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RESUMEN

Objetivo: analizar la prevalencia de ehrlichiosis y anaplasmosis humana en los usuarios que asisten a un centro
diagnostico de laboratorio, Mérida 2017-2022. Metodologia: enfoque cuantitativo, tipo documental, disefio retrospectivo
transversal. La muestra estuvo compuesta por 638 usuarios que acudieron al centro diagnostico durante el periodo
de estudio. Resultados: sexo femenino (54,9%), edad 40,44 + 19,41 anos, edad del sexo masculino 35,71 + 19,52
afos, resultados positivos 54,9% (n=350), en 2018 se determinaron mas casos (n=97) y en 2017 se observo un mayor
porcentaje de positivos (66,9%), 53,4% de las pruebas de laboratorio procesadas fueron a pacientes provenientes del
municipio Libertador, seguido de Campo Elias (12,1%), el mayor porcentaje de positivos fue de sexo femenino (56,6%),
en edad de 31 a 35 afios (11,1%), seguido del grupo de 46 a 50 afios (10,0%). La curva ROC muestra que existe buena
correspondencia entre el resultado de FCB y ehrlichia (AreaZO,885; p-valor<,001), anaplasma-rickettsia (Area=0,6l7;
p-valor<,001). La sensibilidad de la prueba de ehrlichia (77,7%) y anaplasma-rickettsia (23,4%). Conclusiones: mas
de la mitad de las pruebas de hematogenos fue positivo en el frotis de capa blanca, ademas cuatro de cada diez fueron
casos de ehrlichia y uno de cada diez presentaron anaplasma-rickettsia. Se evidencié una sensibilidad y probabilidad de
verdaderos positivos de ehrlichia de ocho casos de cada diez, mientras que al anaplasma-rickettsia hubo seis de cada diez

verdaderos positivos por medio de la técnica de frotis de capa blanca.
Palabras clave: ehrlichiosis humana, anaplasmosis humana, salud publica.
ABSTRACT

Objective: to analyze the prevalence of ehrlichiosis and human anaplasmosis in users who attend a laboratory diagnostic
center, Mérida 2017-2022. Methodology: quantitative approach, documentary type, retrospective cross-sectional
design. The sample was made up of 638 users who attended the diagnostic center during the study period. Results:
female sex (54.9%), female age 40.44 + 19.41 years, male age 35.71 + 19.52 years, positive results 54.9% (n=350),
in 2018 determined more cases (n=97) and in 2017 a higher percentage of positives was observed (66.9%), 53.4% of
the laboratory tests processed were for patients from the Libertador municipality, followed by Campo Elias (12, 1%),
the highest percentage of positives was female (56.6%), aged 31 to 35 years (11.1%), followed by the group of 46 to
50 years (10.0%). The ROC curve shows that there is good correspondence between the result of FCB and ehrlichia
(Area=0.885; p-value<.001), anaplasma-rickettsia (Area=0.617; p-value<.001). The sensitivity of the test for ehrlichia
(77.7%) and anaplasma-rickettsia (23.4%). Conclusions: more than half of the hematogenous tests were positive in the
white layer smear, in addition four out of ten were cases of ehrlichia and one out of ten presented anaplasma-rickettsia.
A sensitivity and probability of true positives for ehrlichia was evident in eight cases out of ten, while for anaplasma-
rickettsia there were six out of ten true positives using the white layer smear technique.

Keywords: human ehrlichiosis, human anaplasmosis, public health.
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INTRODUCCION

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS, 2020) las enfermedades de transmision vectorial representan
mas del 17% de todas las enfermedades infecciosas y cada afio provocan mas de 700.000 muertes. Pueden
estar causadas por pardsitos, bacterias o virus. La distribucion de las enfermedades de transmision vectorial

esta determinada por un conjunto complejo de factores demograficos, medioambientales y sociales.

Entre las enfermedades transmitidas por vectores se encuentra la ehrlichiosis, que es considerada como una
zoonosis trasmitida por la picadura de garrapatas que afecta principalmente a los mamiferos. Reconocida
como enfermedad que afecta a los humanos desde 1986, predominantemente identificada en el sur-este de
Estados Unidos, donde la incidencia presenta una marcada variacion geografica y estacional. Esta entidad
también ha sido reportada en Europa, Africa y Latinoamérica; en esta tltima, la incidencia es incierta por falta

de registros (Botero et al., 2014).

Dicha zoonosis es una infeccion no reconocida ni sospechada en el medio, sin embargo, ciertas caracteristicas
epidemiologicas hacen que deba pensarse en esta entidad a la hora de abordar a un paciente con un cuadro clinico
compatible. Existen limitaciones en los registros de este tipo de enfermedades pues no son de notificacion
obligatoria y un alto nimero cursan de manera subclinica, lo que hace probable un elevado subregistro. La
importancia de tener en mente esta condicion radica en que el retraso del tratamiento se asocia a mayor

incidencia de complicaciones, incluyendo desenlaces fatales (Botero et al., 2014).

Con respecto a su distribucidon geografica, se ha identificado la presencia de E. canis en diferentes areas entre
las que se incluyen Venezuela, Costa Rica, Canada, Italia, Portugal, Espaia, México, Estados Unidos de
América (E.U.A.) y Japdn; asi mismo, ha habido reportes de E. chaffeensis en Argentina, Israel, Italia, Mali,
México, Portugal, Corea, Tailandia, E.U.A. y Espafia (Paddock y Childs, 2003; Andr¢, 2018).

La ehrliquiosis humana es causada por especies de Ehrlichia. Se trata de una bacteria gramnegativa, hoy
clasificada en el orden Rickettsiales, familia Anaplasmataceae, que se ha adaptado a la vida intracelular
obligada. Presenta tropismo por células sanguineas (monocitos, granulocitos o plaquetas) de animales y
seres humanos, a las cuales invade, para quedar incluida dentro de una vacuola citoplasmatica (fagosoma).
Al multiplicarse por fision binaria en el interior de la vacuola, forma una microcolonia, que es visible al

microscopio Optico y que por su aspecto se denomina “morula” (Estrada et al., 2012).

Las especies de Ehrlichia han perdido todos los genes de biosintesis de lipopolisacaridos (LPS) y algunos
otros para la sintesis de peptidoglucano, evitando de esta manera que se lleve a cabo una respuesta inmune
efectiva para su eliminacion. Por otra parte, la pérdida de peptidoglucano les proporciona flexibilidad y
plasticidad a estas bacterias facilitando su circulacion intravascular en los leucocitos infectados. Existen dos
formas bacterianas de ehrlichia que son las células de nticleos densos y células reticuladas (en inglés DC y RC,
respectivamente). Estas dos variantes bacterianas desempefian un papel importante en su ciclo de desarrollo,
ya que las DC entran a la célula por endocitosis y, una vez dentro del endosoma, se transforman en formas

intermedias para posteriormente madurar a RC. Estas ultimas se multiplican mediante fision binaria durante
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48 horas, generando otra vez, formas intermedias (Franco-Zetina et al., 2019).

Finalmente, ocurre una maduracion nuevamente a DC, pasadas 72 horas, para después ocurrir una lisis de la
célula hospedera y acaecer su liberacion. Las especies E. chaffeensis y E. canis son los agentes etioldgicos
de la ehrlichiosis monocitica humana (sigla en inglés: HME) y ehrlichiosis monocitica canina (sigla en
inglés: CME), respectivamente. Ambas bacterias tienden a parasitar los monocitos/macrofagos del hospedero
formando las caracteristicas moérulas en estas células. La garrapata Amblyomma americanum es el vector
predominante de E. chaffeensis, sin embargo, se ha encontrado su presencia también en otras especies como
Dermacentor variabilis, Ixodes pacificus, A. testudinarium, Haemaphysalis longicornis y H. yeni. Por otra
parte, la garrapata Rhipicephalus sanguineus es el vector principal de E. canis, pero también se ha encontrado

en especies D. variabilis (Franco-Zetina et al., 2019).

La infeccion es trasmitida por garrapatas, que al alimentarse de la sangre humana contaminan con sus
secreciones salivales el sitio de la picadura (mordedura). De esa manera ingresa el microorganismo en el
cuerpo humano, para luego desplazarse por el torrente circulatorio, dentro de leucocitos o plaquetas. Ejerce su
accion patogena en el propio sistema sanguineo, en el vascular, el sistema nervioso central, pulmones, rifiones,
aparato digestivo, higado y piel, entre otros, con una expresion clinica muy diversa, que puede hacer que el

trastorno se confunda con otras enfermedades infecciosas mas comunes (Dumler et al., 2001).

Las manifestaciones clinicas de HME comprenden signos y sintomas como fiebre, cefalea, mialgias, artralgias,
malestar general, anorexia, escalofrios, leucopenia, trombocitopenia y anemia. En cuanto a CME, dependera
de la fase en la que se encuentre (aguda, subclinica o cronica) aunque los sintomas comunes en los diferentes
estadios son fiebre elevada, anorexia, opacidad corneal, pérdida de peso, epistaxis, vomito, diarreas, anemia
y trombocitopenia. En casos graves, en ambas ehrlichiosis puede presentarse hepatomegalia, esplenomegalia,
dafios al sistema nervioso (meningitis), hemorragias y en el caso de los perros, una pérdida de peso significativa.
Para el diagnostico de HME y CME se utilizan diferentes técnicas entre las que se incluyen las hematoldgicas,

serologicas, aislamiento bacteriano y moleculares (Franco-Zetina et al., 2019)

Un alto porcentaje de pacientes con diagndstico de ehrliquiosis presentan leucopenia o trombocitopenia y
algunos, anemia. Las transaminasas hepaticas a menudo se encuentran elevadas. (Dumler et al., 2001). El
diagnostico se confirma idealmente por medio de pruebas para deteccion serologica de anticuerpos y técnicas
moleculares. En su defecto, la demostracion de morulas de Ehrlichia en el citoplasma de células sanguineas

permite hacer un diagndstico especifico oportuno de la enfermedad (Dumler et al., 2001).

Hay condiciones del hospedero, como edad, estado de nutricidon, una variedad de trastornos relacionados
con enfermedades malignas y otras enfermedades infecciosas (entre ellas la infeccion por VIH), asi como
alteraciones metabolicas, trastornos laborales, psiquicos o estrés, que ocasionan un déficit secundario de
la inmunocompetencia. En algunos casos esta deficiencia es transitoria y desaparece con un tratamiento
apropiado de la enfermedad primaria; en otros, como en la infeccion por VIH, tiende a ser progresiva. Las

manifestaciones son indiferenciadas y comprenden fiebre (96%), cefalea (72%), mialgias (68%) y malestar
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general (77%). Algunos signos observados con menor frecuencia son nausea, vomito y diarrea (25 a 57%);
tos (28%); eritemas (26% en forma global y 6% como sintomatologia inicial), confusion (20%). Puede ser
grave, 49% requiere hospitalizacion y cerca del 2% fallece. Las complicaciones graves incluyen shock
séptico, distrés respiratorio, insuficiencia cardiaca, hepatitis, meningoencefalitis, hemorragia y en personas

inmunosuprimidas, infecciones sobreagregadas (Walker et al., 2016).

La ehrlichiosis y anaplasmosis son enfermedades cuyo diagndstico se dificulta ya que estas suelen confundirse
con otras enfermedades febriles. Si bien, la prevalencia de infecciones por Ehrlichia spp. y anaplasma
dependera del area geografica, la implementacion de técnicas idoneas para su diagnostico es indispensable en
areas en donde la enfermedad tiene una mayor relevancia epidemioldgica. Asi mismo, el diagndstico no debe
centrarse en humanos, sino también en la poblacion canina la que juega un papel de centinela al ser hospederos
de garrapatas vectores de estas bacterias. Todos los métodos diagnodsticos constan de diferentes valores de
sensibilidad y especificidad, por lo que se debe seleccionar el adecuado con base en la sintomatologia y el
tiempo transcurrido con la infeccion, ya que en el caso de la evaluacion de sangre periférica y deteccion de
anticuerpos IgG, el tiempo transcurrido determina su sensibilidad. Por ello, surgi6 la necesidad de identificar

la prevalencia de ehrlichiosis y anaplasmosis humana.

La investigacion de Pérez et al. (2019), tuvo como objetivo reportar la presencia de estructuras citoplasmaticas
en monocitos, compatibles con Ehrlichia sp., en muestras de sangre humana recolectadas en diferentes
municipios del estado Aragua, Venezuela, durante el periodo 2015-2017. En este estudio retrospectivo de
revision de expedientes, ingresaron 613 muestras de sangre por sospecha de ehrlichiosis y se evaluaron
mediante frotis leucocitario. A los datos recolectados en los protocolos de recepcion de las 613 muestras
se les aplico una encuesta epidemiologica. Del total de muestras ingresadas, 22,3% muestras presentaban

estructuras citoplasmaticas en los monocitos, compatibles con Ehrlichia sp. moérulas, fueron identificadas.

Vidal et al. (2019), cuyo objetivo fue metanalizar la prevalencia de Anaplasma en humanos reportada en
la literatura cientifica mundial. Métodos: revision sistematica de la literatura segun las fases Prisma con
14 estrategias de busqueda en tres bases de datos multidisciplinarias. Se garantiz6 la reproducibilidad y
la evaluacion de la calidad metodoldgica. Se sistematizaron 15 estudios publicados entre 2004 y 2017, la
mayoria en Polonia (20%) y China (20%). El 73% utiliz6 IFI y en los demés se empled PCR anidada o Elisa.
La mayoria de grupos de estudio correspondio a sujetos con exposicion ocupacional o contacto con animales

infectados. La prevalencia con PCR fue de 15,6%, con IFI de 9,3% y con Elisa de 2,8%.

Dentro de las limitaciones, se encontraron dificultades para obtener informacion en instituciones publicas
de salud del estado Mérida. Es importante mencionar que la ehrlichiosis y anaplasmosis no se encuentran
actualmente dentro de las enfermedades de notificacion obligatoria, por tal razon se ha generado subregistros
y manejo inapropiado de las estadisticas, donde se observan fallas en el sistema de informacion de salud. El
objetivo del estudio fue analizar la prevalencia de ehrlichiosis y anaplasmosis humana en los usuarios que
asisten a un centro diagndstico de laboratorio en Mérida, 2017 - 2022. Lo que permitié la construccion de un

perfil epidemioldgico de la enfermedad, que es fundamental para la vigilancia de dichas patologias.
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METODOLOGIA

La investigacion se realizd bajo el enfoque cuantitativo de tipo documental y analitico porque se efectua
una revision de los registros del Centro diagnéstico con un disefio retrospectivo transversal. Las variables
consideradas fueron, caracteristicas sociodemograficas: edad, sexo, procedencia; estudios complementarios:
Hemoglobina, Hematocrito, Globulos Blancos, Recuento Diferencial, Plaquetas, V.S.G, Proteina C Reactiva,
Antigenos febriles. Se planted6 como hipoétesis, la prueba de frotis de capa blanca es altamente sensible y
susceptible en los casos de Ehrlichiosis y Anaplasmosis humana en los usuarios que asisten al Centro

Diagnoéstico AURILAB en el periodo comprendido entre los afios 2017 y 2022.

La poblacion estuvo conformada por todos los usuarios del Centro diagndstico AURILAB que acudieron
en el periodo 2017 a 2022 para realizarse exdmenes de descarte de hemopatdgenos. La muestra fue de 638
usuarios que acudieron al Centro diagnéstico AURILAB durante el periodo de estudio y se consideraron
como criterios de inclusion: usuarios que soliciten descarte de hemopatogenos, descarte de hemopatogenos en
humanos, informacién completa del paciente, y como criterios de exclusion: muestras de caninos, informacioén

incompleta del paciente.

La técnica utilizada fue la encuesta. Se utilizdo como instrumento, una ficha de recoleccion de datos la cual esta
dividida en tres secciones: Seccion A. Datos sociodemograficos; Seccion B. Resultados de laboratorio; Seccion
C. Estudios complementarios. Para el procedimiento de recoleccion de datos, se realizd una revision de los
expedientes clinicos del laboratorio Aurilab ubicando los pacientes que solicitaron estudios de hemopatogenos,
compilando los datos mediante la ficha de recoleccion de datos. La ficha de recoleccion de datos incluye datos

sociodemogréficos y epidemioldgicos.

En el analisis de datos, se halld descriptivamente a las variables cualitativas, frecuencia y porcentaje, y a las
cuantitativas, media aritmética, mediana y desviacion estandar. Inferencialmente se realizd la curva ROC y
prueba de chi-cuadrado, con un nivel de confianza del 95%. Para el procesamiento se utilizo el software IBM
SPSS para Windows version 27.0.

La investigacion cumplid con las normas éticas establecidas en la Asociacion Médica Mundial (2013) que ha
promulgado la Declaracién de Helsinki como una propuesta de principios €ticos para investigacion médica
en seres humanos, incluida la investigacion del material humano y de informacion identificables. Aunque
inicialmente la declaracion va dirigida a los médicos, también es valido que sea adoptada por todos los

investigadores que traten con seres humanos.

RESULTADOS

En el centro diagnéstico y periodo de estudio (2017-2022) se procesaron un total de 638 pruebas para
descarte de hemopatdgenos (frotis de capa blanca), obteniendo que la distribucion por sexo fue de 54,9%
(n=350) femenino y masculino 45,1% (n=288), en cuanto a la edad (minimo 8 meses, maximo 89 afios), en
el sexo femenino, media (40,44 afios), mediana (41,50 afios), desviacion tipica (19,41 afios); mientras que,
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en masculino, media (35,71 afos), mediana (36,50 afios), desviacion tipica (19,52 afios). Se diagnosticaron
54,9% positivos, lo que indica 350 casos. La distribucion por afio fue: 2017 (n=89), 2018 (n=97), 2019 (n=54),
2020 (n=42), 2021 (n=16), 2022 (n=52).

En cuanto a la procedencia de los pacientes que se realizaron pruebas de descarte de hematogenos, se distribuyo
en municipio Libertador (53,4%), Campo Elias (12,1%), Santa Barbara del Zulia (8,0%), Alberto Adriani
(6,1%), Sucre (2,4%), Santa Cruz del Zulia (2,2%), Tovar (2,0%), Barinas (1,9%), Antonio Pinto Salinas
(1,7%), Santos Marquina (1,4%), otros (8,8%).

En el grafico 1 se observa que el mayor porcentaje de positivos es de sexo femenino (56,6%).

43.4%
= Femenino

= Masculino
56.6%

Grifico 1.
Casos de ehrlichia segun sexo (%). Centro diagnostico AURILAB. Mérida, 2017-2022.

En la tabla 1 se observa que, de los positivos, los grupos etarios con mayor porcentaje fueron de 31 a 35 afios
(11,1%), seguido del grupo de 46 a 50 afios (10,0%).
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Tabla 1.
Casos de ehrlichia segun grupos de edad. Centro diagndstico AURILAB (N°, %). Mérida, 2017-2022.
Frecuencia Porcentaje
0a5s 11 3,1
6alo 23 6,6
I1als 21 6,0
16 a 20 25 7,1
21 a25 19 5,4
26 a 30 16 4,6
31a35 39 11,1
3640 34 9,7
41 a 45 32 9,1
46 a 50 35 10,0
51a5s5 28 8,0
56 a 60 29 8,3
61 a 65 13 3,7
66a70 10 2,9
71 0 mas 15 4,3
Total 350 100,0

Fuente: archivos del Centro diagndstico AURILAB, noviembre 2023.

En el grafico 2, se observa la distribucion por edad (minimo 8 meses, maximo 84 afos), en el sexo femeni-
no, media (39,93 anos), mediana (42,00 afios), desviacion tipica (18,91); mientras que, en masculino, media
(35,21 afnos), mediana (35,50 afios), desviacion tipica (18,93 afos).

100,00

80,00~ -

§0,00—

Edad

40,00

20,004

00— S

1 T
Femenino Masculino

Sexo

Grifico 2.
Casos de ehrlichia segun edad y sexo. Centro diagnostico AURILAB. Mérida, 2017-2022.
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En el gréafico 3 se observa que los resultados del FCB tienen buena correspondencia con el resultado de
ehrlichia (Area=0,885; ET=0,014; p-valor<,001; IC: 0,858 a 0,913) con un valor de sensibilidad de 77,7% y
una tasa de falsos positivos de 0,7% (1-especificidad), mientras que en el resultado de anaplasma-rickettsia
su valor fue menor (Area=0,6l7; ET=0,022; p-valor<,001; IC: 0,574 a 0,660) con un valor de sensibilidad
de 23,4% y una tasa de falsos positivos de 0,0% (1-especificidad), es oportuno indicar que ambos resultados

(ehrlichia, anaplasma-rickettsia) son estadisticamente significativos.

Procedencia de la
curva

===Ehrlichia
= Anaplasma_Rickettsia
==uu | inga de referencia

.-
[}
Z
o
E=
o
O
o
[0
3
w
I"
-f
'f
-i
.i
I“'
U,U | 1 | 1 ]
0,0 0.2 04 0,6 0,8 10
1 - Especificidad
Los segmentos diagonales son producidos por los empates.
Grifico 3.

Curva ROC de ehrlichia y anaplasma-rickettsia. Centro diagnostico AURILAB, Meérida, 2017-2022.

De los 110 examenes a los que se les realizé PCR, se obtuvo una PCR > 6 mg/dL (44,5%), de los cuales 29,1%
(n=32) fueron positivos al FCB, mientras que los positivos de ehrlichia fueron 25,5% (n=28) y lo positivos de

anaplasma-rickettsia 3,6% (n=4) (tabla 2).
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Tabla 2.
PCR segun los resultados de las pruebas de descarte de hematogenos en el Centro diagnostico AURILAB (N°,
%). Mérida, 2017-2022.

PCR
=<6 > 6 Total p-valor
FCB Negativo N° 28 17 45 ,249
% 25,5 15,5 40,9
Positivo N° 33 32 65
% 30,0 29,1 59,1
Ehrlichia Negativo N° 38 21 59 ,055
% 34,5 19,1 53,6
Positivo N° 23 28 51
% 20,9 25,5 46,4
Anaplasma- Negativo N° 50 45 95 110
Rickettsia
% 45,5 40,9 86,4
Positivo N° 11 4 15
% 10,0 3,6 13,6
Total N° 61 49 110
% 55,5 44,5 100,0

Fuente: archivos del Centro diagnostico AURILAB, noviembre 2023.

Nota: se utilizo el estadistico exacto de Fisher.

En los pacientes con FCB positivo, se determiné en los nifios VSG >13 (44,4%), en los hombres 50% y con
valores de VSG > 10, en los femeninos el caso positivo de FCB, Ehrlichia y Anaplasma tuvo un valor de
VSG > 15. Con relacion a los pacientes que se realizaron pruebas de hemoglobina y positivo en FCB, el 5,3%
de los nifios tuvo valores fuera del rango normal, en el caso de mujeres 16,8% y en los hombres (8,8%). En
cuanto a las pruebas de linfocitos fueron positivos en el FCB, 44,8% present6 resultados por fuera del rango
establecido. Se evidencio en las pruebas de neutréfilos y positivos del FCB, que 21,0% presentd resultados

por fuera del rango normal.

Ademas, en las pruebas de hematocrito y positivo en FCB, se obtuvo que 33,3% de las mujeres y hombres
tuvieron valores fuera del rango normal. Se determin6 que el 16,8% presentd resultados por fuera del rango
establecido en las pruebas de eusinofilos y fueron positivos en el FCB. Se encontré que no existi6 alteracion
del total de usuarios que se realizaron pruebas de basofilos y fueron positivos en el FCB. Asimismo, se hallo
en las pruebas de cayados y fueron positivos en el FCB, no se presentaron resultados por fuera del rango

establecido.

En las pruebas de monocitos y positivos en el FCB, 35,2% presento resultados por fuera del rango establecido.
Con respecto a plaquetas y positivos en el FCB, 1,3% presento resultados por fuera del rango normal. Se obtuvo
que del total de pacientes que se realizaron pruebas de globulos blancos y fueron positivos en el FCB, el 13,4%
presentd resultados por fuera del rango recomendable. Se determind que del total de pacientes que se realizaron
antigenos febriles y fueron positivos en el FCB, se encontraron como hallazgos positivos la Salmonella typhi
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O (n=10), proteus OX19 (n=9), Salmonella typhi. h (n=9), brucella abourtus (n=6), Salmonella O. paratyphi
A (n=6), Salmonella O. paratyphi B (n=3), Salmonella h. paratyphi A (n=2), Salmonella h. paratyphi B
(n=1). Finalmente, del total de pacientes que se realizaron antigenos febriles y fueron positivos en el FCB, se
determind como hallazgos de anaplasma/rickettsia y fueron positivos a proteus OX19 (n=3), brucella abourtus

(n=2), Salmonella typhi O (n=2), Salmonella typhi. h (n=1).

DISCUSION

Las enfermedades transmitidas por garrapatas, se encuentran en el grupo de padecimientos transmitidos por
vectores. Por su continua y rapida diseminacion a nivel mundial son denominadas también enfermedades
emergentes. Asimismo, por el incremento en el numero de nuevas infecciones y de enfermedades zoonoticas
las garrapatas son descritas como vectores transmisores de patdgenos (McCown, 2015), de los cuales
la Ehrlichiosis y la Anaplasmosis hacen parte de ellas. Se realiz6 la investigacion de acuerdo a los datos
obtenidos por el Centro diagnostico AURILAB en el periodo 2017-2022, procesando un total de 638 pruebas
para descarte de hemopatdgenos, obteniendo que la distribucion por sexo es de 54,9% femenino y 45,1%
masculino. A diferencia de Tami (2003) que analizo6 un total de 182 muestras de sangre, 120 del sexo femenino
y 62 del sexo masculino, para la busqueda del microorganismo mediante la revision de frotis de capa blanca
concentrada. Mientras que Lotric-Furlan et al. (2015) en su comparaciéon de dos grupos obtuvieron hallazgos
similares en cuanto al sexo, al igual que Gémez (2015) el sexo estuvo representado por el 54,7% masculino y

45,3% femenino.

La distribucion por edad estuvo entre 8 meses y 89 afios, en el sexo femenino hubo una media de 40,44 afios
y masculino 35,71 anos. A diferencia de Gomez (2015) quien obtuvo en sus grupos de edades partiendo desde
0 la edad minima, y siendo la maxima 79 afos. Tami (2003) tuvo una edad de 1 afio y 84 afios. Las edades
del estudio de Abarca et al. (2008) fluctuaban entre 5 y 82 afios, con una mediana de 34 afios. Se observa en la
diferente literatura que esta patologia puede presentarse a cualquier edad (Koh et al., 2018; Pérez et al., 2019;
Lotri¢-Furlan et., 2015).

Ademas, se diagnosticaron 54,9% positivos, lo que indica 350 casos del total de frotis de capa blanca
procesados. Siendo similar a Tami (2003) quien encontrd a través del frotis de capa blanca el 33,87% de casos
positivos. También Pérez et al. (2019) obtuvieron 137 (22,3%) muestras con estructuras citoplasmaticas en
los monocitos, compatibles con Ehrlichia sp. moérulas, fueron identificadas. Mientras que Abarca et al. (2008)
en su estudio identificaron casos de Anaplasma de 18,5%. A diferencia de Gémez (2015) quien consiguid
un porcentaje de 2,7% de Anaplasma spp. Por su parte, la prevalencia de infeccion reciente y pasada para

ehrlichias encontrada por Anaya-Ramirez et al. (2017) fue de 3,7% y 19,0% respectivamente.

Al respecto, el mayor nimero de resultados positivos fue en el afio 2018 (n=97), aunque en 2017 se observo
un porcentaje de 66,9% considerando el total de pruebas que se procesaron en ese afio. El mayor porcentaje de
positivos fueron del sexo femenino (56,6%). A diferencia de Pérez et al. (2019), 62% eran hombres, mientras

que Palacios-Salvatierra et al. (2017) establecieron mayor frecuencia del sexo femenino (65,7%). Por su parte,
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Tami (2003) encontro (39,17%) pertenecientes al sexo femenino y (33,87%) fueron del sexo masculino.

Aunado a lo anterior, se describe que el 53,4% de las pruebas de laboratorio procesadas fueron a pacientes
provenientes del municipio Libertador, seguido de Campo Elias (12,1%). La literatura indica historicamente
que la enfermedad es endémica en regiones tropicales y subtropicales, pero se reporta cada vez mas en
regiones de clima templado. Ello puede atribuirse a varios factores, los cuales incluyen el mejoramiento en
las herramientas de diagndstico, los cambios ambientales y climaticos (calentamiento global) que influyen
directamente en la distribucion de las garrapatas y la gran cantidad de viajes de un lugar a otro, lo cual ha

contribuido al establecimiento de esta enfermedad en areas no endémicas (Gutierrez et al., 2016).

Con relacion, a los grupos etarios de los casos, el mayor porcentaje fue de 31 a 35 afios (11,1%), seguido del
grupo de 46 a 50 afios (10,0%), la distribucion por edad, en el sexo femenino, media (39,93 afios); mientras
que, en masculino, media (35,21 afios). Para Pérez et al. (2019) el grupo etario de 0 a 4 afos presento el mayor
nimero de casos positivos, seguido del grupo de 5 a 9 afios. Mientras que Palacios-Salvatierra et al. (2017)
obtuvieron mayor frecuencia del sexo femenino (65,7%), y la mediana de edad en 32 afios en los sujetos.
Mientras que en el estudio de Tami (2003) el rango de edad de los 68 pacientes con infeccion Ehrlichia
estuvo entre 1 y 84 afios con un promedio de 32,32 afios, agrupados segln la edad. Esta enfermedad no tiene
predileccion por la edad o el sexo y pone en peligro los sistemas orgéanicos del huésped de manera diferente y

con distintos grados de severidad (Munhoz et al., 2012; Da Silva et al., 2013).

En efecto, el resultado de frotis de capa blanca para diagnosticar Ehrlichia obtuvo una probabilidad de
verdaderos positivos de 0,885 (p-valor<,001) con un valor de sensibilidad de 77,7%, mientras que en el
resultado de Anaplasma-rickettsia su valor fue menor de verdaderos positivos de 0,617 (p-valor<,001) con
un valor de sensibilidad de 23,4%. Por tanto, el uso de esta prueba diagnodstica puede ser de utilidad para
estudios de seroprevalencia o para apoyar la sospecha clinica de la enfermedad, tanto en caninos como
en humanos. Mylonakis et al. (2003) y Salam et al. (2012) evidenciaron que los frotis realizados a partir
del concentrado de leucocitos para la busqueda de moérulas han presentado una mayor sensibilidad (66%)
comparado con el frotis de sangre periférica (8%); no obstante, las morulas se han observado con mayor

frecuencia en los linfocitos que en los monocitos.

En la actualidad, diferentes laboratorios en el mundo dedicados a la investigacion de este microorganismo
implementan métodos que facilitan el estudio de un numero grande de muestras, lo que permite conocer
género y especie. Sin embargo, hasta ahora, el tinico método de diagnostico especifico confiable, econémico
y disponible en Venezuela es la identificacion directa del microorganismo por visualizacion de moérulas en
frotis. Sin embargo, la sensibilidad de este método depende forzosamente de un microscopio de excelente
oOptica, de la calidad del frotis, del tiempo consumido en examinar el extendido, de la inmunocompetencia
del paciente, tipo de tropismo que presente el agente infeccioso y, muy especialmente, de la experiencia del
profesional que realiza la busqueda. Asi, se ha reportado que en el 50% de pacientes con Anaplasma se han
descrito inclusiones intracitoplasmicas en neutréfilos (Walker, 2000). En monocitos es menos frecuente: del 7

al 17% de casos (Barenfanger et al.,1996). Mientras que Tami et al. (1994) detectaron la presencia de morulas
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en plaquetas en el 45% de humanos que mantienen contacto estrecho con garrapatas.

De los 110 exdmenes a los que se les realizo PCR, se obtuvo una PCR > 6 mg/dL (44,5%), de los cuales 29,1%
fueron positivos al FCB, mientras que los positivos de Ehrlichia fueron 25,5% y los positivos de Anaplasma-
rickettsia 3,6%. Relaciondndose con Lotric-Furlan et al. (2015) evidenciaron en su estudio la proteina C
reactiva elevada (>5 mg/L) en el 96% de los casos positivos de Ehrlichiosis con un OR de 10.49 (p<0,001). La
revision de la literatura indica, que la fase aguda es la primera linea de defensa de la respuesta del organismo

frente a distintas agresiones (Ceron et al., 2005; Cray et al., 2009).

Se trata de una respuesta rapida del sistema inmunitario para desencadenar multiples cascadas de activacion
de la inmunidad innata del cuerpo. La Proteina C Reactiva (PCR) es un componente esencial de la respuesta
de fase aguda, se ha demostrado que es una medida indicativa del estado inflamatorio del cuerpo (Caspi et al.,
1987; Ceron et al., 2005). Dada la rapida puesta en marcha de la respuesta de fase aguda y su breve duracion,
se considera que es uno de los marcadores mas tempranos de enfermedad puesto que esta activa incluso antes
de que aparezcan los signos clinicos de la enfermedad (Petersen et al., 2004; Jain et al., 2011). Aunque la PCR
es un marcador inespecifico de la inflamacion, puede resultar beneficiosa en el seguimiento de la progresion
de la enfermedad o de estados infecciosos activos. Ademas, la corta vida media de la PCR hace que baje su
concentracion de forma correlacionada con la disminucion de la inflamacion. Esto proporciona informacion
en tiempo real sobre el estado inflamatorio del paciente, completando asi el cuadro clinico del paciente en el

momento de hacer la prueba (Castellote, 2008).

También se evidencio la VSG en nifios >13, FCB positivo (44,4%), Ehrlichia positivo (44,4%), en los hombres
50% fue positivo en FCB y Ehrlichia y con valores de VSG > 10, en los femeninos el caso positivo de FCB,
Ehrlichia y Anaplasma tuvo un valor de VSG > 15. Lotric-Furlan et al. (2015) encontraron VSG elevada (>20
mm/h) en el 77,4% de todos los casos positivos con un OR de 6.18 (p<0,001). Todo proceso inflamatorio en
fase de actividad determina un incremento de la concentracion en el plasma de diversas proteinas que, en
conjunto, se conocen como proteinas reactivas o reactantes de fase aguda. La presencia de dichas proteinas en
el plasma durante los episodios de inflamacion provoca un cambio en la carga de la superficie de los hematies
que tienden a sedimentar con mayor rapidez. La VSG es, por tanto, un método indirecto de la valoracion de las
distintas proteinas de la fase aguda. La proteina que mas contribuye al aumento de la VSG es el fibrindgeno

(en un 55%), seguido de la alfa-2 macroglobulina, inmunoglobulinas y albimina (Merino, 2002).

Lahematologiarepresentaunaherramientade granutilidad para el diagnostico de la Ehrlichiosis y Anaplasmosis,
debido a que la bacteria y las alteraciones mas importantes de la enfermedad se evidencian a nivel sanguineo.
Se realiz6 hematologia completa en los pacientes evidenciandose, los positivos en FCB y hemoglobina 5,3%
de los nifios tuvieron valores fuera del rango normal, en el caso de mujeres 16,8% y en los hombres 8,8%.
La ehrlichiosis y anaplasmosis pueden generar anemia hemolitica aguda (Montes et al., 2012). También se
encontro linfocitos 44,8%, neutrdfilos 21,0% eusindfilos 16,8% monocitos 35,2%, plaquetas 1,3%; globulos
blancos 13,4%, hematocrito 33,3% present6 resultados por fuera del rango establecido. Mientras que no se

evidencio alteracion en los basofilos. La literatura indica la alteracion méas comun leucopenia, trombocitopenia
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y anemia (Rikihisa, 2010; Harrus y Waner, 2011; Das y Konar, 2013).

Finalmente, otros estudios que se realizaron en los positivos al frotis de capa blanca fueron cayados, todos los
pacientes resultaron por fuera del rango establecido; en los antigenos febriles anaplasma/rickettsia y fueron

positivos a proteus OX19 (n=3), brucella abourtus (n=2), Salmonella typhi O (n=2), Salmonella typhi. h (n=1).

CONCLUSIONES

Se determino en la muestra y periodo de estudio que mas de la mitad de los usuarios fue de sexo femenino.
La edad promedio de los examenes fue de 40 afios. En cuanto a procedencia, mas de la mitad provino del

municipio Libertador, seguido de Campo Elias.

Se obtuvo que mas de la mitad de las pruebas de hematogenos fue positivo en el frotis de capa blanca, ademas
cuatro de cada diez fueron casos de ehrlichia y uno de cada diez presentd anaplasma-rickettsia. Se evidencio
una sensibilidad y probabilidad de verdaderos positivos de ehrlichia de ocho casos de cada diez con respecto
a la técnica de frotis de capa blanca, mientras que al anaplasma-rickettsia hubo seis de cada diez verdaderos
positivos, con un valor de sensibilidad de aproximadamente en uno de cada cuatro pruebas. Se hallé que mas
de los casos fue de sexo femenino, la edad promedio de los positivos estuvo en el grupo de 31 a 35 afios,
seguido del grupo de 46 a 50 afios. En cuanto a procedencia, la mitad provino del municipio Libertador,

seguido del municipio Campo Elias.

En la asociacion de los estudios complementarios de laboratorio con la presencia de bacterias del género
ehrlichia y anaplasma, se determinaron valores alterados en VSG y linfocitos en cuatro de cada diez casos;
en la HB, existe una mayor frecuencia en mujeres; también se encontré que dos de cada diez presentaron
neutréfilos fuera de los valores normales; en lo relacionado a hematocrito y monocito una tercera parte
evidencio fuera de la estandarizacion; en los eusindfilos, diecisiete de cada cien y globulos blancos en trece de
cada cien presentaron resultados por fuera del rango considerado; no existieron alteraciones en los basofilos y
si en la totalidad de cayados; existi6 un bajo porcentaje que no tuvo problemas en las plaquetas. Finalmente,
existieron hallazgos vinculados a los antigenos febriles de algunos casos, principalmente en salmonella typhi
O y proteus OX19.

RECOMENDACIONES

Generar un registro que especifique los signos, sintomas, tiempo desde el inicio de los sintomas, uso de
antibiotico, para vincular la clinica a la ehrlichiosis y anaplasmosis, asi como el contacto con perros y gatos.
Se recomienda que las instituciones de salud tengan un registro detallado y vigilancia epidemiologica y de
salud publica sobre ehrlichiosis y anaplasmosis, para observar la incidencia de esta patologia, asi como el

diagnostico y tratamiento oportuno.

Es necesario el control de la enfermedad través de la aplicacion de insecticidas a sitios donde se desarrolle la
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patologia, también la aplicacion de insecticidas directa a los vectores y estrategias de vigilancia entomologica.

Generar estrategias de promocion para la salud, con el apoyo de los organismos de salud publica relacionados

con el tema y considerando que se debe vincular con la salud veterinaria.
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