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Resumen: Este estudio retrospectivo determiné la frecuencia de micosis sistémicas en el estado Anzoategui, Venezuela, durante diez afios
(2009-2018). Las muestras evaluadas provenian de pacientes hospitalizados con impresion diagndstica de micosis sistémica, procedentes
de los hospitales “Dr. Luis Razetti”, Barcelona y “Dr. César Rodriguez”, Guaraguao. La revision incluyd muestras del tracto respiratorio,
sangre, liquido cefalorraquideo y biopsias. La prevalencia general fue 6,6%. Los hombres (n=41; 64,1%) fueron mas afectados que las
mujeres (n=23; 35,9%). La histoplasmosis (n=29; 45,3%) y paracoccidioidomicosis (n=25; 39,1%) fueron las micosis mas frecuentes.
También se diagnosticaron casos de aspergilosis (n=6; 9,4%), criptococosis y coccidioidomicosis (n=2; 3,1% c/u). La mayoria de los
diagndsticos se realizaron por biopsias (n= 40; 62,5%). La serologia resulto positiva en 12 casos (18,8 %) y el latex en los dos casos de
criptococosis. Todos los pacientes presentaron algin factor de riesgo ocupacional relacionado con micosis sistémicas, destacandose la
actividad agricola (n=43; 67,2%), el contacto con aves de corral y palomas (n =32; 50%) asi como el antecedente de visitar las Cuevas de
Rolando (n=58; 90,6%). E1 VIH fue la comomorbilidad mas frecuentemente observada con las micosis sistémicas (n=20; 31,3%). El trabajo
evidencia la presencia y permanencia de micosis sistémicas en el estado Anzoategui. Se debe considerar al estado Anzoategui como area
geografica endémica para histoplasmosis, paracoccidioidomicosis y coccidioidomicosis.
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Systemic mycosis in patients from the Anzoategui State, Venezuela, 2009-2018

Abstract: This retrospective study determined the frequency of systemic mycosis in the Anzoategui State, Venezuela, for ten years (2009-
2018). The samples evaluated came from in-patients with suspected diagnosis of systemic mycosis, from the hospitals “Dr. Luis Razetti”
in Barcelona and “Dr. César Rodriguez” in Guaraguao. Specimens were from the respiratory tract, blood, cerebrospinal fluid, and biopsies.
The general frequency was 6.6%. Men (n = 41; 64.1%) being more affected than women (n = 23; 35.9%). Histoplasmosis (n = 29; 45.3%)
and paracoccidioidomycosis (n = 25; 39.1%) were the most frequent fungal infections found. Few cases of aspergillosis (n = 6, 9.4%),
cryptococcosis, and coccidioidomycosis (n = 2; 3.1%) were also diagnosed. Most of the diagnosis were made by biopsy (n = 40; 62.5%).
Serology was positive in 12 cases (18.8 %), and latex agglutination in the two cases of cryptococcosis. All patients presented some occupational
risk factor related to the disease, highlighting agricultural activity (n = 43; 67.2%), contact with poultry and pigeons (n = 32; 50.0%) as well
as the antecedent of visit to the Rolando Caves (n = 58; 90.6%). HIV was the most common comorbidity found with these systemic mycosis
(n = 20; 31.3%). The work evidences the presence and permanence of systemic mycosis in the Anzoategui State. The Anzoategui State
should be considered as an endemic geographical area for histoplasmosis, paracoccidioidomycosis and coccidioidomycosis.
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Introduccion hospedero susceptible y a la diversidad de los patogenos
involucrados [1]. Las micosis sistémicas (histoplasmosis,

Los cambios en la epidemiologia de las micosis humanas coccidioidomicosis,  paracoccidioidomicosis) 'y las
han ocupado un lugar importante durante las ultimas enfermedades fungicas oportunistas (aspergilosis invasiva

tres décadas, especialmente en aspectos relacionados al y criptococosis), son infecciones que se plantean en el
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entorno del VIH / SIDA, el uso de inmunosupresores,
enfermedades hematooncologicas, entre otros [2,3]. El
alcance de estas micosis sistémicas es amplio en Venezuela.
Segln algunos autores, esta ocurrencia es propia de la
geografia venezolana, donde operan naturalmente factores
bioldgicos, conductuales, eco-epidemioldgicos y sanitarios,
que condicionan la aparicion de estas infecciones [2,4,5].
Los Grupos de Trabajo de Micologia en Venezuela
detallan las zonas consideradas endémicas para estas
micosis, diagnosticadas en regiones densamente pobladas
como son la region Centro-Occidental, eje Centro-Norte-
Costero, region Sur-Oriental, y parte del Oriente del pais
[4]. Sin embargo, existe carencia de informacion sobre
la situacion especifica de estas patologias en el estado
Anzoategui. El objetivo del estudio fue determinar la
frecuencia de las micosis sistémicas en pacientes del estado
Anzoategui en un periodo de 10 afios (2009-2018).

Materiales y métodos

Poblacion y muestra: Se realizd un estudio retrospectivo
y descriptivo de los registros de muestras de pacientes
hospitalizados en dos instituciones publicas (Hospital “Dr.
Luis Razetti”, Barcelona, y el Hospital “Dr. César Rodriguez”
IVSS, Guaraguao) que fueron procesadas en el Laboratorio
del Grupo de Investigacion de Microbiologia Aplicada de
la Escuela de Ciencias de la Salud, Nicleo de Anzoategui,
Universidad de Oriente, entre enero 2009 y diciembre de
2018, con impresion diagnostica de micosis sistémica. La
revision incluyd muestras del tracto respiratorio, sangre,
liquido cefalorraquideo y biopsias. Adicionalmente, se
consideraron en esta investigacion datos epidemioldgicos
como edad, sexo, procedencia y comorbilidades, entre otros
antecedentes.

Diagnostico  micologico:  Los métodos diagnosticos
utilizados fueron:

e Examen directo con hidroxido de potasio al 10% mas
tinta Parker® y tincion con Giemsa, seglin ameritase el
caso.

e Inmunodifusiéon doble en gel de agarosa para la
deteccion de anticuerpos circulantes contra Histoplasma
capsulatum, Paracoccidioides spp., Coccidioides spp.
y Aspergillus spp. con el kit diagnéstico ID Fungal
Antibody System (IMMY®.

e Tinta china y determinaciéon del antigeno capsular
mediante la aglutinacion con particulas de latex para
Cryptococcus spp. (Meridian Diagnostics®).

Andalisis  estadistico: Los resultados se analizaron vy
expresaron como frecuencias relativas en porcentajes. Se
utilizo6 el programa SPSS 20.0 para Windows.

Resultados

La prevalencia general de las micosis fue 6,6% (64/976).
Segun el género, el porcentaje de hombres (n=41; 64,1%)

fue significativamente mas afectado que las mujeres (n=23;
35,9%). La edad de los hombres se ubico entre 15-60 afios,
con una edad promedio (media) de 49,2 afos, y para las
mujeres 25-89 afios, con una edad promedio de 48,6 afios.

En general, la mayor cantidad de pacientes (n=61; 95,3%)
estaban hospitalizados en el hospital “Dr. Luis Razetti” de
Barcelona, y un ntimero menor (n=3; 4,7%) se encontraban
en el Hospital “Dr. César Rodriguez”, Guaraguao, estado
Anzoategui.

En la tabla 1 se presenta la frecuencia de los diagnosticos
para el periodo de estudio. La histoplasmosis y la
paracoccidioidomicosis fueron las micosis mas frecuentes.
En menor frecuencia se presentaron aspergilosis,
criptococosis y coccidioidomicosis.

Tabla 1. Frecuencia de micosis sistémicas en el estado Anzoategui,
Venezuela (2009-2018).

Micosis n %
Histoplasmosis 29 453
Paracoccidioidomicosis 25 39,1
Aspergilosis 6 9,4
Criptococosis 2 3,1
Coccidioidomicosis 2 3,1
Total 64 100

La mayoria de los diagnosticos se realizaron
por microscopia mediante biopsias. A través de la
coloracion de Giemsa fueron diagnosticadas 40 muestras
(62,5%), distribuyéndose los casos de la siguiente
manera: histoplasmosis en 22 muestras (75,9%) y
paracoccidioidomicosis en 18 (72,0%). Mediante el examen
directo con hidréxido de potasio mas tinta Parker®, resultaron
positivas 10 muestras (15,6 %) del tracto respiratorio
inferior, diagnosticandose 5 casos de histoplasmosis
(17,2%) y 5 (20%) de paracoccidioidomicosis.

Por serologia se diagnosticaron 12 casos (18,8 %)
en total, detectandose histoplasmosis (n=2; 6,9%),
paracoccidioidomicosis (n=2; 8%), aspergilosis (n=6;
100%) y coccidioidomicosis (n= 2; 100%). En liquido
cefalorraquideo por aglutinacion en latex se diagnosticaron
dos casos de criptococosis (n=2; 100%).

Con respecto a los datos biodemograficos, en todos los
pacientes se observo algun factor de riesgo ocupacional
para las micosis sistémicas, destacando la actividad agricola
(n=43; 67,2%), el contacto con aves de corral y palomas
(n =32; 50,0%), visitas a cavernas en mas de una ocasion
(n =58; 90,6%) y tener contacto con murci¢lagos (n =37,
57,8%).

La comorbilidad mas asociada a las micosis sistémicas
fue el VIH (n=20; 31,3%), seguida de desnutricion, y se
registraron pocos casos con diabetes mellitus. Mas de la
mitad de los pacientes (60,9%) provenian de la region rural
del estado Anzoategui (Tabla 2).
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Tabla 2. Caracteristicas epidemiologicas y habitos psicobiologicos de
pacientes con micosis sistémicas en el estado Anzoategui, Venezuela
(2009-2018).

Antecedentes n %
Avicultor 32 50,0
Agricultor 43 67,2
Contacto excretas quirdpteros 37 57,8
Visita a cavernas de Rolando 58 90,6
Visita a otras cavernas 25 39,1
Comorbilidad
VIH+ 20 31,3
Diabetes mellitus 1 1,6
Desnutricion 1 1,6
Procedencia
Rural 39 60,9
Urbana 25 39,1
Otros
Habito alcohdlico 25 39,1
Habito tabaquico 20 31,3

Discusién

En este trabajo retrospectivo de 10 afos se encontraron
64 casos de micosis sistémicas. Los pacientes con
histoplasmosis y paracoccidioidomicosis representaron mas
del 50% de los casos. En el pais, los Grupos de Trabajo
de Micologia, en su tltimo boletin (2011-2014), reportaron
479 casos de estas enfermedades flingicas sistémicas
y oportunistas, demostrando que la histoplasmosis y la
paracoccidioidomicosis superan en nimero de casos a la
criptococcosis, la aspergilosis y la coccidioidomicosis. En
el oriente de Venezuela, particularmente en los estados
Bolivar y Sucre, que son proximos al estado Anzoategui,
para este mismo periodo también se describieron casos de
paracoccidiodomicosis, histoplasmosis y criptococosis [6].

En Venezuela, la cifra de mortalidad por micosis
sistémicas es superior cuando esta asociada al VIH [2]; las
enfermedades con mayor notificacion de mortalidad son
criptococosis (12,2 %), paracoccidioidomicosis (8,8 %) y
aspergilosis (4,7%) [2,3].

El altimo anuario de mortalidad de Venezuela, del afio
2014 (Anuarios de Epidemiologia y Estadistica Vital) del
Ministerio del Poder Popular para la Salud [7], publicado
en agosto del 2018, notifico 39 muertes por enfermedades
fingicas, en orden de frecuencia: histoplasmosis
(17), criptococosis (13), paracoccidioidomicosis (6),
coccidioidomicosis (2) y aspergilosis (1). Al comparar
estos registros respecto a aflos anteriores, se observd un
incremento en los casos particulares de histoplasmosis y
criptococosis, superando el numero de casos registrados

para esas micosis después de 18 afios [3].

La histoplasmosis se presentd como la micosis sistémica
con mayor registro de morbilidad en el territorio venezolano,
hasta el afio 2014 [4,6,8]. Los resultados del presente trabajo
se correlacionan con esta tendencianacional. En laactualidad
pudiera observarse un incremento de histoplasmosis en el
estado Anzoategui y a nivel de territorio nacional, pero por
la falta de registro y cifras oficiales en cada cierre de afio, se
desorienta y encubre la verdadera situacion de salud publica
para esta micosis en el pais [2].

En el presente estudio el padecimiento de las infecciones
fingicas encontradas afectd mas a hombres que a mujeres,
resultados que concuerdan con los de Reviakina et al. y
Cermeiio et al., donde los pacientes masculinos fueron los
mas afectados. El rango de edad de los pacientes resulto
amplio, entre 15-89 afios; la mayoria de casos se ubicaron
cerca de los 50 afios [10], criterios similares a estos, respecto
a edad y género, fueron descritos por el Fondo de Accion
Mundial para las Infecciones Flngicas, resaltando que en
la actualidad estas enfermedades pueden afectar a todas las
edades [11].

A nivel general, en el presente estudio se observo que
los pacientes tenian actividades laborales y caracteristicas
comunes con otros estudios epidemiolégicos realizados en
Venezuela y en América Latina sobre las micosis sistémicas
[11-16]. Ser agricultor, tener contacto frecuente con aves,
especialmente palomas (Columba livia) [11-14] y habitats
aviarios (gallineros), asi como el contacto con tierra y visitas
a cuevas, son actividades que estan asociadas a la aparicion
de enfermedades fingicas sistémicas y oportunistas [16-
20].

Las micosis sistémicas invasoras como aspergilosis y
criptococosis presentaron baja incidencia en este trabajo, en
comparacion con otros estudios nacionales e internacionales
[6,8,10-12], sin embargo, se observa que la epidemiologia
de las enfermedades fungicas en las ultimas décadas ha
ido cambiando por el incremento de agentes fingicos
como Aspergillus spp., Cryptococcus spp., Mucorales y P,
Jirovecii, asi como también hongos dimorficos endémicos
como Histoplasma capsulatum y Coccidioides spp.
[12,15,17-19], siendo estos dos ultimos responsables de
infecciones fingicas graves en la presente investigacion.

En este estudio, los exdmenes microscopicos (directos y/o
histopatologicos), a pesar de ser técnicas convencionales,
resultaron de buen valor diagndstico, asi como también
las pruebas serologicas y la aglutinacion con latex, las
cuales fueron muy Ttiles, por ejemplo, en casos donde la
muestra para el estudio micologico no fue de facil acceso,
en comparacion con la facilidad de obtener muestras de
suero del paciente. El uso de estas pruebas sigue siendo,
indudablemente, de alto valor para el seguimiento de las
micosis sistémicas, por su alta sensibilidad, especificidad y
facil realizacion [8,21], y pueden ser una excelente opcion
que suple la falta de recursos para implementar las costosas
técnicas moleculares.

En el estado Anzoategui se han realizado varios estudios
donde se ha demostrado la presencia de micosis sistémicas
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por hongos dimorficos (histoplasmosis, paracoccidiodomi-
cosis y coccidioidomicosis) en pacientes provenientes de
diferentes localidades del estado, que incluyen estudios de
intradermorreaccion con resultados de histoplasmina positi-
va, en el caserio Las Maracas [22], y evaluacion epidemio-
logica con cultivos positivos para histoplasmosis, paracoc-
cidioidomicosis y coccidioidomicosis en la comunidad de
Moropocual [23], ambas en el municipio Guanta.

Adicionalmente, también existen varios reportes de casos
de estas enfermedades en pacientes provenientes de la region
metropolitana del estado, en Puerto La Cruz (municipio
Sotillo) y Barcelona, (municipio Simén Bolivar) [24],
e inclusive un reporte de histoplasmosis mamaria de una
paciente residenciada en Puerto La Cruz [25]. Asimismo, se
han publicado algunos reportes de casos de histoplasmosis
y paracoccidioidomicosis en El Tigre (municipio Simoén
Rodriguez), al Sur del estado Anzoategui [26]. Ademas, en
San José de Guaribe (estado Guarico, zona limitrofe con
Anzoategui) se han descrito varios casos de histoplasmosis
[19]. También fue reportado recientemente un caso de
histoplasmosis en un paciente pediatrico con un desenlace
fatal, al sur del municipio Zuata, estado Monagas [27].

En este trabajo solo se encontraron 2 casos de
coccidioidomicosis (3,1%), ambos procedentes del area
rural. Esta micosis ha sido diagnosticada con anterioridad
en pacientes del caserio Moropocual (municipio Guanta),
estado Anzoategui por Anato et al., en el afo 1999.
Especies de Coccidioides spp. sobreviven en suelos a
altas temperaturas, creciendo en forma de micelio que se
fragmenta con facilidad, dispersandose los artroconidios a
varios kilémetros de distancia como consecuencia de los
vientos o del movimiento de la tierra por accidn mecanica
del hombre [28].

Existe la posibilidad de que en el municipio Guanta
se encuentren condiciones geologicas que favorezcan
la aparicién de casos de coccidioidomicosis, ya que en
Pertigalete, region proxima a los sitios de reporte de esta
micosis, se halla en funcionamiento la empresa cementera
Vencemos Venezuela, cuyas canteras explotan el Clinker,
el cual contiene un componente natural como es el yeso
(sulfato calcico) [29], que podria dispersarse facilmente
con altas concentraciones de sales en las corrientes de aire,
durante los continuos movimientos de tierra que se generan
por las actividades de remocion y transporte.

Es conocido que suelos arenosos como estos, con elevadas
concentraciones de sales (boro y sulfato de calcio) y un pH
alcalino son favorables para el crecimiento de Coccidioides
spp. [28], lo cual se presenta como un factor de riesgo
para las personas que residen, trabajan o visitan esas zonas
aridas y tienen contacto con tierra seca, acrolizable, de facil
desplazamiento por aire [30].

Respecto a la comorbilidad con el VIH, en la presente
investigacion un numero importante de pacientes
presentaron infecciones fungicas asociadas. Otros pacientes
sin el VIH cursaron con diabetes y desnutricion.

El habito tabaquico y consumo de alcohol fueron
referidos por igual en casi la mitad de los pacientes

estudiados. Actualmente, en el contexto de la pandemia por
Coronavirus y la COVID-19, en los pacientes infectados
por SARS-CoV-2 se conoce que el sindrome respiratorio
relacionado con esta enfermedad viral aumenta el riesgo
de adquirir o exacerbar las infecciones fungicas invasivas.
Este evento se acentua en pacientes que padecen micosis
endémicas, y en consecuencia, puede haber vulnerabilidad
y un mal pronostico, principalmente cuando se presentan
enfermedades subyacentes, tales como el VIH, diabetes o
desnutricion [31-34], las cuales fueron observadas en este
estudio.

Los sintomas de algunas de estas enfermedades causadas
por hongos pueden ser similares a los observados en la
COVID-19; en este sentido, es necesario realizar estudios
microbioldgicos, serologicos y moleculares para determinar
si una persona tiene una infeccion por hongos asociada a
la COVID-19, ya que las coinfecciones fungicas se estan
notificando cada vez mas [31,32].

En conclusion, este trabajo evidencid la presencia y
permanencia de micosis sistémicas en el estado Anzoategui.
Se recomienda realizar estudios epidemioldgicos en las areas
donde se describen pacientes positivos para estas micosis,
asi como el replanteamiento subyacente de considerar
a este estado como zona endémica para histoplasmosis,
paracoccidioidomicosis y coccidioidomicosis en Venezuela.
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