Realizar seguimiento clinico y repeticion del método diagnostico mediante
deteccion de antigeno urinario a aquellos pacientes que persistan sintomaticos
en la actualidad.

Considerar la aplicacion de otras pruebas diagnoésticas en los individuos que
constituyeron la muestra del presente estudio, tales como: Cultivo de muestras
clinicas, deteccion de anticuerpos, reaccion en cadena polimerasa (PCR).
Promover la realizacion de pruebas de intradermorreaccion para Histoplasma
capsulatum en individuos pertenecientes a la etnia Warao en el municipio
Antonio Diaz, lo cual permitiria demostrar la presencia del agente causal en la
region a traves de presentaciones clinicas asintomaticas, poco sintomaticas o
infradiagnosticadas.

Educar a los habitantes pertenecientes a la Etnia Warao acerca de las
manifestaciones clinicas de la histoplasmosis, facilitando de esta forma el
diagnostico eficaz, tratamiento oportuno y seguimiento epidemioldgico de la
misma.

Informar a los integrantes de la etnia Warao a través de charlas, carteleras,
folletos y otros medios audiovisuales acerca de las medidas de prevencion para
la histoplasmosis como: Rociar con agua las superficies que puedan estar
contaminadas, como suelo y guano de aves o murciélagos ; utilizar mascaras y
otros equipos de proteccion si entra o trabaja en ambientes de alto riesgo; usar
guantes cuando se trabaja en areas de alto riesgo; consultar con el médico al
presentar cualquier sintoma relacionado a la histoplasmosis; evitar visitas a
cuevas como medio de entretenimiento.

Exhortar a las autoridades a efectuar vigilancia epidemiolégica eficaz de la
histoplasmosis en el municipio Antonio Diaz del estado Delta Amacuro, asi
como el despistaje periodico de patologias inmunosupresoras que actien como

factores de riesgo predisponente a la enfermedad.
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Promover a los estudiantes de la Universidad de Oriente a retomar la realizacion
estudios prospectivos, lo cual permitiria determinar el comportamiento
epidemioldgico y caracteristicas enddgenas de patologias presentes en el

oriente del pais.
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Anexo 1.- Formulario de registro de datos

Ficha de Recoleccidon de datos
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Edad: Sexo

Lugar Nac:

Ocupacion:

Grado de

Instruccion:

Estado Civil:

Antecedentes Epidemioldgicos:

Si

No

Si

No

Contacto con aves de
corral

Deslaves

Contacto con
murciélagos

Habito Tabaquico

Visitas a cuevas

Habitos alcohélicos

Asma o Alergias

Covid-19

Otros Animales

Otros antecedentes

Comorbidos:

Diabetes

Hipertension Arterial

Uso de esteroides

Enf. Autoinmune

Neoplasias

Infecciones micoticas

Clinica de consulta:

Clinica

Sl

No

Fiebre

Adenomegalias

Hepatomegalia

Esplenomegalia

Tos

Disnea

Expectoracion

Cefalea

Lesiones Cutaneas

Lesiones Mucosas

Lesion en lengua

Anexo 2.- Consentimiento informado
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Universidad Central de Venezuela
Instituto de Medicina Tropical
CONSENTIMIENTO INFORMADO
INMUNODIAGNOSTICO DE MICOSIS PROFUNDAS EN POBLACION
INDIGENA.
La participacion consiste en realizar pruebas de orina para diagnostico de enfermedades
infecciosas.
El personal Incluido dentro del estudio, serdn  Investigadores, estudiantes de
medicinas, y médicos profesores universitarios. Al aceptar participar en el estudio NO
se obtendra beneficios financieros y econdémicos. Es libre de retirarse del estudio en
cualquier momento sin explicacién previa. Todos los datos recopilados seran utilizados
para su atencion médica y los analisis estadisticos del mismo, la confidencialidad de
los datos seré responsabilidad de los investigadores.
He leido este documento y me ha sido explicado claramente por lo consiento en
participar en el mismo
Nombre — Cédula Nombre - Cédula Nombre — Cédula
Firma de paciente Firma de testigo Firma de
Investigador
*EN CASO DE NO TENER FIRMA, COLOCAR HUELLA DIGITAL.
LUGAR Y FECHA:




Anexo 3.- Cronograma de actividades
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ACTIVIDADES

MESES
Ago | Sep | Oct | Nov | Dic | Ene | Feb
1
4

Escogencia del tema vy
Compromiso del profesor
asesor

Revision bibliografica

Elaboracion del anteproyecto

Inscripcion del anteproyecto
en el comité de trabajo de
grado

Recoleccién de los datos

Elaboracion de tablas vy
graficas

Anélisis estadistico y discusién

Revision por el tutor

Correccién del informe final
(Proyecto)

Discusion  publica de los
hallazgos
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