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NORMAS PARA PUBLICACION

’ BOLETIN VENEZOLANO DE INFECTOLOGIA (BVI)
Organo Oficial de la Sociedad Venezolana de Infectologia
Normas para la publicacion de Trabajos en el Boletin

INFORMACION GENERAL

Presidente del Comité Editorial: Dra. Maria Eugenia
Guzman Siritt.

Direccion: Avenida Libertador, Parroquia El Recreo, Torre
Maracaibo, Piso 12, Oficina 12-G, Caracas. Teléfono: 0212-
7614711, Teléfono/fax 0212-7631023, correo electronico:
boletinvendeinfectologia@gmail.com, Pagina web: www.
boletinsvi.com.

1.1. Objetivos

La revista del Boletin Venezolano de Infectologia (BVI) es
una revista semestral, indexada en la base de datos LILACS/
CD Room, inscrita en Asereme, de acceso libre online y
revisada por pares. Desde octubre de 2019, en el Repositorio
Institucional de la Universidad Central de Venezuela Saber
UCV: Ventana al conocimiento.

Es considerada nuestro Organo Oficial de la Sociedad
Venezolana de Infectologia. Su misiéon es ser un medio
importante de difusion de informacién cientifica en materia de
enfermedades infecciosas o en areas afines a la especialidad
de Infectologia con relevancia nacional.

Con este fin, el BVI publica material que refleja areas de
promocién y proteccién de la salud, prevencién y control de
las enfermedades infecciosas.

1.2. Contenido

El BVI considera los siguientes tipos de contribuciones para
larevista: a) articulos basados en una investigacion o trabajo
original, b) revisiones sistematicas o articulos de revisién, c)
casosclinicosrelevantes, d) pautas de tratamiento o consensos
sobre temas especificos o de actualidad; y e) igualmente,
podran publicarse niumeros y suplementos especiales o
extraordinarios en forma de monografias que representan
colecciones de articulos sobre temas relacionados entre si o
contentivos de los resimenes de trabajos libres enviados al
Congreso o Jornadas del afio correspondiente, que se publican
como numeros separados de la revista, con financiamiento
también de la SVI.

En términos generales, no se aceptan para publicacion
los siguientes tipos de contribuciones: a) informes de
casos clinicos comunes o sin relevancia clinica o terapéutica,
b) relatos anecdéticos sobre intervenciones especificas,
c) informes sobre estudios individuales propuestos para
publicaciéon en serie, d) revisiones bibliograficas acriticas,
descriptivas, sin soporte bibliografico reciente, €) manuscritos
que Unicamente presentan diferencias minimas respecto de
losresultados de investigaciones anteriores, f) reproducciones
o traducciones de articulos ya publicados, ya sea de manera
impresa o electronica, g) trabajos enviados en formato y
disposicién de tesis de grado, h) manuscritos enviados en pdf.
No se aceptan publicaciones solapadas, por lo que se
recomienda a los autores no enviar los articulos en forma
simultanea a varias revistas, ni en el mismo idioma ni en uno
diferente, tampoco remitir la duplicacién de una publicacién
previa. Los manuscritos no pueden contener comentarios
descorteces, inexactos o difamatorios. Cualquier excepcion
a esta norma general se evaluara y determinara segun
corresponda en cada caso.

Todos los articulos enviados al Editor para su revision y
consideracién de publicacion en el BVI deben cumplir
las normas o recomendaciones para la realizacién,
informacion, ediciéony publicacién de trabajos académicos
en las revistas médicas elaboradas por el Comité

Internacional de Editores de Revistas BioMédicas (ICJME)
actualizadas afinales del 2018 y disponibles en www.icjme.org.
En dicha revisién encontrard, todo lo concerniente a tomar
en cuenta en: consideraciones éticas, autoria y colaboracién,
revision por expertos o pares, conflicto de intereses, privacidad
y confidencialidad, proteccion de los sereshumanos yanimales
en la investigacion, asi como temas relacionados con la
edicién y la publicacion, y otros como anuncios publicitarios,
solapamiento de publicaciones, referencias y registro de
ensayos clinicos.

Los trabajos a ser considerados para publicacién deben ser
enviados en formato electronico al Comité Editorial del BVl en
letra TNR (Times new roman), tamafo 12, a doble espacio,
en una sola columna, en word, una vez incluidos el titulo, los
autores y resumen en espafol e inglés. Los manuscritos
deben presentarse en espanol. Asimismo, los titulos en las
referencias deben mantenerse en su idioma original.

1.3. Para recepcion de documentos

Todo autor que desee publicar en el BVI debera seguir las
indicaciones enrelacién con las normas de publicacion, enviar
exclusivamente por via online sus manuscritos y una carta de
presentacion al Editor en un archivo distinto, en la que
solicitalarevision del documento y declara que el trabajo
enviado es de su autoria, es original y que no ha sido ni
esta en proceso de publicacién en otra revista, firmado
por el 100 % de los autores.

Dicha carta debe incluirnombresy apellidos completos, correo
electrénico y teléfono de todos los autores e indicar un autor
de correspondencia con el cual algun miembro del Comité
Editorial se comunicara.

Ademas, debe indicar si ha sido presentado en congresos, sise
ha usado como trabajo de grado, ascenso o ha sido premiado.
Posibles conflictos de intereses.

Permiso de reproduccién del material.

Confirmacion de que el manuscrito ha sido leido y aprobado
por todos los autores,

Informacién adicional que pueda ser util para los editores
asociados o el Editor en Jefe.

Los autores recibiran una notificacion por correo electrénico
cuando se haya recibido su manuscrito.

Los Trabajos Libres que se hagan acreedores de Premios
durante los Congresos o Jornadas Cientificas de la Sociedad
Venezolanade Infectologia, tendrian la opcion a ser publicados
en el Boletin Venezolano de Infectologia, siempre y cuando
se cumplan las normas de publicacion del mismo. Por ello
sus autores se comprometen al aceptar dicha publicacién,
realizarle al trabajo presentado las modificaciones que el
Comité Editorial del Boletin considere necesarias para hacer
efectiva la publicacion del mismo.

El autor deberéa entender que la publicacion no tiene un fin
comercial, y que no puede hacer referencia a publicidad o
patrocinio de un medicamento comercial.

1.4. Para aceptacion del documento

La revista se rige por las Normas de Vancouver, de acuerdo
con los requisitos de uniformidad para manuscritos enviados
a Revistas Biomédicas, segun el Comité Internacional
de Editores de Revistas Biomédicas. Es valioso tener en
cuenta que en el BVI se busca tener uniformidad, claridad y
conformidad con el estilo, lo cual debe ser considerado por
los autores.
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NORMAS PARA PUBLICACION

Algunas recomendaciones especificas para la estructura
de los textos se senalan:

1.4.1. Titulo del trabajo: debera ser conciso (maximo 14
palabras), no prestarse a interpretaciones y contener toda la
informacion necesaria para permitir la busqueda electrénica
del articulo.

1.4.2. Autores: se recomienda que los nhombres y apellidos
de los autores estén completos, pues asi seran registrados,
especificando el orden de aparicién en la publicacién. Primero
Apellido(s) y luego nombre(s). Sefialar con una llamada para
identificar al pie de pagina, el mas alto grado académico
que ostenta el autor y la institucién en la cual desempena
sus funciones, para el momento en que somete su trabajo
cientifico a la consideracion del Comité Editorial del Boletin
para su probable publicacién. En casos particulares, debera
incluir el nombre del departamento o instituciones a quienes
se les atribuye el trabajo, incluyendo ciudad y pais.

Deben especificar el nombre, direccién, teléfono, fax y correo
electrénico del autor que se responsabilizara ante el Comité
Editorial derecibirla correspondencia e informacién necesaria
para la publicacion del articulo.

Debe anexar ademas el ORCID (identificador digital Unico y
persistente para autores del ambito cientifico y académico)
que lo distingue de cualquier otro investigador, lo cual le
permite conectar con su informacién profesional: afiliaciones,
subvenciones, publicaciones, revisién por pares, entre otros.
1.4.3.Resumeny palabras clave: estructurado, en espafioly
eninglés que muestre con exactitud unaidea acabada de lo que
plantea, conteniendo: breve introduccion, objetivos, métodos,
resultados y conclusiones principales, bien especificas, todo
en un maximo de 250 palabras. No se debe incluir informaciéon
o conclusiones que no aparezcan en el texto principal; debe
escribirse en tercera persona y no debe contener notas a pie
de pagina, abreviaturas desconocidas o citas bibliograficas.
Al final colocar como minimo 5 palabras clave o descriptores
que permitan captar los temas principales del articulo, en
espafol y ademas traducidas al inglés para incorporarlas
luego del resumen en inglés. Deben tener la primera palabra
enmayusculay estar separadas por puntoy coma para facilitar
luego laindexacionen LILACSYy el Repositoriode la UCV. Para
ello, los autores podran hacer uso de algunas listas comunes
de términos médicos como: Anuarios de Epidemiologia y
Estadisticas Vitales del Ministerio del Poder Popular para la
Salud, Clasificacién de las Enfermedades de la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), Descriptores en Ciencias de la
Salud (DECS) o Medical Subject Headings (MESH).

1.4.4. Introduccion: incluira los antecedentes importantes
de la investigacion, asi como los objetivos de la misma. Las
referencias seranindividualizadas e identificadas por niUmeros
arabigos, ordenadas segun su aparicién en el texto, usando
de preferencia superindice sin paréntesis en el texto.

Es importante tener en cuenta que cuando se utilicen
abreviaturas en el manuscrito, es necesario proporcionar el
término en su totalidad seguido de la abreviatura o la sigla
entre paréntesis la primera vez que se mencione en el texto.
En la medida de lo posible, deben evitarse las abreviaturas.
1.4.5. Metodologia: debera describir el disefio y tipo de
investigacion, la forma de obtencién de los datos, informacién
técnica relativa con los procedimientos realizados, poblaciéon
y muestra, precisar si se usaron instrumentos de recolecciéon
o cuestionarios, asi como los métodos estadisticos utilizados.
1.4.6. Resultados: deberan ser presentados de acuerdo a su
importancia y con numeracion consecutiva, enformade tablas
o graficos que permitan expresar el argumento del articulo y
evaluar los datos que los apoyan, sin repetir en el texto lo que
en ellas se sefalan. Los titulos deben ser concisos y permitir
al lector entender la relacion entre los datos presentados.
Tener en cuenta que el titulo del grafico va en negrita debajo
de la misma, ideal en una linea y la de la tabla se escribe

en la parte superior. Se hace énfasis en que no deberan
usarse lineas horizontales ni verticales en los cuadros, solo
en los encabezados. Evite partir tablas en dos paginas, no
use formato de fotografias o imagenes insertas como tablas.
Debera incluirse la fuente de la cual fueron obtenidos los
resultados, en ningun caso puede escribirse que la fuente
es “elaboracién propia.”

1.4.7. Discusion: debera hacer énfasis en los aspectos
relevantes y novedosos obtenidos en la investigacién, y a su
vez relacionarlos o compararlos con los obtenidos en otros
estudios.

1.4.8. Cuadros referenciales: en caso de incluir tablas o
graficos de datos obtenidos en otros estudios, con caracter
meramente informativo o pararelacionarlos de algunamanera
con los resultados propios de la investigacion; los mismos
deberan ser expuestos de manera fidedigna, sefnalando la
fuente de la cual fueron obtenidos y respetando en todo
momento la autoria de los mismos.

1.4.9. Fotografias: se incluiran maximo cuatro (4) fotografias
en blanco y negro, con fondo blanco, siempre que sean de
buena calidad fotografica y cientifica; excepcionalmente, y
cuando sea necesario pararesaltar aspectos importantes, que
una foto en blanco y negro no sea capaz de lograr, podran ser
incluidas fotografias a color. Las mismas deben ser enviadas
aparte en formato jpg o jpeg, seran ajustadas al texto del
articulo, lo cual pudiera disminuir la calidad de la misma, por
lo que se sugiere sea enviada en un tamafio cercano a los
10 cm de ancho.

Lasfotografias de especimenes anatémicos, olasdelesiones
o de personas, deberan tener suficiente nitidez como para
identificar claramente todos los detalles importantes. Si usa
fotografias de personas, esta no debe ser identificable.

Los autores, deberan enviar la autorizacién escrita para la
publicacion del material fotografico por parte del afectado o su
representante legal, o en todo caso asumir por escrito ante el
Comité Editorial del BVI la responsabilidad y consecuencias
legales del caso.

Lasleyendas de las ilustraciones deben ser sefialadas a doble
espacio y usar el nimero que corresponde a cada ilustracién
identificando el titulo de la imagen.

1.4.10. Referencias: su ordenamiento sera segun el orden
de aparicién en el texto, las citas de los trabajos consultados
seguiran los requisitos de uniformidad para manuscritos
presentados en revistas Biomédicas, disponible en: www.
ICMJE .org (conocidas como estilo o normas de Vancouver),
que en gran parte se basa en un estilo de citas del Instituto
Estadounidense de Normas Nacionales (ANSI) adaptado por
la Biblioteca Nacional de Medicina de los Estados Unidos para
sus bases de datos.

No se aceptaran trabajos que no se ajusten a la norma.

Los titulos de las revistas que se utilizaran para mencionar las
referencias al final de articulo seran abreviados de acuerdo

al Index Medicus que puede ser obtenido en http://www.nim.
nih.gov.

Se sugiere que en las referencias incluyan, de ser posible, un
minimo de 20 % de literatura nacional, previamente publicada
en el BVI o en cualquier otra revista cientifica venezolana (de
no existir se recomienda reflejarlo en el texto), 50 % de todas
las referencias deben tener menos de 5 afios de publicadas
(excepto en las patologias raras o infrecuentes, o en las
que la bibliografia sea escasa) y no incluir mas de 20 % de
contenido publicado en libros.

Se colocaran un maximo de 6 autores, y de ser mas, los
subsiguientes seran englobados bajo la denominacion “etal.”
Si se trata de libros: Apellidos (s) del autor (es), inicial del
nombre(s). Titulo del libro. Edicién. Lugar de publicacion
(ciudad): casa editora; afio, paginainicial y final de la referencia
mencionada.

Si se trata de capitulo de unlibro: Apellidos (s) del autor(es),
inicial del nombre (s). Titulo del capitulo. En: Apellidos (s) del
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autor (es), inicial del nombre (s) del editor del libro. Titulo del
libro. Edicién. Lugar de publicacion (ciudad): casa editora;
afo, pagina inicial y final.

Sisetrataderevistas o publicaciones periédicas: Apellidos
(s) del autor(es), inicial del nombre(s). Titulo del articulo.
Abreviatura internacional de larevista. Afio; volumen: paginas
inicial y final.

Si se trata de referencias Bibliograficas en paginas web:
Apellidos (s) del autor(es), inicial del nombre(s). Titulo del
articulo. Nombre de la Pagina web. Disponible en: (el URL de
la pagina web). Publicado: mes, dia y afo y colocar la fecha
en que se consulté.

Los manuscritos que no sigan el formato estandar del BVI
seran devueltos deinmediato a sus autores. Larevista también
podra negarse a publicar cualquier manuscrito cuyos autores
no respondan satisfactoriamente a las consultas editoriales
que se le hagan.

El Editor en Jefe tendra la ultima palabra con respecto a la
aceptacién o el rechazo de un manuscrito, sobre la base de
las recomendaciones del equipo editorial y la revisiéon por
pares o expertos.

1.5. Consideraciones de acuerdo a cada categoria de envio
1.5.1. Articulos de Revision: Articulos destinados a abordar
en profundidad un tema de enfermedades infecciosas de
interés practico y conceptual, debe constituir fuente de
referencia y tener un interés didactico. Puede escribirse por
invitacion o ser sometido libremente por los autores. Debe
tocar aspectos relacionados con la epidemiologia, etiologia,
manifestaciones clinicas, diagnéstico, tratamiento, prevencién
y pronéstico, debe referirse a andlisis criticos y sistematicos
de la literatura.

Requerimientos Especificos: a) Debe contener resumen en
espafiol e inglés méaximo de 250 palabras con palabras clave,
b) el texto no debe exceder de 5 000 palabras, y c) debe
contener: introduccioén, desarrollo del temay conclusiones. No
incluye metodologia y resultados. Se permite como minimo
40 referencias bibliograficas segun las normas establecidas
por el BVI.

Alfinal, el autor debera plasmar suinterpretacion criticaacerca
de surevision bibliografica, y dejar abierta la discusién acerca
de aspectos que requieran mayor investigacion o que no hayan
quedado lo suficientemente claros una vez haya culminado
la revisiéon del tema.

1.5.2. Articulos originales: Son trabajos de investigacion
originales que incluyen estudios observacionales o de
intervencién tales como ensayos clinicos controlados y
aleatorizados, estudios sobre diagnéstico, tratamiento, control
y prevencién de enfermedades infecciosas, estudios con
animales de experimentacién.

Requerimientos Especificos: a) Debe contener resumen en
espafiol e inglés, maximo 250 palabras, incluyendo breve
introduccién que describa el estado actual del conocimiento,
objetivos, métodos, resultados y conclusiones bien especificas
con palabras claves; b) el texto debe tener como maximo 3
500 palabras. Debe iniciar con el titulo, autores, resumen
y luego introduccién, objetivos, metodologia, resultados,
discusion, conclusiones y referencias bibliograficas siguiendo
las normas establecidas por el BVI. Puede incluir (opcional)
recomendacionesy sugerencias; ¢) ElnUmerodeilustraciones
debe ser maximo 10 que incluyan fotografias, graficos, figuras
originales y/o tablas (ver indicaciones especificas), Minimo
40 referencias bibliograficas, maximo 55.

1.5.3. Caso Clinico: Se deben describir uno o mas casos
interesantes justificando la razén por la cual se presenta,
por ejemplo, que sea un caso raro, respuesta a un nuevo
tratamiento, forma de presentacioén o evolucién atipica, nueva
enfermedad infecciosa, entre otras.

Requerimientos Especificos: a) debe contener resumen
en espafiol e inglés, maximo de 250 palabras e incluir las
5 palabras claves, b) el texto debe contener no mas de
1 200 palabras sin incluir las ilustraciones y las referencias

bibliograficas. Este reporte debe incluir: introduccion, reporte
del caso, discusién, conclusiones y referencias bibliograficas,
c) debe colocar un maximo de 8 ilustraciones y minimo 12
referencias bibliograficas segun las normas del BVI.

1.5.4. Guias o consensos en temas de actualidad:
los consensos abarcan o incluyen temas de actualidad
que presentan actualizaciones en los abordajes clinicos
o terapéuticos, o representan el analisis de iniciativas e
intervenciones en materia de infecciones. Estos seran
coordinados por un especialista asignado por la Comisién
cientifica con un equipo de autores.

Requerimientos Especificos: a) Debe contener resumen en
espanol e inglés, maximo 250 palabras, b) breve introduccién
que describa el estado actual del conocimiento, ¢) contenido
del tema o temas a desarrollar, con minimo 40 referencias
bibliograficas, méaximo 55 y minimo 15 paginas, maximo 25
paginas.

1.6. Revision por pares

La revisién por pares es la revision critica de los manuscritos
porasesores o personas expertas en el tema que normalmente
no forman parte del Comité y Comisién Editorial, a los que se
les solicita la revision. Dado que la evaluacion independiente,
critica e imparcial es una parte importante del proceso
académico, la revisién por pares es una parte importante del
proceso cientifico. Este proceso ayuda a editores y autores
a mejorar la calidad de los trabajos.

Enprimerlugar, los manuscritos que cumplan con los requisitos
generales parala presentacion y con el alcance tematico del BVI
seranrevisados por el Comité editorial para determinar sitienen
validez cientificay relevancia para los lectores de larevista. Si
se determina que la tienen, el Editor Jefe (o el designado por
éste) enviara luego a dos o tres revisores diferentes, segun
se disponga por el tema, para su revisién a ciegas, teniendo
que enviar luego al Editor jefe en el tiempo establecido una
recomendacién para: a) rechazar el manuscrito; b) aceptar el
manuscrito con ciertas condiciones (ya sea con observaciones
minimas o importantes); o c) aceptar el manuscrito.

En el caso de aceptarlo con condiciones, se solicitara a los
autores querevisen el manuscrito para atenderlasinquietudes
y las recomendaciones hechas, o para proporcionar,
alternativamente, una justificacién detallada de las razones
por las cuales estan en desacuerdo con las observaciones.

Posteriormente, el equipo editorial, y en algunos casos los
pares, veran nuevamente el manuscrito. Tenga en cuenta que
el texto se someterd a tantas revisiones como se consideren
necesarias para asegurar que los autores hayan atendido
adecuadamente todas las sugerencias que se hayan planteado.
Una revista con revision de pares no tiene la obligacion
de solicitar la revision de todos los manuscritos recibidos
ni la de seguir las recomendaciones de la evaluacion,
ya sean favorables o negativas tal como lo sefalan las
recomendaciones para la realizacién, informacion,
edicion y publicacién de trabajos académicos en las
revistas médicas elaborados por el Comité Internacional
de Editores de Revistas BioMédicas (ICJME) disponibles
en www.icime.org. Se usara para ello un formato disefiado
para la revision.

Las decisiones editoriales del BVl se basan enlarelevancia
deltrabajo, asi como la originalidad, la calidad y la contribucién
a la evidencia acerca de cuestiones importantes. Esas
decisiones no estan influenciadas por intereses comerciales,
relaciones personales ni por hallazgos negativos o cuya
credibilidad desafie el conocimiento aceptado.

Los manuscritos recibidos se deberan conservar por sus
revisores en confidencialidad, no debiendo discutirse
publicamente ni apropiarse de las ideas de los autores antes
de su publicacion. Si hay inquietudes sobre la integridad de
un articulo, el BVI puede rechazarlo en cualquier momento
antes de su publicacion, incluso después de haberlo aceptado.
El Editor en Jefe tomarala decisién final sobre laaceptaciénde
los manuscritos, en base a lo sefalado. Todas las decisiones

Bol Venez Infectol Vol. 35 - N° 2, julio-diciembre 2024



NORMAS PARA PUBLICACION

se comunican por escrito al autor correspondiente. Se
informara a los pares la decision final de publicar o no, y se
hara reconocimiento de su contribucion.

El tiempo necesario para procesar un manuscrito varia segun
la complejidad del tema y la disponibilidad de revisores
apropiados.

Algunos creen que la verdadera revisién de pares comienza
al publicarse el manuscrito, por ello seremos receptivos
ante nuestros correos electronicos (y a futuro, en la pagina
web de la revista) para quienes leen un trabajo puedan
realizar observaciones o preguntas y los autores tienen la
responsabilidad de responder apropiada y respetuosamente
cooperando con cualquier peticion del BVI sobre datos y/o
informacion adicional que puedan surgir después de la
publicacion.

1.7. Declaracion de Privacidad

Los nombresy direcciones de correo electrénicos introducidos
en esta revista se usaran exclusivamente para los fines
declarados por esta revista y no estaran disponibles para
ningun otro propésito.

1.8. Principios éticos

El BVI estd comprometido con los principios éticos mas
elevados para realizar investigaciones, conforme a la
Declaracion de Helsinkiy alas International Ethical Guidelines
for Health-related Research Involving Humans de CIOMS.
Los manuscritos que presentan una investigacion realizada
en seres humanos deben incluir informacién sobre el comité
de revisién de ética que ha aprobado el estudio antes de su
inicio. Siun estudio se consideraexento de larevision de ética,
los autores deben proporcionar ladocumentacionrelacionada
con dicha exencioén.

1.9. Conflicto de intereses

Los autores deben proporcionar toda la informacién acerca
de cualquier subvencién o ayuda econémica para cubrir los
costos de la investigacion otorgadas por entidades privadas,
comerciales, organizaciones nacionales o internacionales u
organismos de apoyo a la investigacion. El BVI se adhiere
a las recomendaciones del ICMJE sobre la declaracién de
conflictos de intereses.

Los autores son los Unicos responsables de las opiniones que
se expresan en sus textos, que no necesariamente reflejan la
opinion del BVI. La menciéon de empresas especificas o de
productos de ciertos fabricantes no implica que se avalen o
se recomienden en preferencia a otros de naturaleza similar.
Siempre que sea posible, deben emplearse los nombres
genéricos de los medicamentos o los productos.

1.9.1 Derechos de autor

ElIBVIrespalda los principios del modelo de acceso libre para
potenciar al maximo el acceso y el beneficio para todo publico
en general. Por lo tanto el BVI, como titular de los derechos
de autor, por lo general concede autorizacién para reproducir
material publicado siempre que se solicite la autorizacién
correspondiente.

Como requisito para publicar, el BVI exige a los autores
que suministren unacomunicacion escrita que indique que
el manuscrito enviado, o cualquier contribucién similar, no se
ha publicado anteriormente en formato impreso ni electrénico
y que el manuscrito no se presentara a ninguna otra revista
hasta que nuestra revista tome una decisiéon con respecto a
su publicaciéon. Ademas, los autores que presenten un texto
para publicacién también acuerdan otorgaral BVIlos derechos
de autor desde el momento en que se acepta un manuscrito
para la publicacion.

La cartadebe incluirtambién, posibles conflictos deintereses,
permiso de reproduccion del material anteriormente publicado,
confirmaciéon de que el manuscrito ha sido leido, revisado
y aprobado por todos los autores, asi como de que hubo

contribucién de cada autor que figure en la lista, informacién
adicional que pueda ser util para el Comité Editorial del
BVI (ejemplo: numeros de teléfonos y direccién de correo
electrénico del autor principal o responsable ante el BVI).
Cabe sefnalar que si al momento de la publicacién, hay algin
cambio de filiacién, el BVI no se hace responsable ni aceptara
solicitudes de cambios de esta, ya que se publicara tal cual
fue enviado y aprobado originalmente. Es valioso y se sugiere
revisar en detalle los nombres de los autores de igual manera
para evitar errores en estos. Recuerde siempre enviar sus
documentos en Word.

Los autores son exclusivamente responsables de obtener el
permiso para reproducir todo material protegido por derechos
de autor que forme parte del manuscrito que se ha presentado.
El BVI define la autoria de acuerdo con las directrices del
Comité Internacional de Directores de Revistas Médicas
(ICMJE por su sigla en inglés).

Cabe destacar que el ICJME sefiala que para ser autor, una
persona debe ser capaz de tomar responsabilidad publica del
contenido intelectual del articulo y haber participadoen TODAS
las siguientes étapas de la investigacion como: concepcion
de la idea o del disefio y/o del anélisis e interpretacién de los
datos, escribir el articulo o revisarlo, modificar criticamente
su contenido y aprobar la version final del manuscrito. Por lo
tanto, si alguien particip6 solo en la discusién del disefio, en la
logistica o suministro de recursos materiales o en larecoleccién
de datos sin otra intervencion, no se considera autor.

Incluir en la lista de autores a otras personas por motivos
de amistad, reconocimiento u otras razones que no sean de
indole cientifica constituye un incumplimiento de las normas
éticas que rigen en investigacion.

Cuando un amplio grupo multicéntrico ha llevado a cabo la
investigacién, dicho grupo debe identificar a las personas
que asumen la responsabilidad directa del manuscrito. Los
nombres de las instituciones no deben traducirse a menos
que exista una traduccioén oficial.

Aunque el sistema de envio de manuscritos al BVI no tiene
limite de autores para un articulo, trabajo y/o consenso dado;
al indexar la revista en los Repositorios solo podran incluirse
los autores segun los campos dispuestos por ellos, para tal
fin. En este caso, todos los autores deben mencionarse en
la carta de presentacién.

La declaracién del autor o los autores de no tener ningun
conflicto de intereses. Debe sefialarse las contribuciones del
autor o los autores, en relacién a concebir, disefar, recolectar
datos, revisar, redactar e interpretar los datos, asi como las
revisiones finales. También resenar que el autor responsable
dispone de los datos que respaldan los hallazgos de este
trabajo de revisién.

1.10. Difusién

El BVI se publica en formato electrénico en el sitio web y en
el blog de la Sociedad Venezolana de Infectologia. Desde
junio del 2021 disponemos de un sitio web para la revista
cuya direccién es: https://boletinsvi.com/.

El BVI almacena una versién completa del manuscrito
aceptado en formato electrénico en el Repositoriode LILACS
y el de la Universidad Central de Venezuela, quienes tienen
lineamientos para vaciar la informacion en sus formatos. Los
manuscritos de la revista también pueden ser difundidos
mediante una lista de distribucién por correo electrénico y
parcialmente por las cuentas en instagram o twitter de la SVI.
Desde julio del 2021, se hace la asignacién del DOI (Digital
Object Identifier) de cada articulo, el cual por los momentos
sera cancelado por la SVI no solicitandose pago a los autores
paratalfin; para ello el editor jefe del BVIdebe enviar recaudos
solicitados por via electrénica a ASEREME (Asociacién de
Editores de Revistas Biomédicas Venezolanas).
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La Resistencia Bacteriana
Una amenaza silenciosa que demanda Accion Urgente

Caceres Ana Maria

Medicina Interna-Infectologia. Instituto Médico La Floresta. Expresidenta de la SVI.

La resistencia bacteriana a los antibiéticos
se ha convertido en una de las amenazas mas
apremiantes para la salud publica global en el siglo
XXI. Enel2024 y haciael 2025, esta crisis silenciosa
ya no es una advertencia futura, sino una realidad
palpable que afecta a pacientes, sistemas de salud
y economias en todo el mundo. A medida que las
bacterias continian evolucionando y superando
nuestro arsenal terapéutico, nos encontramos en
una encrucijada critica.

Hoy en dia, la resistencia a los antimicrobianos
(RAM) es un problema multifacético impulsado
por una combinacién de factores. EI uso
excesivo e inapropiado de antibiéticos en la
medicina humana y la agricultura sigue siendo el
principal motor. Los pacientes a menudo exigen
antibiéticos para infecciones virales, y los médicos
los prescriben con frecuencia lo que contribuye
directamente a la presion selectiva que fomenta
la resistencia. En la ganaderia, los antibi6ticos se
utilizan rutinariamente para promoverel crecimiento
y prevenir enfermedades en animales sanos,
creando un vastoreservorio de bacteriasresistentes
que pueden transferirse a los humanos a través de
la cadena alimentaria o el medio ambiente.

Las consecuencias son devastadoras.
Infecciones comunes, como la neumonia y las
infecciones urinarias, estas ultimas principalmente
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en nuestro pais, se estan volviendo cada vez mas
dificiles de tratar, producidas en ocasiones por
bacterias resistentes a todos los antimicrobianos
de los que disponemos con grave riesgo para la
vida para nuestros pacientes. Procedimientos
médicos de rutina, como las cirugias mas sencillas,
se vuelven peligrosamente arriesgados sin la red
de seguridad que ofrecen los antibitticos efectivos.
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estima
que, si no se toman medidas drasticas, la RAM
podria causar 10 millones de muertes al afio para
2050, superando las muertes por cancer.

Frenar la marea de la resistencia bacteriana
requiere una respuesta coordinada y multifacética.
Como comunidad médica, y como especialistas
en la materia, tenemos una responsabilidad
fundamental en esta lucha.

Promocién del Uso Responsable de
Antibiéticos: Debemos como especialistas en
enfermedades infecciosas, continuar educando
a nuestros colegas y pacientes sobre el uso
correcto de los antimicrobianos. Esto incluye la
implementaciénrigurosade programas de gestion
de antimicrobianos (PAM) en hospitalesy clinicas,
la promocion de diagndsticos rapidos y precisos
para evitar el tratamiento empirico innecesario y
la educacion publica sobre cuando los antibibticos
son realmente necesarios.

Esta obra esta bajo una licencia de Creative Commons
Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0
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Inversion en Investigacion y Desarrollo: El
desarrollo de nuevos antibiéticos se haestancado
durante décadas, y la investigacion al respecto
es alarmantemente escasa. Es crucial que los
gobiernos y la industria farmacéutica inviertan
en la investigacién de nuevos compuestos
antimicrobianos, terapias alternativas como la
terapia de fagos y vacunas que previenen las
infecciones en primer lugar, reduciendo asi
la necesidad de antibidticos. Es también de
suma importancia crear equipos entrenados de
prevencion de infecciones en nuestros centros
de salud.

Vigilancia y Colaboracion Global: La
resistencia bacteriana no conoce fronteras. Es
imperativo fortalecer los sistemas de vigilancia
epidemiolégica para rastrear la propagacion de
bacteriasresistentes y compartir estainformacion
a nivel global. Particularmente en Venezuela
se requiere con urgencia de la creacion y/o
adecuacion de los laboratorios de nuestros
hospitales publicos para que sean eficaces en
el diagnoéstico microbiolégico de los gérmenes

causantes de infecciones en nuestros pacientes
con el fin de decidir una terapia adecuada y
rapida y establecer nuestros propios patrones de
resistencia y sensibilidad. La colaboracién entre
paises, sectores (salud humana, salud animal y
medio ambiente) y disciplinas es esencial para
desarrollar estrategias de contencién efectivas.
En el 2024 y 2025, la ventana de oportunidad
para revertir esta crisis se esta cerrando
rapidamente. Los efectos de la resistencia
bacteriana no son una amenaza distante, sino
unarealidad actual que pone enriesgo los pilares
de la medicina moderna. Como médicos y
principalmente como Infectélogosy guardianesde
la salud publica, tenemos el deber ético de tomar
medidas proactivas. Al prescribir con prudencia,
apoyar la investigacion y abogar por politicas de
salud publica mas soélidas, podemos proteger
las generaciones futuras de un mundo donde
las infecciones comunes vuelvan a ser mortales.
La lucha contra la resistencia bacteriana es un
desafio paratodala sociedad, pero la vanguardia
de esta batalla se encuentra en nuestras manos.
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Rossomando De la Rosa Maria Josefina'?, Moreno Calderén Xiomara "??, Macero Estévez Carolina'*

"Departamento de Microbiologia. Instituto Médico la Floresta. Caracas, Venezuela. 2Catedra de Bacteriologia, Escuela de
Bioanélisis, Facultad de Medicina, Universidad Central de Venezuela. Caracas, Venezuela.

RESUMEN

Introduccioén: La Colistina (CL) es un antimicrobiano
que actua sobre la membrana de las bacterias
gramnegativas y se prescribe como agente de
ultimo recurso para el tratamiento de infecciones
por microorganismos multidrogo resistentes (MDR).
Objetivo: Valoracion de la susceptibilidad a la CL en
aislados MDR, recuperados en el Dpto. de Microbiologia,
de marzo 2020 a abril 2023. Métodos: Estudio de tipo
descriptivo de cepas MDR, detectadas por métodos
fenotipicos, provenientes de diferentes muestras recibidas
en el laboratorio, tanto de pacientes hospitalizados en
la institucion como de otros centros de salud. Se
realizé el ensayo por el método de elucion de discos
a la Colistina, interpretado segun puntos de corte del
Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI por
su nombre y siglas en inglés) y European Committee
on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST por su
nombre y siglas en inglés). Resultados: Se obtuvieron 65
cepas MDR, de las cuales 26 se aislaron en muestras de
secreciones de piel y tejidos blandos. El microorganismo
predominante fue Pseudomonas aeruginosa (28),
seguido de Klebsiella pneumoniae (20). Cincuenta y
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ocho aislados fueron productoras de carbapenemasas,
de las cuales 42 eran metalo-R-lactamasas (11 NDM, 5
VIM y 26 sin caracterizar), 9 tipo KPC y 7 OXA. Siete
cepas presentaron otros mecanismos de resistencia.
Segun CLSI: 58 (89 %) fueron categorizadas intermedio
y 7 (11 %) resistentes; y de acuerdo con EUCAST: 59
(91 %) sensibles y 6 (9 %) resistentes. Conclusién:
En la muestra estudiada, el mecanismo de resistencia
mas comun fue la produccion de carbapenemasas tipo
metalo-R-lactamasas. La colistina podria ser incluida en
el antibiograma de rutina en pacientes con infecciones
producidas por bacterias MDR, debido al porcentaje
de susceptibilidad elevado; esto permitiria su eleccién
cuando otros antimicrobianos no son utiles en el
tratamiento de cepas resistentes.

Palabras clave: Colistina; Carbapenemasas; MDR;
Susceptibilidad; Antibiograma.

Colistin susceptibility in multiresistant
gram-negative bacilli

SUMMARY

Introduction: Colistin (CL) is an antimicrobial that
acts on the membrane of Gram-negative bacteria and
is prescribed as a last resort agent for the treatment of
infections by multidrug-resistant (MDR) microorganisms.
Objective: Assessment of susceptibility to CL in MDR
isolates recovered in the Microbiology Department from
March 2020 to April 2023. Methods: Descriptive study
of MDR strains, detected by phenotypic methods, from
different samples received by the laboratory, both from
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hospitalized patients in the institution and from other
health centers. The assay was performed by the
Colistin disk elution method, interpreted according
to the breakpoints of the Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI) and the European
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
(EUCAST). Results: A total of 65 MDR strains were
obtained, of which 26 were isolated from skin and soft
tissue secretions. The predominant microorganism
was Pseudomonas aeruginosa (28), followed by
Klebsiella pneumoniae (20). Fifty-eight isolates were
carbapenemase producers, of which 42 were metallo-3-
lactamases (11 NDM, 5 VIM, and 26 uncharacterized),
9 KPC type, and 7 OXA. Seven strains presented
other resistance mechanisms. According to CLSI: 58
(89 %) were categorized as intermediate and 7 (11 %)
as resistant; and according to EUCAST: 59 (91 %)
susceptible and 6 (9 %) resistant. Conclusion: In
the sample studied, the most common resistance
mechanism was the production of metallo-R-lactamase
carbapenemases. Colistin could be included in the
routine antibiogram in patients with infections caused
by MDR bacteria, due to the high susceptibility rate; this
would allow its selection when other antimicrobials are
not useful in treating resistant strains.

Keywords: Colistin; Carbapenemases; MDR;
Susceptibility; Antimicrobial susceptibility testing.

INTRODUCCION

La resistencia a los antibioticos es el fendmeno
por el cual un microorganismo sensible a un
antimicrobiano desarrolla la capacidad de
neutralizar el efecto de los medicamentos, a
través de diferentes mecanismos, entre ellos:
mutaciones del germen o la adquisicién del gen
de resistencia .

El consenso latinoamericano realizado en
el ano 2019 representado por la Red Latino-
americana de Vigilancia de la Resistencia a los
Antimicrobianos (ReLAVRA) determinaron las
siguientes definiciones de fenotipo de resistencia:
multidrogo resistente o MDR cuando el aislamiento
bacteriano es resistente al menos a tres de los
grupos de antibidticos; resistencia extendida o
XDR, el aislamiento bacteriano es resistente a
todos los grupos de antibiéticos excepto a uno
o dos de ellos, es decir, se mantiene sensible o
intermedio solo a uno o dos grupos de antibidticos;
panresistencia o PDR, el aislamiento bacteriano
es resistente a todos los antibiéticos 2.

En el afio 2017 la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) publicé su primera lista
de patégenos prioritarios resistentes a los
antibiéticos, en la que se incluyeron 12 familias

de bacterias mas peligrosas para la salud
humana, esta lista se divide en tres categorias
de acuerdo con la urgencia en que se necesitan
nuevos antibidticos: prioridad critica, alta y
media. La prioridad critica incluye 3 familias de
bacilos Gram negativos (BGN) peligrosos que
pueden provocar infecciones graves y a menudo
letales: Acinetobacter baumannii, Pseudomonas
aeruginosa resistente a carbapenémicos, orden
Enterobacterales resistentes a carbapenémicos
y productores de betalactamasas de espectro
extendido (BLEE). Entre los afios 2017 y 2018,
nuevos antibidticos con actividad anti-BGN fueron
aprobados por la Food and Drug Administration
(FDA, por su nombre y siglas en inglés), de los
cuales tres de ellos (meropenem/vaborbactam,
plazomicina y eravaciclina) contemplan actividad
unicamente contra Enterobacterales resistentes
a carbapenémicos y productores de BLEE
sin contemplar A. baumannii y P. aeruginosa
resistentes a carbapenémicos 34

En vista de la ausencia de nuevos antimicro-
bianos contra estas superbacterias, se ha llevado
a un renovado interés en revivir antibiéticos mas
antiguos, como son las polimixinas (colistina
y polimixina B). Aunque su uso clinico estuvo
restringido por la toxicidad que generaban, ahora
se consideran opciones de “ultimo recurso” para
el tratamiento de infecciones graves causadas por
estos microorganismos multirresistentes (MDR) °.
El equilibrio entre los riesgos de su administracion
por efectos téxicos adversos (renal y neurolégico,
entre otros) y su eficacia, conlleva a utilizarlos
bajo vigilancia estricta.

La Colistina es un antibiético perteneciente
a la familia de las polimixinas con estructura de
oligopéptidos ciclicos, cuya actividadesbactericida.
Actua sobre la membrana de bacterias Gram
negativas patégenas que frecuentemente
representan la fuente principal de infecciones
potencialmente mortales, como Pseudomonas
aeruginosa, Acinetobacter baumannii, bacterias
del orden Enterobacterales como E. coli, Klebsiella
sp., Samonella sp., Shigella sp., Enterobacter
sp., excepto la familia Morganellaceae, Serratia
marcescens, Burkholderia cepacia que presentan
resistencia intrinseca a la colistina °.

La estructura del lipopolisacarido polianiénico
(LPS) de las bacterias Gram negativas consta de un
lipido A, un nucleo interno de oligosacarido acido
2-ceto-3-desoxioctonoico (Kdo) y un antigeno O
con una unidad externa de polisacaridos repetidos.
El blanco principal de la colistina es el LPS de
la membrana externa donde ejerce su accion
antibacteriana a través de la interaccion directa
con elcomponente lipido Acuyo efecto bactericida
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se basa en su anfipaticidad. El lipido A producido
por la mayoria de las especies tiene un efecto
negativo de carga debido a la presencia de grupos
fosfato libres. Los cationes divalentes como el
calcio (Ca?") y el magnesio (Mg?*) estabilizan el
LPS al unirse a los grupos fosfato. Inicialmente,
la colistina establece una interaccion electrostatica
con los lipidos A. Los residuos de acido
diaminobutirico cargados positivamente de este
antibidtico, se unen a los grupos fosfato cargados
negativamente de los lipidos A y reemplazan
los iones Ca? y Mg? de manera competitiva,
desestabilizando al LPS y reduciendo la integridad
de la membrana externa. Posteriormente, el acido
graso N-terminal de la cadena lateral y el dominio
hidrofébico de la molécula antimicrobiana (L-Leu6/
Leu7) se inserta en la membrana externa, lo que
lleva a la expansion de la monocapa lipidica. El
aumento de la permeabilidad de la membrana
provoca liberaciéon de sustancias periplasmicas,
captacion de la colistina en el periplasma, probable
integracion de ésta en el interior de la membrana y
finalmente la muerte celular 2.

Se han descrito mecanismos de resistencia de
los microorganismos a la colistina, los cuales son:
1) Modificacién del LPS con la adiciéon

de fracciones de carga positiva, como

fosfoetanolamina (pEtN) y 4-amino-l-arabinosa

(L-Ara4N) codificado por el gen mobile colistin

resistance (gen mcr, por su nombre y siglas

en inglés) plasmidico que corresponde a una
fosfoetanolamina transferasa que es capaz
de modificar el sitio blanco disminuyendo la

afinidad de la colistina por el lipido A 78,

2) Hiperproduccion de capsula.

3) Pérdida del LPS.

4) Hiperexpresion Outer Membrane Protein (OMP
por su nombre y siglas en inglés).

5) Sobre expresion del sistema eflujo’.

Debido a lo expuesto anteriormente se realizé
la presente investigaciobn cuyo objetivo fue
valorar la susceptibilidad de la colistina (CL) en
aislados MDR, recuperados en el Departamento
de Microbiologia del Instituto Médico La Floresta
de marzo 2020 a abril 2023.

METODOS

Se realizé un estudio descriptivo de cepas
MDR detectadas por métodos fenotipicos,
provenientes de diferentes muestras recibidas en
el Laboratorio del Departamento de Microbiologia
del Instituto Médico La Floresta, tanto de pacientes
hospitalizados en la instituciobn como de otros

centros de salud en el periodo comprendido de
marzo 2020 a abril 2023, alas cuales se lesrealizé
el ensayo por el método de elucién de discos
de colistina, interpretado segun puntos de corte
del Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI por su nombre y siglas en inglés; I: < 2,
R: = 4) y European Committee on Antimicrobial
Susceptibility (EUCAST por su nombre y siglas
en inglés; S: <2, R: > 2 en Enterobacterales y A.
baumannii; S: £ 4, R: > 4 en P. aeruginosa) °'°.
Para seleccionar la muestra del estudio, se
realizé una busqueda en la base de datos del
Kermic del equipo VITEK®2 Compact-Biomérieux,
donde se almacena la informacién de todas
las muestras recibidas en la institucién, se
seleccionaron las cepas MDR, y se excluyeron
las cepas con resistencia natural a la colistina.

El ensayo a la colistina fue realizado por la
prueba de Elucién en disco descrita por el CLSI.
Se utilizaron cinco tubos de ensayo de vidrio (15 x
1,5) con 10 mL de caldo infusiéon cerebro corazén
(BHI) en cada tubo, el primer tubo se utilizé para
el control de crecimiento + 50 uL de la suspension
0,5 MacFarland del microorganismo en estudio, al
segundo tubo se le agregd 1 disco de la colistina
de 10 ug para una concentracion de 1 y/mL, al
tercer tubo se agregaron 2 discos de la colistina
de 10 ug cada uno para una concentraciéon de 2 p/
mL, al cuarto tubo se agregaron 4 discos de la
colistina de 10 yg cada uno para una concentraciéon
de 4 y/mL, y el quinto tubo solo contiene BHlI
como control de esterilidad. Los discos se dejaron
eludir por 30 minutos a temperatura ambiente y
luego se agregaron 50 pL del in6culo de cada
una de las cepas con una turbidez equivalente
al 0,5 McFarland (aproximadamente 1,5 x 10 8
UFC/mL) a los tubos del 1 al 4, y se incubaron
a 35 + 2 °C por 24 horas. La interpretacién se
basé en la lectura de la concentracién minima
inhibitoria (CMI) como la menor concentracion
en la que no se observa turbidez interpretando
los resultados segun los puntos de corte clinicos
del CLSIy EUCAST °.

La deteccién de carbapenemasas se realizé
porlos métodos fenotipicos modified Carbapenem
Inactivation Methods (mCIM por su nombre
y siglas en inglés), disco de acido fenil-
bordnico (APB por sus siglas en inglés) y acido
etilendiaminotetraacético (EDTA por sus siglas en
inglés) y el método inmunocromatografico parala
deteccién del tipo de carbapenemasa presente.
Se realizdé un estudio descriptivo de los datos
registrados en Excel, elaborando el analisis
descriptivo con representacién de tablas vy
graficos, utilizando frecuencias y porcentajes.
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RESULTADOS

Se obtuvieron un total de 65 cepas de
bacilos Gram negativos, de las cuales 26 se
aislaron en muestras de secreciones de piel y
tejidos blandos, seguidas de orina y tejidos de

diferentes localizaciones (Figura 1). Otros tipos de
muestras analizadas fueron: hueso, hemocultivos,
cuerpos extrafios (puntas de catéter y tornillos),
respiratorias (secrecidén traqueal), secrecidn
pleural, liquido pleural y cepas derivadas de
otros centros.

Figura 1. Tipos de muestras recibidas en el Instituto Médico la Floresta en el periodo 2020 2023 donde se aislaron microorganismos

multidrogorresistente (MDR).

Abreviatura: Sec. de P y TB: secrecion de piel y tejido blando; Liq.: liquidos.

Fuente: Base de datos del Departamento de Bacteriologia del Instituto Médico La Floresta.

Rosa MJ, Moreno Calderén X, Macero Estévez C.

El microorganismo predominante fue
Pseudomonas aeruginosa (28), seguido de
Klebsiella pneumoniae (20) y Acinetobacter
baumannii complex (7). Otros microorganismos

Elaboracién: Rossomando De la

aislados fueron: Escherichia coli, Enterobacter
cloacae, Klebsiella aerogenes y Citrobacter
freundii (Figura 2).
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Figura 2. Microorganismos MDR mas frecuentemente aislados en el Instituto Médico la Floresta en el periodo 2020-2023.

Abreviatura: MDR: multidrogorresistente.

Fuente: Base de datos del Departamento de Bacteriologia del Instituto Médico La Floresta.

Rosa MJ, Moreno Calderén X, Macero Estévez C.

Elaboracién: Rossomando De la
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Cincuenta y ocho aislados fueron productoras
de carbapenemasas, de las cuales 42 resultaron
del tipo Metallo-B-lactamase (MBL por su nombre y
siglas en inglés): once (11) New Delhi Metallo-
beta-lactamase (NDM por su nombre y siglas
en inglés), cinco (05) Verona Integron-Encoded
Metallo-beta-lactamase (VIM por su nombre
y siglas en inglés) y 26 sin caracterizar. Se
obtuvieron dieciséis (16) Serino- R-lactamasas,
de estas, nueve (09) correspondieron al tipo

Klebsiella pneumoniae carbapenemase (KPC
por su nombre y siglas en inglés) y siete (07)
Oxacillinase (OXA por su nombre y siglas en
inglés). En siete (7) cepas de P. aeruginosa MDR
no se detectaron carbapenemasas, infiriéndose
otros mecanismos de resistencias como alteracion
de la permeabilidad en combinacién o no con
hiperproduccion de otras enzimas [-lactamasas
(Tabla 1 y Figura 3).

Tabla 1. Tipos de carbapenemasas detectadas en cada microorganismo aislado en el Instituto Médico la Floresta en el periodo

2020-2023.

Microorganismo

Tipos de carbapenemasas

KPC NDM VIM MBL OXA
Acinetobacter baumannii complex 0 0 0 0 7
Citrobacter freundii 0 1 0 0 0
Enterobacter cloacae 1 0 0 il 0
Escherichia coli 0 1 0 4 0
Klebsiella aerogenes 1 0 0 | 0
Klebsiella pneumoniae 5] 9 0 6 0
Pseudomonas aeruginosa 2 0 5 14 0

Abreviaturas: KPC: Klebsiella pneumoniae carbapenemase, NDM: New Delhi Metallo-beta-lactamase, VIM: Verona Integron-
Encoded Metallo-beta-lactamase, MBL: Metalo-B-lactamasas sin caracterizar, OXA: Oxacillinase.
Fuente: Base de datos del Departamento de Bacteriologia del Instituto Médico La Floresta. Elaboracién: Rossomando De la

Rosa MJ, Moreno Calderén X, Macero Estévez C.
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Figura 3. Tipo de carbapenemasas producidas por los microorganismos MDR aislados en el Instituto Médico la Floresta en el

periodo 2020-2023.

Abreviatura: KPC: Klebsiella pneumoniae carbapenemase, NDM: New Delhi Metallo-beta-lactamase; VIM: Verona Integron-
Encoded Metallo-beta-lactamase; MBL: Metallo-B-lactamese (sin caracterizar); OXA: Oxacillinase; MDR: multidrogorresistente.

Fuente: Base de datos del Departamento de Bacteriologia del Instituto Médico La Floresta.

Rosa MJ, Moreno Calderén X, Macero Estévez C.

Segun el CLSI: 58 cepas (89 %) fueron
categorizadas intermedio y 7 (11 %) resistentes
(correspondientes a K. pneumoniae (04), K.
aerogenes (01), Acinetobacter baumannii (01),

Elaboracién: Rossomando De la

P. aeruginosa (01)). De acuerdo con EUCAST:
59 (91 %) categorizadas sensibles y 6 (9 %)
resistentes (Tabla 2).
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Tabla 2. Susceptibilidad a la colistina segun CLSI y EUCAST de los microorganismos MDR aislados en el Instituto Médico la

Floresta en el periodo 2020-2023.

Microorganismo CLsSI EUCAST
Intermedio Resistente Sensible Resistente

Acinetobacter baumannii complex 6 il 6 1
Citrobacter freundii i 0 il 0
Enterobacter cloacae 2 0 2 0
Escherichia coli 5 0 5 0
Klebsiella aerogenes i i 1 1
Klebsiella pneumoniae 16 4 16 4
Pseudomonas aeruginosa 27 1 28 0

Abreviatura: CLSI: Clinical and Laboratory Standards Institute; EUCAST: European Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing. Fuente: Base de datos del Departamento de Bacteriologia del Instituto Médico La Floresta. Elaboracion: Rossomando

De la Rosa MJ, Moreno Calderén X, Macero Estévez C.

DISCUSION

La mayoria de las 65 cepas MDR que se
obtuvieron procedian de muestras de secrecién
en piel y partes tejidos blandos (40 %), seguidas
de fluidos como orina (18 %). Al comparar estos
resultados con los reportados por diferentes
autores como Remolina et al., en Colombia,
quienes suscribieron que las muestras de
gérmenes multirresistentes como K. pneumoniae
y P. aeruginosa con sensibilidad disminuida
a carbapenémicos se encontraban en orina
(35 %), seguidas de respiratorias (23 %), y en
tejidos blandos (23 %) ''. En México, Camacho
L et al.,, demostraron que los microorganismos
MDR tenian variacién en la localizacibn como
respiratorias (35 %), hemocultivos (27 %) y menor
en piel y tejidos blandos (15 %) '?; mientras que
en Chile, Monzén C. evalué la utilizacién de la
colistina en pacientes con neumonia asociada
a ventilacibn mecanica causada por estos
gérmenes 4. Sin embargo, los hallazgos de esta
investigacion demostraron solo 5 % de cepas
MDR en vias respiratorias, esto puede deberse
a la variabilidad epidemiolégica o a la frecuencia
del tipo de muestra que recibe cada laboratorio.
En el presente estudio, P. aeruginosa 48
(43 %) fue aislada con mayor frecuencia seguido
de K. pneumoniae 20 (31 %), asociandose
probablemente a los mecanismos de resistencia
intrinseca, adaptativa y adquirida que presentan
estos microorganismos, asi como la capacidad
de adquirir y diseminar genes de resistencia por
su elevada carga plasmidica y amplia variabilidad
del contenido de guanina + citosina '3, motivo por
el cual la OMS en el listado publicado para el
ano 2017 destacd estos microorganismo de alta
prioridad para la investigacion *'4. Este resultado

es similar al estudio realizado por Cuenca E et al.,
que aislaron predominantemente K. pneumoniae
29 (42,6 %) y P. aeruginosa 28 (41,2 %) en
muestras de secreciones bronquiales de
pacientes procedentes de una unidad de cuidados
intensivos °. También Mayta M et al., en Peru
infformaron que los microorganismos productores
de carbapenemasas mas comunes fueron: K.
pneumoniae 66 (35,7 %), P. aeruginosa 61 (33 %)
y Acinetobacter baumannii 46 (24,9 %) en cepas
provenientes de 30 instituciones prestadoras de
servicios en salud .

El tercer microorganismo identificado en el
presente estudio fue A. baumannii 7 (11 %); este
es un germen MDR que ha ganado importancia
en las unidades de cuidado intensivo por su
alto perfil de resistencia bacteriana, virulencia,
capacidad de adherencia y persistencia en equipos
biomédicos, teclados, cortinas, teléfonos celulares
de los trabajadores de salud, su resistencia a
desinfectantes de nivel bajo o intermedio y menos
opciones a los tratamientos disponibles. Urrutia J
et al., realizaron una revisién sobre la eficacia de
la colistina y otras alternativas terapéuticas en el
tratamiento de pacientes adultos con infecciones
severas por A. baumannii, concluyendo que el
antibiético de eleccidén es dicha molécula, por
los resultados clinicos superiores obtenidos con
otros antimicrobianos como tigeciclina, doripenem
y ampicilina/sulbactam .

La resistencia por enzimas hidroliticas es
el mecanismo mas relevante, porque pueden
propagarse de un microorganismo a otro, debido
a la transferencia horizontal que puede afectar
no solo a un género, sino también a otro grupo
muy cercano de microorganismos que puedan
compartir caracteristicas similares '®. Segun la
alertaepidemiolégica publicada porla Organizacion
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Panamericana de la Salud (OPS) en octubre del
2021, sobre la presencia de carbapenemasas en
Latinoamérica y el Caribe, se describieron que
en el orden Enterobacterales habia una amplia
diseminacién de carbapenemasas del tipo KPC
en toda la regién, siendo endémica en algunos
paises, también se informé la presencia de otras
carbapenemasas como las NDM, y en menor
porcentaje imipenemase (IMP) y VIM .

En paises como Argentina, Uruguay, Ecuador,
Guatemala y Paraguay se describieron con
mayor prevalencia carbapenemasas de tipo KPC
y NDM . En el presente trabajo se obtuvieron
con mayor frecuencia carbapenemasas tipo
metalo-betalactamasas, probablemente porque
el microorganismo aislado predominante fue P.
aeruginosa, ya que los genes para las 3-lactamasas
tipo IMP y VIM son los mas encontrados en este
bacilo gramnegativo; como el estudio reportado
por Arbizu O et al., quienes registraron un 68 % de
cepas de P. aeruginosa que portaban el gen VIM,
combinados con Sao Paulo metalo-betalactamasa
(SPM) e imipenemasa de Alemania (GIM por sus
siglas en inglés); refiriendo que estos genes se
transmiten por trasferencia horizontal facilitando
la diseminacién por plasmidos .

Sin embargo, dentro de las metalo-B-lactamasas
que se caracterizaron en el presente estudio la
mas frecuente fue la tipo NDM, encontrada en su
mayoria en cepas de K. pneumoniae, resultado
que coincide con los estudios realizados por Mayta
M et al., en Peru quienes reportaron la presencia
de B-lactamasa clase B como la predominante en el
62,7 % de los casos, junto al gen blaNDM en K.
pneumoniae, E. coli, Providencia rettgeri; mientras
que en P. aeruginosa se evidencio el gen blaIMP
y blaVIM, asi como la coproduccién del gen tipo
bla IMP/VIM. Sin embargo, las carbapenemasas
de clase A las identificaron en el 12,4 % de
los aislamientos, siendo el gen tipo blaKPC
caracterizado en K. pneumoniae y E. coli; y la
clase D fue reportada en un 24,9 % de los casos,
con hallazgo de los genes tipo blaOXA23-like y
blaOXA24-like en Acinetobacter sp. '®. Igualmente
el estudio realizado en Paraguay por Melgarejo
N, et al., el afio 2021, en el cual detectaron en 96
muestras del orden Enterobacterales, genes de
resistencia a carbapenemes: blaNDM (92 %) y
blaKPC (8 %) %. Estos reportes muestran que las
metalo-B-lactamasas tipo NDM estan sustituyendo
en frecuencia a las serinocarbapenemasas tipo
KPC. El primer caso de NDM a nivel mundial fue
encontrado en cepas de E. coliy K. pneumoniae en
Suecia el aflo 2008 en un paciente procedente de
la India; luego en el 2011 se aisl6 en Latinoamérica-
Guatemala y Colombia, posteriormente estos

microorganismos se diseminaron a otros paises
de Latinoamérica como Uruguay, Paraguay,
Honduras, México, Brasil, Chile, Argentina,
Perd y Venezuela ?'; esta propagaciéon pudo
deberse a diversos factores como una higiene
y sanidad deficiente, dificultad para la obtencién
de agua potable, automedicacién de antibidticos
y politicas débiles sobre antimicrobianos a nivel
hospitalario 2.

La resistencia a la colistina en P. aeruginosa
es infrecuente (2,2 % segun los datos de la Red
WHONET-Argentina afio 2020) 224, El Servicio
de Antimicrobianos, Laboratorio Nacional de
Referencia en Resistencia a los Antimicrobianos —
INEI — ANLIS “Dr. Carlos G. Malbran”, recomienda
que resultados categorizados como resistentes,
deben ser confirmados por una metodologia
alternativa a la utilizada en primera instancia, o
derivar el aislado a un centro de referencia .

De acuerdo a lo expuesto anteriormente, en el
presente trabajo los porcentajes de susceptibilidad
y resistencia a la colistina interpretados por las
dos normativas (CLSI-EUCAST) se obtuvieron
altos porcentaje de susceptibilidad (89 % -
CLSl y 91 % - EUCAST) y una baja tasa de
resistencia (11% - CLSI y 9% - EUCAST) de
las cepas a dicho antibiético; sin embargo, de
los 65 aislamientos se obtuvo una cepa de P.
aeruginosa con una concentracién inhibitoria
minima (CIM) de 4 ug/mL que utilizando los puntos
de corte de CLSI se interpreta como resistente
y por EUCAST como sensible. Al realizar algun
cambio en la interpretacién del CLSI a EUCAST
o viceversa, se recomienda un analisis en
conjunto con los especialistas involucrados en
el manejo de enfermedades infecciosas #. En
nuestro laboratorio en conceso con el comité de
Infecciones de la Institucién, se reporta la CIM
obtenida de la colistina segun el método de elucion
de discos, acompafiada de los puntos de corte
clinicos de ambos comités. Ademas, el CLSI
recomienda anexar una nota advirtiendo que la
colistina no debe ser utilizada como monoterapia
excepto en casos de infeccidon no complicada del
tracto urinario, y en infecciones sistémicas usarse
combinada con otro antimicrobiano °.

En otro contexto en la presente investigacion se
obtuvieron porcentajes elevados de susceptibilidad
a la colistina frente a los bacilos Gram negativos
MDR. Numerosas publicaciones sefialan su
utilidad en el tratamiento de infecciones por
K. pneumoniae, P. aeruginosa y A. baumannii
MDR, cuando no se disponen de las nuevas
moléculas antimicrobianas #°%. Los porcentajes
de susceptibilidad a la colistina obtenidos en el
presente estudio son similares a los reportados
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por el Programa Venezolano de Vigilancia de |a
Resistencia a los Antimicrobianos (PROVENRA)
en el afio 2020 7, asi como los datos emitidos
por el boletin de Servicios Antimicrobianos INEI-
ANLIS Dr C. G. Malbran en Argentina 2021 2.

Sin embargo, existen estudios que han
reportado resistencia de los microorganismos a
la colistina, como es el caso de Higuita L et al.,
en una revisién sistematica de la literatura en el
afo 2017, quienes identificaron trece brotes de
bacilos Gram negativos resistentes a este farmaco
en siete paises, con predominio en Grecia e
Italia, lo cual coincide con la distribucidén global
de carbapenemasas, siendo mas prevalentes las
tipo KPC y VIM ya que debido a la resistencia
a carbapenémicos se utilizé con mas frecuencia
en el tratamiento de infecciones por estos
microorganismos 2. Matsuoka-Salazar AN et al.,
en el 2020, obtuvieron 13,8 % de aislados de K.
pneumoniae resistentes a la colistina con una CIM
superior a 2 pg/mL, y la presencia del gen mcr-1
no fue detectado por reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR por su siglas en inglés); lo que se
sugiere que la resistencia se debe probablemente
a las mutaciones cromosémicas ™. La resistencia
a la colistina observada puede deberse al uso
excesivo, prolongado o inadecuado del mismo,
a la falta de adherencia del personal sanitario a
las precauciones universales como la de higiene
de lavado de manos %.

En cuanto al método de elucién en disco
para evaluar la susceptibilidad a la colistina,
Jofré M et al., en el afio 2020, obtuvieron 95,8 %
de concordancia categérica al compararlo con
el ensayo de microdilucion en caldo, el cual
constituye el método de referencia, no siendo
concluyente en cepas de A. baumannii, por
obtenerse falsa resistencia ?°. Debido a esto, el
CLSI para el aflo 2023, recomendé este método
para determinar la susceptibilidad a la colistina
frente al orden Enterobacterales y P. aeruginosa
MDR, y en especies de A. baumannii por el método
de microdilucién en caldo como referencia. Sin
embargo, ANLIS publica puntos de corte para
usar el método de elucién en aislados de A.
baumannii siempre y cuando sean sensibles.
Si su interpretacién resultase resistente, debe
emplearse el método de referencia para su
comprobacién %,

Dentro de las limitaciones de la presente
investigacion, es importante sefialar que en el
periodo de estudio no fue posible caracterizar
todas las enzimas carbapenemasas, inferimos la
probable presencia de OXA en las especies de A.
baumannii, mas no se llevé a efectuar el método

de referencia ni ningun otro test validado para
corroborar el resultado de resistente en los aislados
respectivos, y queda pendiente poder detectar la
presencia de genes mobilized colistin resistance
(mer-1 por su nombre y siglas en inglés). En cuanto
a las fortalezas de esta investigacién consideramos
de utilidad orientar la terapia antimicrobiana de
los BGN MDR practicando el ensayo de la
colistina permitiendo incluirlo en el antibiograma,
siendo conscientes de las limitaciones del
método, y acompanando el respectivo informe
microbioldégico con las recomendaciones de
los comités de expertos, del CLSI y EUCAST,
favoreciendo la recopilacién de datos sobre la
prevalencia de estos microorganismos, de la
produccién de carbapenemasas con sus tipos,
asi como la vigilancia del patrén de resistencia a
la colistina. Una de las limitaciones importantes
en este estudio fue no contar con la anamnesis
del paciente correspondiente a cada aislado.

CONCLUSION

En los microorganismos MDR evaluados, el
mecanismo de resistencia mas comun fue la
produccién de carbapenemasas tipo metalo- -
lactamasas. En vista de que se obtuvo un alto
porcentaje de susceptibilidad a la colistina, se
recomienda que cuando no se dispone de
nuevos antimicrobianos para el tratamiento de
infecciones por microorganismos MDR incluir
esta molécula en el antibiograma, guiado por
programas de optimizacién del uso racional de
antimicrobianos de cada institucién; ademas
de adicionar en el informe microbiolégico los
puntos de corte establecidos por los principales
comités de estandarizacién de las pruebas de
susceptibilidad.
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RESUMEN

Introduccién: Los pacientes con anemia drepano-
citica presentan una marcada susceptibilidad a las
infecciones. La tuberculosis (TB) e histoplasmosis han
sido reconocidas desde hace mucho tiempo como las
infecciones oportunistas mas importantes en aquellos que
viven con el virus de inmunodeficiencia humana (VIH), sin
embargo, no son exclusivas en este grupo. Es infrecuente
evidenciar ambas condiciones, lo que conlleva a un
reto diagnéstico por la similitud de las manifestaciones
clinicas, radiologicas y de laboratorio. Caso clinico:
Paciente femenino de 48 afios con antecedente de
enfermedad de células falciformes, presenté durante
un mes dolor toracico de moderada intensidad, tos
himeda con expectoracion hialina, fiebre, diaforesis
nocturna y pérdida de peso con evolucién térpida en las
primeras 72 horas después de su ingreso (10/04/2024).
Los hallazgos radioldégicos eran inespecificos para
estas entidades. La baciloscopia para bacilo de Koch
(BK) fue negativa en dos oportunidades, la sospecha
clinica prevalecié, se demostré6 en forma simultanea
Mycobacterium tuberculosis (GeneXpert TB/RIF) y
blastoconidias intracelulares sugestivas de Histoplasma
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sp. de muestras obtenidas de lavado bronquioalveolar.
Posterior a la administracion de tratamiento antifimico y
antimicotico evolucioné favorablemente. Conclusidn:
Este caso demuestra lo complejo que puede ser
identificar la asociacion entre TB e histoplasmosis y
que el diagnéstico precoz, el trabajo multidisciplinario y
la terapia adecuada pueden conducir a una evolucion
clinica favorable.

Palabras clave: Tuberculosis; Histoplasmosis;
Enfermedad células falciformes; Coinfeccidén; Oportunista;
Infeccién dual; Sindrome toracico.

An unexpected host: Miliary tuberculosis
and histoplasmosis in a patient with sickle cell
disease

SUMMARY

Introduction: Patients with sickle cell anemia exhibit
a marked susceptibility to infections. Tuberculosis (TB)
and histoplasmosis have long been recognized as major
opportunistic infections in individuals living with human
immunodeficiency virus (HIV);, however, they are not
exclusive to this group. The simultaneous occurrence of
both conditions is rare and presents a diagnostic challenge
due to overlapping clinical, radiological, and laboratory
features. Case report: A 48-year-old female with a
history of sickle cell disease presented with a one-month
history of moderate chest pain, productive cough with
clear sputum, fever, night sweats, and weight loss. Her
clinical condition worsened during the first 72 hours after
hospital admission (April 10, 2024). Radiological findings
were nonspecific for either disease. Acid-fast bacilli (AFB)
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smears were negative on two occasions, but clinical
suspicion remained high. Simultaneous detection of
Mycobacterium tuberculosis (GeneXpert TB/RIF) and
intracellular blastoconidia suggestive of Histoplasma
sp. was achieved from bronchoalveolar lavage
samples. Following the initiation of antituberculous
and antifungal therapy, the patient showed favorable
clinical evolution. Conclusion: This case highlights
the complexity of identifying the association between
TB and histoplasmosis, and shows that early diagnosis,
a multidisciplinary approach, and appropriate therapy
can lead to a favorable clinical outcome.

Keywords: Tuberculosis; Histoplasmosis; Sickle
cell disease; Coinfection; Opportunistic; Dual infection;
Thoracic syndrome.

INTRODUCCION

La Tuberculosis e Histoplasmosis han sido
reconocidas como las infecciones oportunistas
mas importantes en pacientes que viven con
VIH, sin embargo, no son exclusivas de este
grupo; con la creciente utilizacién de farmacos
inmunosupresores y algunas enfermedades que
cursan con alteracién del sistema inmune, su
presencia se ha hecho mas frecuente, sin dejar
de ser excepcional 3.

La TB es una de las principales infecciones
oportunistas en el mundo, con 10 millones de
casos segun la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) del Reporte Global de Tuberculosis del
afio 2023, con muerte aproximada de 1.3 millones
de personas VIH negativas. En Venezuela,
revela 13 000 casos, con 10 % de formas
extrapulmonares *°. La histoplasmosis, causada
por Histoplasma capsulatum, se ha informado
en todo el mundo, pero la mayoria de los casos
corresponde a las Américas. A diferencia de la
tuberculosis, la carga de la histoplasmosis es
menos conocida y representa uno de los mas
importantes tipos de micosis endémicas en
Venezuela 8.

La enfermedad de células falciformes (ECF)
es un trastorno genético que se caracteriza por
la presencia de hemoglobina S (HbS), que altera
la forma normal de los glébulos rojos en células
falciformes afectando su funciéon normal °. Los
pacientes presentan una marcada susceptibilidad
a infecciones, las cuales desencadenan crisis de
oclusiéon vascular y anemia que pueden llegar a ser
mortales. Esta susceptibilidad ha sido explicada
por varios factores, en primer lugar, por mal
funcionamiento del sistema reticulo endotelial, ya
que estos pacientes sufren episodios recurrentes
de infarto esplénico, y, por otra parte, la existencia

de asplenia funcional que condiciona deficiencia
de opsoninas séricas y deficiencia en la via alterna
del complemento °.

La infeccion dual por Histoplasma capsulatum y
Mycobacterium tuberculosis es rara, ya que ambos
imitan la presentacion del otro y el diagndstico
puede pasarse por alto ''. La escasa comprension
de la prevalencia de la histoplasmosis y la
falta de conciencia sobre la enfermedad estan
directamente relacionadas con la confusion clinica
entre ambas &2,

A pesar de que se ha considerado Venezuela
como zona endémica de Tuberculosis e Histo-
plasmosis, por la dificultad del diagnéstico en
areas rurales, hasta la fecha no se tiene reporte
de infeccién dual en pacientes con enfermedad
de células falciformes.

CASO CLIiNICO

Paciente femenina de 48 afios, natural y
procedente de Higuerote, Estado Miranda,
con antecedente de enfermedad de células
falciformes, quien inici6 el 10/04/2024 con pérdida
de peso progresiva de 12 kg aproximadamente,
dolor toracico de moderada intensidad, caracter
punzante y tos humeda con expectoracion
hialina, concomitante fiebre no cuantificadas
y diaforesis nocturna, acudié a facultativo que
indicé tratamiento empirico sintomatico sin
mejoria clinica; posteriormente se asocié disnea
de leve a moderado esfuerzo motivo por el
cual ingres6. Entre sus antecedentes refirid
multiples hospitalizaciones asociadas a crisis
oclusivas y no oclusivas, colecistectomia en
1997 sin complicaciones. Niega transfusion
de hemoderivados y contacto con sintomaticos
respiratorios. Vivienda tipo casa con techo de
asbesto.

Examen fisico: Se encontraba en regulares
condiciones generales, taquipneica (FR: 24 rpm),
taquicardica (FC: 110 Ipm), normotensa (125/63
mmHg). Piel con turgor y elasticidad disminuida.
Palidez cutaneo mucosa acentuada y ligero tinte
ictérico. Depresién bitemporal. Térax simétrico
hipoexpansible, tiraje intercostal y subcostal,
elasticidad disminuida, frémito tactil conservado,
ruidos respiratorios presentes con crepitantes
dispersos bilaterales y roncus a predominio
derecho. Sin adenopatias palpables. Higado
palpable a 3 cm por debajo de reborde costal
derecho.
¢ Paraclinicos: anemia moderada, leucocitosis

con neutrofilia y trombocitosis, pruebas para VIH

y no treponémica Veneral Disease Research

Laboratory (VDRL) fueron no reactivas.

+ Radiografia de térax: en proyeccién posterio-
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anterior (PA), colimada, penetrada, inspirada,
rotada a la derecha, con patrén reticulo-nodular
bilateral con multiples nédulos calcificados,
reforzamiento parahiliar derecho. Cayado
aértico prominente. indice cardiotoracico (ICT)
>10.5.

En dicho contexto, se planted diagnéstico de
Sindrome Toracico Agudo por lo que se asocid
antibioticoterapia basada en Cefotaxime +
Azitromicina y oxigenoterapia, sin mejoria tras 72

horas, persistiendo fiebre, disnea y aumento de

requerimientos de oxigeno; en vista de evolucién

toérpida, se cambié terapia a Meropenem. Los

examenes complementarios reportaron:

» Baciloscopias (BK): 02 negativas

 Tomografia de térax simple: (Figura 1) se
evidenciaron multiples nédulos pulmonares
< 2 mm, condensacién en brote de arbol; patrén
miliar y hallazgos relacionados, sugestivos de
enfermedad pulmonar granulomatosa difusa.

Figura 1. Tomografia computarizada de térax simple: Mdultiples nédulos pulmonares < 2 mm, de distribucién universal y aleatoria en
ambos campos pulmonares, asociado a multiples imégenes de condensacion bilaterales, centrales y periféricas, “en brote de éarbol”.
Lesion apico basal de hemitérax derecho, aproximadamente 3 mm, nodular, ligeramente espiculada; cisura horizontal de pulmén
derecho con > 1 mm de grosor. Patrén miliar y hallazgos relacionados, sugestivos de enfermedad pulmonar granulomatosa difusa.

 Lavado bronquio-alveolar (LBA): GenXpert
TB/RIF: Complejo Mycobacterium tuberculosis
detectado, sin resistencia a rifampicina.

« Estudio Micoloégico: muestra obtenida de
LBA, se practicé la prueba de hidréxido de
potasio (KOH) y tinta Parker con hallazgo de
abundantes leucocitos. Coloraciéon de Giemsa:
infiltrado inflamatorio mixto, de predominio
linfocitario, células del epitelio pulmonar
con atipia reactiva, escasos macréfagos
espumosos con blastoconidias intracelulares
de aproximadamente 2 micras de diametro.
Hallazgos sugestivos de Histoplasma sp.
(Figura 2).

* Cultivo: Se observé crecimiento de colonias
caracteristicas de Histoplasma spp. en medio
de cultivo especifico para hongos. Las

colonias presentaron aspecto filamentoso,
con micelio septado, y produccién de conidios
tuberculados.

Considerando hallazgos se inicié tratamiento
antifimico combinado: Isoniacida, Rifampicina,
Etambutol y Pirazinamida, y para infeccién por
Histoplasma sp. se asocidé itraconazol en vista
de no disponibilidad de Anfotericina B en el
centro. A pesar de la interacciéon potencial de la
coadministraciéon de itraconazol y rifampicina, y su
induccién enzimatica sobre el citocromo P450, lo
que puede reducir significativamente los niveles
séricos de itraconazol y comprometer su eficacia,
durante el seguimiento no se evidenciaron signos
ni sintomas de hepatotoxicidad, y los controles
paraclinicos se mantuvieron dentro de rangos
normales. La paciente toler6 adecuadamente
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Figura 2. Muestra proveniente de lavado broncoalveolar, evidenciando cimulo de células del sistema fagocitico-mononuclear,
con evidencia de multiples levaduras intracelulares con halo refringente, sugestivas de Histoplasma sp. Realizado en Lab.
Micologia Médica “Dr. Dante Borelli”, Instituto de Medicina Tropical — Universidad Central de Venezuela.

ambos medicamentos y fue posible continuar el
esquema combinado sin eventualidades.

Finalmente, se recibieron los cultivos para
M. tuberculosis positivos a los 49 y 60 dias
de incubacién respectivamente, confirmando
hallazgos previamente mencionados.

La paciente tuvo una evolucién favorable a
partir de la segunda semana de tratamiento, con
mejoria progresiva de los sintomas sistémicos
y respiratorios. Fue egresada tras completar
20 dias de hospitalizacién y continué el
esquema terapéutico de forma ambulatoria. Se
realizd6 seguimiento con controles mensuales,
sin documentarse secuelas pulmonares ni
recurrencias.

DISCUSION

La coexistencia de TB e histoplasmosis ha
sido documentada con mayor frecuencia en
personas que viven con VIH y en pacientes
inmunosuprimidos por terapias biolégicas o
enfermedades hematolégicas; sin embargo, su
presentacion en individuos con inmunosupresién
funcional, como los pacientes con enfermedad de
células falciformes (ECF), es extremadamente
inusual y, por tanto, clinicamente desafiante. Este
caso resalta la importancia de considerar esta
asociacioén infrecuente en entornos endémicos,
incluso en pacientes sin inmunosupresion clasica.
La ECF conlleva alteraciones inmunoldgicas
tanto del sistema inmune innato como adquirido,
que predisponen a infecciones oportunistas. Estas
incluyen pérdida funcional del bazo, disfuncién
de la opsonizacién, alteracién de la migracién
celular, deficiencia en la via alternativa del
complemento y disfuncién de linfocitos T, todo lo

cual contribuye a un mayor riesgo de infecciones
graves y desenlaces adversos .

Tanto la histoplasmosis como la tuberculosis
pueden producir manifestaciones clinicas
similares, como fiebre, pérdida de peso, sintomas
respiratorios y adenopatias, ademas de un
patrén miliar en estudios imagenologicos. Esta
superposicion clinica y radiolégica puede retrasar
el diagndstico, sobre todo cuando se prioriza
la sospecha de tuberculosis en paises de alta
carga como Venezuela. Tomando en cuenta lo
antes descrito, hay que considerar la posibilidad
de co-infeccidbn de estas entidades en areas
endémicas, como Venezuela®'31® Aquellos que
presentan ECF tienen en general un mayor riesgo
de infeccién, lo que podria favorecer el desarrollo
de estas °"7.

Los métodos diagndsticos convencionales,
como el cultivo, la baciloscopia o las serologias,
pueden no ser suficientemente sensibles o
requerir demasiado tiempo en procesarse,
comprometiendo el inicio oportuno del tratamiento.
En este caso, los métodos moleculares
resultaron fundamentales para la confirmacién
diagnéstica como la prueba de reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR) especifica para M.
tuberculosis; ademas de examenes micolégicos
complementarios y cultivos. La incorporacidon
de estas técnicas mejora significativamente la
sensibilidad diagnéstica, acorta el tiempo de
identificacién e influye de forma positiva en el
prondstico.

Ademas de la tuberculosis, entre los
diagnoésticos diferenciales deben considerarse:
paracoccidioidomicosis, criptococosis, infecciones
por micobacterias no tuberculosas, linfomas,
sarcoidosis y leishmaniasis visceral. La ausencia
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de hallazgos especificos en examenes iniciales
obliga a una evaluacién exhaustiva, incluyendo
métodos moleculares y estudios histopatolégicos.
En un estudio venezolano, Mata-Essayag et
al. 7, en 2005 identificaron la coinfeccién TB +
Histoplasmosis pulmonar en 14 pacientes, de
los cuales uno tenia ECF, en relacién con lo
expuesto. Casos similares han sido reportados
por Choudhury AK et al. '®* y Romero JJ et al. *°
en pacientes VIH negativos, lo que subraya la
necesidad de considerar esta entidad también
en personas sin inmunosupresion severa, pero
con factores predisponentes.

CONCLUSION

Este caso pone de manifiesto la importancia
de considerar coinfecciones oportunistas, como
tuberculosis e histoplasmosis, en pacientes
con inmunosupresion funcional como los que
presentan ECF, particularmente en zonas
endémicas. La similitud clinica entre ambas
infecciones, sumada a la poca disponibilidad de
pruebas rapidas y sensibles, representa un reto
diagnéstico. Asimismo, el diagndstico precoz, el
trabajo multidisciplinario y la terapia adecuada
pueden conduciraunaevoluciénclinicafavorable.
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RESUMEN

La tuberculosis laringea (TBL) es una presentacion
rarade la enfermedad que se manifiesta como una masa
infiltrante con disfonia, disfagia y odinofagia. Se expone
el caso de una paciente femenina de 23 afios, remitida
a nuestro servicio por afonia y pérdida de peso. Se
realizaron estudios microbiolégicos como baciloscopia
y cultivos de esputo, GeneXpert y estudios de imagen
(rayos X, Tomografia Computarizada, nasolaringoscopia),
llegando al diagnéstico TBL en concomitancia de
tuberculosis pulmonar (TBp). Se inicié tratamiento para
la tuberculosis y obtuvo la recuperaciéon de la disfonia
después de 15 dias de comenzado el mismo. Este
caso es el primer ejemplo de TBL diagnosticada en el
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laboratorio de Tuberculosis del instituto de Biomedicina
“Dr. Jacinto Convit”, con un historial de aproximadamente
20 000 casos de TBp y extrapulmonar en los ultimos 15
anos. Nuestros hallazgos sugieren que la TBL puede
ser una complicacién de la TBp. La disfonia, disfagia y
odinofagia en pacientes con TBp pueden ser asociadas
como extension de la enfermedad hacia la presentacion
laringea, por lo cual se recomienda iniciar tratamiento
sin necesidad de confirmar el diagndstico a través de
una biopsia. Esta patologia es un reto diagnostico
subestimado, es fundamental evaluar a los pacientes con
TBp con ronquera, disfonia y/u odinofagia a través del
Departamento de Otorrinolaringologia para comprender
mejor su incidenciay descartar diagnoésticos diferenciales.
En vista de ser el primer caso de TBL captado en el
laboratorio, se vuelve fundamental valorar a todos los
pacientes con esta sintomatologia para una pesquisa
de TBp.

Palabras clave: Tuberculosis pulmonar (TBp);
Tuberculosis extrapulmonar; Tuberculosis laringea;
Disfonia; Nasolaringoscopia.

Laryngeal tuberculosis: An overlooked
condition. Case report and literature review

SUMMARY
Laryngeal tuberculosis (LTB) is a rare presentation
of the disease that manifests as an infiltrating mass with

Esta obra esta bajo una licencia de Creative Commons
Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional
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dysphonia, dysphagia and odynophagia. We present
the case of a 23-year-old female patient referred to our
service for hoarseness and weightloss. Microbiological
studies such as sputum smear microscopy and cultures,
GeneXpert, and imaging studies (X-rays, CT scan,
nasolaryngoscopy) were performed, leading to a
diagnosis of LTB in concomitant pulmonary tuberculosis
(pTB). Treatment for tuberculosis was initiated, and
the dysphonia was recovered 15 days after initiation.
This case is the first example of LTB diagnosed in the
Tuberculosis Laboratory of the “Dr. Jacinto Convit”
Biomedical Institute, with a history of approximately
20 000 cases of pTB and extrapulmonary TB in the
last 15 years. Our findings suggest that LTB may be
a complication of pTB. Dysphonia, dysphagia and
odynophagiain patients with pTB may be associated with
disease extension into the laryngeal presentation, so it
is recommended toinitiate treatment without confirming
the diagnosis through a biopsy. This pathology is an
underestimated diagnostic challenge. Itis essential to
evaluate patients with pTB with hoarseness, dysphonia,
and/or odynophagia through the Otorhinolaryngology
Department to better understand its incidence and rule
out differential diagnoses. Given this is the first case of
TB detected in the Laboratory, it is crucial to evaluate
all patients with these symptoms for pTB screening.

Keywords: Pulmonary tuberculosis (pTB);
Extrapulmonary tuberculosis; Laryngeal tuberculosis;
Dysphonia; Nasolaryngoscopy.

INTRODUCCION

La tuberculosis (TB) es una enfermedad
infecciosa de incidencia global causada por el
complejo de Mycobacterium tuberculosis. En
2023, afectd a 10,6 millones de personas en todo
elmundoy provoco 1,3 millones de muertes'. En
Venezuela, segun el Observatorio Venezolano de
Salud se estimaun subregistrode masdel 100 % de
los casos de TB, asociado a multiples factores que
aquejan al pais, presentando 45 casos por cada
100 000 habitantes para el afio 2023 basandose
en datos de la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS)23. El microorganismo en TBp, se propaga
principalmente por el aire, a través de gotas de
flugge; aproximadamente el 75 % de los casos
afecta a los pulmones y el 25 % a otros érganos.
La presentacion de tuberculosis extrapulmonar
surge cuando la bacteria se propaga a través del
torrente sanguineo y/o el sistemallinfaticollegando
a diversos organos, siendo una enfermedad
en gran medida desatendida motivado a su
complicado diagnéstico “.

Los factores de riesgo para el desarrollo
de tuberculosis son edad avanzada, infeccion

por virus de inmunodeficiencia humana (VIH)
y comorbilidades como la diabetes mellitus,
enfermedad renal crénica e inmunosupresion °.
Los sitios de infeccidon extrapulmonar mas
comunes incluyen los ganglios linfaticos, la pleura
y las areas osteoarticulares, aunque cualquier
organo puede verse afectado 6. La tuberculosis
laringea (TBL) es rara y ocurre en menos del
1 % de los casos de manifestacion clinica
extra-pulmonar 5. A menudo se asocia con la
presentacion pulmonar mediante propagaciéon
broncogénica (secundaria), sin embargo, se
puede instauraratravés delainvasion directa de
bacilos enla laringe (primaria)’, estaes altamente
contagiosa debido a una gran concentracién del
bacilo, que se transmite principalmente por el aire .

La TBL tipicamente se presenta con lesiones
polipoideas, ulceras o nddulos que pueden
formar granulomas caseosos que dan lugar a
una masa infiltrante y tener aspecto similar a
tumores ubicados en este 6rganoy enlas cuerdas
vocales; su apariencia macroscopica a veces
puede confundirse con una lesién neoplasica °'°.
La caracteristica clinica mas frecuente en la TBL
es la disfonia, pérdida de peso, ronquera y/o
afonia "'. Apesarde que puede presentarse como
lesién primaria, cuando se acompafia de TBp,
pueden aparecer manifestaciones adicionales
como tos, fiebre y hemoptisis. EIl diagnéstico
se realiza generalmente mediante cultivo de
esputo y estudios histopatoldgicos para aislar al
M. tuberculosis, aunque se apoyan de estudios
de imagen 7. El tratamiento suele implicar un
régimen de multiples farmacos durante varios
meses, considerandose la cirugia en los casos
graves 8. El objetivo de este informe es presentar
un casode TBLy brindarindicaciones que puedan
facilitar un diagnostico rapido.

CASO CLINICO

Se trata de paciente femenina de 23 afos,
natural y procedente del Estado Miranda,
Venezuela, no fumadora, sin antecedente
patolégico conocido, quien reportd el inicio de
enfermedad actual desde aproximadamente
el mes de julio del afio 2023 cuando presentd
cambios en su patron de voz de manera progresiva
y continua (disfonia o ronquera) y dificultad para
tragar (disfagia), a su vez se asociaron episodios
de alzas térmicas periédicas cuantificadas en
regiéon axilar en 39 °C, precedida de escalofrios,
predominantemente durante el dia, alivid con
uso de paracetamol 500 mg, posteriormente
se asocié dolor a la deglucion de soélidos
(odinofagia), sudores nocturnos, tos no productiva,
fatiga y pérdida de peso involuntaria de 4,8 kg
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aproximadamente, esto se debid principalmente
a una ingesta limitada de alimentos, atribuida en
gran medida al dolor que experimentaba al tragar
y el poco apetito. Debido a las manifestaciones
clinicas persistentes, en particular la pérdida de
la voz progresiva busco atencion médica.
Alexamenfisicolucia enregulares condiciones
generales, afebril al momento de la evaluacion,
levemente deshidratada, eupneica, orientada en
tres planos, disfénica, caquéctica, TA: 114/78
mmHg, FC: 103 Ipm, FR: 17 rpm, SATO2: 96 %,
peso 35kg, ORL: cornetes inferiores hipertréficos,
palidos, Mallampati Il, cardiovascular: ruidos
cardiacos ritmicos y regulares, taquicardicos, sin
soplo ni galope, térax simétrico, hipoexpansible,
ruidos respiratorios presentes en ambos
hemitorax, sin agregados. Abdomen: excavado,
blando, depresible, no doloroso a la palpacién,

sin visceromegalias, extremidades hipotréficas,
moviles, sin edema, a nivel neurolégico vigil,
orientada, lenguaje coherente.

Dentro de los estudios paraclinicos realizados
se reportaron el 20/09/2023, hematologia
completadonde se destacé anemia Hemoglobina
(Hb): 7,1 g/dL, Volumen Corpuscular Medio
(VCM): 71 fL, Hemoglobina Corpuscular Media
(HCM): 22 pg y leucocitos de 10,2 103cel/Ul
(Neu: 82 %), Velocidad de Sedimentacion
Globular (VSG) 150 VC. La prueba del virus de
inmunodeficiencia humana (VIH) (07/10/2023)
arrojo resultados negativos y la paciente no tenia
conocimiento de ninguna enfermedad subyacente
que generarainmunocompromiso. Laradiografia
de térax (Figura 1A) se observaron infiltrados
reticulo-nodulares enlébulo superior a predominio
derecho.

Figura 1. A) Radiografia de térax postero anterior (PA) de la paciente: infiltrados reticulo-nodulares en I6bulo superior a predominio
derecho. B) nasolaringoscopia antes del tratamiento de la tuberculosis que muestra una lesion granulomatosa (circulo).

Ante la falta de un diagnéstico concreto para
la causa de la disfonia y odinofagia, se coordiné
evaluacion en el servicio de Otorrinolaringologia
del Hospital Vargas de Caracas, motivado a
la presentacion clinica, quienes realizaron
nasolaringoscopia con endoscopio Karl Storz -
SCB de 70 mm. El informe del servicio reportd
la presencia de una lesién granulomatosa,
blanquecina, de bordes irregulares, caracterizada
por inflamacién y secrecién mucosa, localizada
principalmente en la cuerda vocal izquierda,
posterior, proximal al cartilago aritenoides (Figura
1B).

En vista de los hallazgos se realizé una
tomografia computarizada de alta resolucién
(TC) (30/09/23) de térax que reveld areas de
consolidacién en segmento apical y anterior del
I6bulo superior derecho, I6bulo medioy segmento
posterior de I6bulo inferior derecho asociado a

opacidades centrolobulillares en aspecto de arbol
en brote que coexisten con multiples cavitaciones
apredominio de segmentos apicalesy consolidado
en lI6bulo inferior izquierdo (Figura 2).

Ademas, tuvo un examen inicial de cultivo
de esputo para descartar tuberculosis realizado
en un laboratorio privado que arrojé resultados
negativos. Sin embargo, por persistencia de la
sintomatologia y mantener sospecha clinica con
pérdida de peso, aunado a que este ultimo es
caracteristico de la TB, se realizé un Genexpert
(02/10/2023) que identific6 Mycobacterium
tuberculosis complex (MTBC, detectado positivo
alto), sin reporte de resistencia a rifampicina.
Simultaneamente se practicé prueba cutanea de
derivado proteico purificado (tuberculina, PPD por
sussiglaseninglés)el 05/10/2023, en el laboratorio
de Tuberculosis del Instituto de Biomedicina “Dr.
Jacinto Convit”, resultando positiva (18 mm),
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Figura 2. Corte axial de tomografia computarizada de alta
resolucién (TC) de torax: consolidaciones del I6bulo superior
derecho (circulo) y del I6bulo inferior izquierdo (flecha).

asimismo, se practicd baciloscopia y cultivo del
esputo parainvestigacion de MTBC (05/10/2023).
En la baciloscopia se observaron bacilos acidos
resistentes 3+. Ala incubacion crecieron bacilos
acidos resistente, se incluyeron pruebas de
biologia molecular “heat shock protein 65” (hsp65,
por sus siglas en inglés) donde se obtuvo el
resultado de Mycobacterium tuberculosis complex.
Estos hallazgos confirmaron el diagnéstico de
TBp, posiblemente acompafiada de TBL.

En la localizacion de la lesidon laringea no se
tomo biopsia para confirmar el diagndstico de TBL,
en cambio, el tratamiento seinicidé inmediatamente,
basadoenrégimende cuatrofarmacos: isoniazida,
rifampicina, pirazinamida y etambutol. Después
de 15 dias de terapia anti-TB, se observé una
mejoria significativa, basada en reduccién de la
disfonia y odinofagia, la laringoscopia control con
endoscopio Karl Storz - SCB de 70 mm, demostrd
evolucionfavorable, con cuerdas vocales méviles
y sin lesiones. Posteriormente, a los 4 meses
de iniciada la medicacién, en el control clinico,
la paciente recuperé completamente la voz y no
presentd los sintomas iniciales.

DISCUSION

Latuberculosis en Venezuela esta en aumento.
Segun los reportes enviados a la OMS, en 2015
se registré una incidencia de 30 casos por cada
100 000 habitantes, mientras que en 2023 la
cifra aumenté a 45 casos por cada 100 000
habitantes, lo que representa un incremento
del 50 % en solo diez afios 3. Esta tendencia
indica un deterioro progresivo en el manejo de

la enfermedad en el pais 2. A esto se suman
las altas tasas de subdiagnéstico y subregistro
principalmente debido al deterioro de las
condiciones socioecondmicasy alas deficiencias
en el programa de control de tuberculosis,
agravadas por la disminucioén de los servicios de
diagnéstico 2'2. Esto afecta especialmente a las
formas extrapulmonares, que presentan mayores
tasas de subdiagnéstico .

La tuberculosis extrapulmonar es un desafio
diagnosticodebido a sus diversas manifestaciones
clinicas, que pueden simular multiples patologias,
lo que impide su sospecha en muchos casos.
Ademas, estas formas suelen ser paucibacilares
(bajacargabacilar), lo que dificultasuidentificacion
microbioldégica. Son muy pocos los centros que
cuentan con pruebas de apoyo diagnéstico como
adenosina desaminasa (ADA), PPD, ensayo
de liberacién de interferobn Gamma (IGRA por
sus siglas en inglés) y cultivos, lo que limita la
posibilidad de un diagnéstico oportuno y, en
consecuencia, la administracion del tratamiento
adecuado 5.

La tuberculosis laringea (TBL) es poco fre-
cuente y presenta sintomas inespecificos °. Esta
patologia puede diagnosticarse errobneamente
como una enfermedad maligna primaria debido a
su apariencia infiltrativa, a la formacién de masas
y a la presentacion clinica poco especifica '°.
La principal via de infeccion es la diseminacion
de Mycobacterium tuberculosis desde un foco
pulmonar a través del contacto con esputo
bacilifero, que alcanzala superficie laringea '2. La
diseminacién hematogenaolinfaticaesunacausa
excepcional de enfermedad laringea cuando el
foco primario es pulmonar .

La TBL afecta principalmente las cuerdas
vocales ligamentosas, seguidas por los pliegues
vestibulares y, con menor frecuencia, la epi-
glotis ®". Desde el punto de vista macroscoépico,
se pueden observar ulceraciones, lesiones
inflamatorias inespecificas, lesiones polipoides
o0 masas granulomatosas '. Los sintomas mas
comunes incluyen disfonia progresiva y pérdida
de peso. En casos de tuberculosis pulmonar
asociada (TBp), la alteracién de la voz puede estar
relacionada con el compromiso laringeo o conuna
paralisis recurrente de origen mediastinico 7.

Diversos estudios han demostrado que la TBL
suele coexistircon laTBp '°. En pacientes con TBp
que presentan disfonia, la laringitis tuberculosa
debe considerarse un diagndstico diferencial
prioritario '®. En estos casos, la laringoscopia
directa sigue siendo una herramienta diagndstica
fundamental, ya que permite la visualizacibn de la
laringe, laidentificacion de lesiones caracteristicas

Bol Venez Infectol Vol. 35 - N° 2, julio-diciembre 2024



TUBERCULOSIS LARINGEA

y cierto grado de diferenciacién de la TBL de
otras patologias, como neoplasias malignas o
procesos granulomatosos crénicos °. Por ello,
se recomienda postergar la biopsia inicial, dado
que la coexistencia de carcinoma y laringitis
tuberculosa es infrecuente.

Cuando la presentacion clinica se limita a
sintomas laringeos, laTBL suele sersubestimada
comodiagnoéstico diferencial, loque puede llevara
errores diagnosticos y tratamientos inadecuados.
Porlotanto, es crucial que los otorrinolaringdlogos
conozcan en profundidad sus caracteristicas
clinicas para garantizar un manejo adecuado.

En el caso descrito por Khan UN, et al.’, la
TBL se confirmd mediante biopsia repetida. Sin
embargo, en nuestro paciente, la presentacion
clinica era altamente sugestivatantode TBp como
de TBL, respaldada por estudios de imagenes y
microbiologicos (baciloscopia, cultivoy GeneXpert
Ultra Rif positivos en esputo), lo que hizo
innecesaria la biopsia para confirmar el caso, de
manera que la repuesta al tratamiento corroboré
el diagnéstico. Asimismo, se ha demostrado que
la TBL responde de manera rapida y favorable al
tratamiento antituberculoso estandar cuando se
administra adecuadamente. En nuestro caso, se
observé una mejoria significativa, conreducciénde
la disfoniay la odinofagia a los 15 dias de iniciada
la terapia, demostrando la versatilidad del uso
del tratamiento anti-TB como herramienta para
confirmar el diagndstico sin exponer al paciente
a las complicaciones de procedimientos como la
toma de biopsias.

Se recomienda considerar |la biopsia solo en
pacientes con factores de riesgo especificos,
como edad avanzada, linfadenopatia cervical,
antecedentes importantes de tabaquismo o
sospecha de carcinoma laringeo como causa
subyacente, especialmente en aquellos casos
en los que los sintomas persistan a pesar del
tratamiento 7.

CONCLUSIONES

Se debe sospechar TBL en pacientes con
ronquera cronica, disfonia y pérdida de peso e
investigar un posible foco de TBp, particularmente
en regiones de alta incidencia de esta patologia®.
La TBL es infrecuente y tiene una presentacion
relativamente inespecifica y principalmente
coexiste con TBp. En pacientes con sospecha
clinica de TBp y TBL no se deben tomar
biopsias en primeras instancias. La realizacion
de la laringoscopia directa sigue siendo una
herramienta diagnéstica fundamental porque

permite la diferenciacion de la TBL de otras
patologias.

Para la confirmacién microbiolégica se debe
realizar baciloscopia y cultivo en esputo para
investigacién de TB ya que se ha demostrado
tener bastante utilidad guiar el diagndstico; a su
vez, larespuesta apropiada al tratamiento confirma
el diagnéstico. Los otorrinolaringélogos deben
de conocer y tener en cuenta las caracteristicas
clinicas de la TBL para garantizar un manejo
apropiado en estos casos.

Reportamos nuestro primer caso de TBL entre
masde 20 000 pacientes con TBp y extrapulmonar
diagnosticados en el laboratorio de Tuberculosis
y Micobacteriosis del Instituto de Biomedicina
“Dr. Jacinto Convit’, durante un periodo de 15
afnos. Probablemente, previamente se observéd
subregistro y no fue identificado, por tanto, nos
motivo para evaluaralos pacientes con tuberculosis
pulmonar con ronquera, disfonia y/u odinofagia a
través del Departamento de Otorrinolaringologia
para comprender mejor su incidencia y estudiar
los diferentes diagnésticos diferenciales 8. En
colaboracién conlos otorrinolaringdlogos, también
valoraremos aquellos que consulten conlaclinica
descrita para la pesquisa de TBp.
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