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INTRODUCCION

La Provincia de Tingo Maria estd situada en la llamada selva alta,
Su capital, la civdad de Tingo Maria, es atravezada por la carretere
de penetracién que va hasta Pucallpa. Su altitud spbre el nivel del mar
es de 670 metros. Su temperatura maxima promedio es de 30°C. y la
minima promedio 19°C. La humedad relativa promedio es de 85 por
cients. La precipitacién pluvial es de 3,000 mm. por metro cuadrade.
Es una ciedad de recienie formacidén gque, por su facil comunicacidn
con Lima, es escogida como zona turistica. Desde 1936 se presentan
casos de una enfermedad de etiologia desconocida (Wheiss, 1950} de-
nominada “Fiebre de Tingo Maria”, la cual se relacionaba a la visita a
una cugva llamada “de las lechnzas”. Muchos de estos cases fueron
observados en el Hospital de Tingo Mazia, del Servicio Cooperativo
Inter-Americano de Salud Piblica.

La sintomatologia de esta enfermedad es variada: proceso febril
acompafiade, unas veces, por irastornos intestinales diarréicos, ofras por
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trastornos del aparato respiratorio. v en otros casos por un sindrome
pulmonar bien definido, con lesiones comprobadas a los rayos X. Es-
tos datos clinicos y radioldgicos hicieron pensar en diferentes agentes
etiolégicos, mencionandose la posibilidad de rickettsiosis, espiroquetosis,
virosis y micosis.

El Servicio Cooperativo Inter-Americano de Salud Piblica reali-
26, en 1854, una encuesta tuberculino-radiolégica en Tingo Maria. oh-
servandose, en esta ocasidn, un gran niimero de personas con caleifica-
ciones pulmonares, sospechosas de histoplasmosis.

Con estos antecedentes se elaboré un plan escalonado de trabaje
consistente en:

1. Investigar la presencia de Histoplasma capsulatum en la tie-
rra de la "Cueva de las Lechuzas”, cuyos resultados positivos fueron
-dados a conocer por Lazarus v Arsrvo (1555).

2. Realizar una encuesta epidemiclégica mediante la intradermo
reaccion a la histoplasmina en el medio escolar de la zona de Tingo
Maria, cuyos rescultados son expuestos en el presente trabajo.

3. Coocrdinar estos estudios con las mvestigaciones clinicas que
_ realicen instituciones médicas.

MATERIAL Y METODOS

La muestra utilizada en esta encuesta comprendid la poblacién ee-
colar de la zona urbana de la ciudad de Tingo Maria v la zona rural
que comprende los poblados de Las Palmas, La Bella, Naranjillo, Sha-
pajilla, Puerto Nueve y Pumahuasi. El nimero de encuestados ascen-
dié a 696 v las edades fluctuaron entre 4 y 18 afios.

FE1 Instituto Nacional de Salud Publica proporciond las diluciones
de histoplasmina v tuberculina utilizadas en esta encuesta. Siguiendo
la técnica recomendada por Furcorow {1947). a pertic de una solu-
cion madre {(HKC?), proveniente de los laboratorios del Servicio de
Salud Poblica de los Estados Unidos de Norte América, Kansas City
Field Station, se diluyd la histoplasmina en una proporcion de 1:1.000.
Se empled tuberculina {OT) 4 una dilucidn de 1:1.000.

Se tuvo especial cuidade en utilizar eguipo de itrabajo (jeringui-
llas, agujas, pinzas, ete). nuveve y debidamente individualizado para
cada antigeno.

Tanto la histoplasmina como la tuberculina se aplicaron intradér-
micamente a la dosis de 0.1 ce. de las soluciones al 1:1,000. en el ter-
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¢io medio de la cara anterior de ambos antebrazos, utilizando el iz-
quierdo para la histoplasmina y el derecho para la tuberculina.

La lectura de la prueba se realiz6 a las 48 horas de aplicada la
inyeccion, interpretandose los resultados como: positivos, negatives ¥
dudosos, de acuerdo a la siguiente pauta: reaccidn positiva una indura-
ci6n de 5 mm. o mas; dudosa una induracidn menor de 5 mm. en su
didmetro mayor, o eritema de més de 5 mm.; negativa, falta de indu-
ragién o eritema menor de 5 mm.

Los resultados de la intradermo reaccién que se exponen a conti-
nuacidn se indicarfn: H4- para las reacciones que resulten histoplas-
mina positivas, H-— para las negativas, Hd para las dudosas; asi mis-
mo T+ para las reacciones tuberculina positivas. T— para las negati-
vas, v Td para las dudosas.

RESULTADOS

Las pruebas de Iz intradermo reaccién a lz histoplasmina y tuber-
culina realizadas entre los 696 escolares encuestados dieron los siguien-
tes resultados:

Ho- 292 (41.9%)
H— 391 (56.2%)
Hd 13 1.9%)
T+ 294 (42.2%)
T— 402 (57.8%)

Al relacionar los resultados de las pruebas histoplasminica v tu-
berculinica, el total de encuestados puede agruparse en:

Hy T+ 141 (20.2%)
Ht  T— 151 (21.7%)
H— T4 146 (21.0%)
H—  T— 245  (35.2%)
Hd 13 { 1.9%)

Los tres grupos de escolares que resultaron: H4-, H— Hd de

acuerde a2 la prueba histoplasminica, reaccionaron a la prueba tubercu-
linita en la siguiente forma:
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De los 292 histoplasmino positivos:

48.3 por ciento resultaron T
51.7 por ciento resultaron T—

De los 391 histoplasmino negativos:

37.3 por ciento resultaron T
62.7 por ciento resultaron T-—

De los 13 histoplasmino dudosos:

53.8 por ciento resultaron T+
46.2 por ciento resultaron T—

Teniendo en consideracién que los escolares examinados pertene-
cen tanto a la zona urbana como rural, se clasificaron para su estudio
en dos grupos de acuerdo al lugar de residencia, pensando que pudie-
ra existir alguna influencia de la residencia habitual en la positividad
de la prueba.

De los 484 residentes en la zona urbana se halla:

201 {41.5%) H+
274  {56.6%) H—
9 (1.9%) Hd

De los 212 residentes en la zona rural se encontr:

91 {42.9%) H--
117 {35.2%) H—
4 { 1.9%) Hd

Entre estos dos grupos no se ha hallado ninguna diferencia esta-
distica significativa con respecto a la sensibilidad a la histoplasmina.

No se ha encontrado, en esta encuesta, que el sexo tenga influen-
cia alguna en la reaccién histoplasminica, como se puede demostrar con
las cifras que aparecen en el Cuadro 1, las cuales podrian hacer supo-
ner lo contragio debido a la mayor proporcién de hombres que dieron
resultado positive: 44.6 por ciento con relacidén a 39.2 por ciento en
las mujeres.
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En cuanto a la edad, observando el Cuadro I se aprecia que la
positividad de la reaccién histoplasminica se eleva de 30.6 por ciento
en forma mas o menos continua hasta un méaximo de 54.9 por ciento,
esto es, desde los cuatro afios de edad hasta los 15. Existe fluctuacio-
nes entre ambos sexos pero dichas fluctuaciones pueden considerarse de-
bidas tnicamente al azar, careciendo de significado estadistico.

No habiendo hallado, en esta encuesta, que la residencia en la zo-
na urbana o rural tenga influencia en la positividad de la reaccién his-
toplasminica, se ha tratado de investigar la relacién que pueda existir
con el tiempo de residencia de los escolares en el area. Para tal efec-
to se ha dividido a estos en nativos y no nativos del lugar, con los re-
sultados que puede verse en el Cuadro 1I.

De las 696 lecturas realizadas resultarcn 292 positivas (42.0%).
Puede apreciarse gque con menos de un afioc de residencia la positivi-
dad es de 35.1 por ciento entre las personas que llegan a la zona.

En este cuadro se puede ver, también, que después del primer afio
no existe regularidad en el incremento de la positividad con el aumen-
to en el tiempo de residencia. Ello se debe a que se ha incluido en el
total al grupo de nifios natives del lugar, que por tener un promedio
de tiempo de residencia mayor que el de los nativos y un porcentaje
de positividad menor, produce una caida al nivel de 6 afios de resi-
dencia.

Tomando el grupo de escolares no nativos, de 430 lecturas efec-
tuadas, resultaron 208 positivas (48.4% ). Los porcentajes de positi-
vidad aumentan en forma mas o menos regular con el tiempo de resi-
dencia .

En el grupo de nifios natives, de las 266 lecturas resultaron 84 po-
sitivas (31.6% ). El incremento que se nota en la positividad con re-
lacién al tiempo de residencia no tiene gran valor estadistico.

Pensando que el lugar de procedencia podia tener alguna influen-
cia en las cifras halladas para los reactores positivos a la histoplami-
na, se-ha confeccionado el Cuadro III, el cual relaciona el tiempo de
residencia con el lugar de procedencia. Puede apreciarse que el 58.4
por ciento de los procedentes del departamento de San Martin han da-
do reaccién positiva. Esta proporcién es la mas elevada de todos los
grupos consignados en dicho cuadro, siguiendo en importancia los pro-
cedentes del departamento de Huanuco {excluida la provincia de Tin-
go Maria, lugar de la encuesta} con un 46.7 por ciento de positivos.
Con relacion a la residencia en Tinge Maria, los procedentes del De-
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partamento de Huanuco, San Martin y ofros lugares de la selva mues-
tran un incremento en la positividad conforme aumenta el tiempo de
permanencis.

Existiendo la presuncién de que la “Cueva de las Lechuzas™ ejer-
ce marcada influencia er la infeccién por H. capsulatum. se tuvo es-
pecial cuidado en investigar entre los encuestados quiénes habian visi-
tado la cueva, para relacionar esta visita con la positividad de la reac-
cién histoplasminica, habiéndose encontrade que:

De los 107 escolares gue habian visitade la cueva:

53 (49.5%) fueron H--
52 {(48.6%) fueron H--
2 {1.9%) fueron Hd

De los 589 escalares que no habian visitado la cueva:

239 {40.6%) fueron H.-
33% {57.5%) fueron H-
1 ( 1.9%) fueron Hd

DISCUSION

Entre los 696 escolares que fueron sometidos a la prueba de la in-
tradermo reaccién resultd un alio porcentaje {41.99) de nifios con re-
accién positiva. Entre los reactores postivos a la tuberculina (42.2%)
habia un grupo de 79 nifios vacunados con B.C.G.. lo que hizo pre-
sumir que el niimero de escolares reactores a la tuberculina hubiera sido
menor (30.9%) si no hubieran sido vacunados. Si relacionamos los
resultados de ambas proebas notamos un grupo interesante, el formado
por los histoplasmine positives y tuberculine negatives, gue alcanzaron
a 151 nifios, esto es que el 21.7 por ciento del total de encuestados
eran sensibles a la histoplasmina pero no a la tuberculina.

Este hallazgo es aiin mas interesante si observamos sélo el grupo
de 292 escolares histoplasmine positivos en relacion con su reaccidn a
la tuberculina, pues el 51.7 por ciento de este grupo eran tuberculino
negativos, proporcion que podiiamos suponer mayor (63.7%) si con-
sideramos que 35 nifios habian sido vacunados con B.C.G. y reaccio-
naron positivamente a la tuberculina por este hecho. Esto nos estd in-
dicando que entre el grupo de histoplasmine positivos, un elevado por-
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centaje no era sensible a la tuberculina. descartindose cualquier fac-
tor de error por supuesta reaccién cruzada.

Otro hecho de valor epidemioldgico ha sido el haber encontrado
que tanto en la zona urhana como rural los escolares han reaccionade
a fa prueba de la histoplasmina en forma proporcicnalmente semejan-
te, demostrando gue el grado de sensibilidad es similar para los esco-
lares de ambas zonas,

Ni la edad ni el sexo han mostrado influir en la reaccion histo-
plasminica {Cuadro I}. Esto es, que ambos sexo: son igualmente sen-
sibles a la histoplasmina y que la edad no influye en la sensibilidad.
pues, las diferencias halladas en los grupos de edades anctadas en el
Cuadro 1 no tienen valor estadistico significativo.

' Era logico suponer que el tiempo de residencia en la zona estudia-

da tuviera influencia para adquirir la sensibilidad a la histoplasmina,
por el mayor riesgo que implica ¢l contacto con el agente infeccioso
durante un trempo méas prolongado. Con el objeto de investigar este
hecho se agrupd a todos los eacuestados, de acuerdo al tiempo de re-
sidencia en la zona, en nativos vy no nativos del lugar y segin el re-
sultado de la prueba histoplosminica {Cuadro 1I). Se puede apreciar
que los escolares con menos de un afio de residencia en la zona va
presentan positividad a la prueba en una proporcidn de 35.1%, lo que
hace suponer que se sensibilizan precozmente, o que va vienen sensi-
bilizados.

Con el tiempo de residencia los porcentajes de positividad encon-
trados aumentan en forma irregular. Con el objeto de investigar la
causa de esta irregularidad, el grupo fue dividido en nativos vy no na-
tivos de Iz zona. En el grupo de no nativos se pone de manifiesto una
cierta regularidad en el incremente de la positividad con el tiempo de
residencia. La tendenciz a la mavor positividad al aumentar el tiempo
de residencia no ha side producida simplemente por azar y responde
perfectamente al concepto de la adquisicion de una infeccién conforme
el tiempo de exposicitn al riesge se hace mavor.

Sin embargn, se debe hacer notar que ¢l aumento de positividad
darante el primer afic de residencia es muche mayor gue el aumento
que se observa en cualquiera de los periodos de tiempo expuestos en
el Cuadro I, no obstante el mayor lapso de dichos periodos. Fn el
grupo de nativos del lugar se aprecia, igualmente, un incremento mas
o menos reguiar en la positividad de la reaccién conforme el tiempo
de residencia aumenta,
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En este mismo cuadro encontramos un hecho interesante, si rela-
cionamos el porcentaje de positividad hallado para el grupo de no na-
tives {48.4% ) con el porcentaje de positividad que presentan los na-
tivos {31.6% ). La diferencia {16.8%} es estadisticamente significati-
va, de donde podemos suponer que en el proceso de la sensibilizacion.
el ser nativo o no de la zona juega un rol importante. Mavor inves-
tigacién al respecte podria aclarar este hecho. que indudablements de-
be estar conectada con factores de tesistencia.

Visto que los nifios no nativos de la region presentan un indice
de sensibilidad significativamente mayor gue el de los nativos, se tra-
t6 de investigar la relacién que pudiera existir entre dicho indice y el
lugar de procedencia, para lo cual se confeccions el Cuadro I en el
que se consigna, ademas, el tiempo de residencia en el area.

Los resultados obtenidos muestran el hallazgo interesante de que
los procedentes de los departamentos de Hudnuco y San Martin pre-
sentan Jos méas altes indices de positividad, noténdose también que es-
ta positividad aumenta en forma mis o menos regular con el tiempo de
residencia en la zona.

Considerando los procedentes de la sierra y de la costa en un solo
grupo, ¢l indice de positividad es de 37.5 por ciento, que comparado
con e} 58.4 por ciento que muestran los procedentes del departamento
de San Martin, nos da una diferencia de 20.9 por ciento, diferencia
que ha probado ser estadisticamente significativa. Por otro lade, los
naturales de Ja zona presentan so6lo 31.6 por clento de positividad, que
comparada con los dos grupos mencionados arrojaria una diferencia
significativa con 2l grupo procedente de San Martin, mas no con el
grupo procedente de la sierra v costa. Con estos datos podemos pen-
sar que muchos de los procedentes de San Martin vienen a la zona va
sensibilizados. lgual razonamiento podemos hacer para los proceden-
tes del departamente de Huénuco, cuyo 46.7 por ciento de positivi-
dad es mavor que Ja positividad encontrada para los naturales de I
zona, siendo la diferencia estadisticamente significativa.

Como se menciond anteriormente, el FH. capsulatam ha sido aisla-
do de la tierra proveniente de la "Cueva de las Lechuzas”. AreiLanc
y GArvez (1955) demostraron Ia presencia de dicho hongo en enfer-
mos que sufrian la llamada “fiebre de Tinge Maria”.

Por estos hechos se pensé en el gran valor epidemiclogico que po-
dria tener la visita a la "Cueva de las Lechuzas”, la cual es conside-
rada factor imporstante en el desarrollo de esta enfermedad. En esta
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encuesta hemos relacionado la visita a la cueva con el resultado de la
reaccién histoplasminica, para investigar la influencia que dicha visita
pueda tener en la sensibilidad a la histoplasmina. Vemos que entre los
escolares que visitaron la cueva, el 49.5 por clento reaccionaron posi-
tivamente. De otro lado, entre los que no visitaron la cueva se hallé
un 40.6 por ciento con reaccién positiva, existiendo una diferencia de
8.9 por ciento a favor de los visitantes, Esta diferencia, sometida a
pruebas estadisticas, indica que se pudo haber presentado simplemente
por azar. Ademas, el 48.6 por ciento de los que habian visitado la
cueva, continuaban siendo negativos . Con estos resultados no se pue-
de concluir que la “Cueva de las Lechuzas” haya sido factor determi-
nante para la sensibilizacién de este grupo de escolares. Las observa-
ciones empiricas indican que los que visitan la cueva estan expuestos
a adquirir la "Fiebre de Tingo Maria” vy la aseveracién popular dice
que los foraneos son mas susceptibles a adguirir dicha enfermedad que
los residentes en la zona. Esta creencia puede ser explicada, empiri-
camente, considerando que la cueva puede ser un reservoric de H.
capsulatum que actia como un factor de infeccién masiva y que los
foréneos estin mas expuestos a sufrir la enfermedad por tener menor
resistencia. Estos conceptos deberan ser estudiados detenidamente me-
diante investigaciones especiales. El presente estudio no puede demaos-
trar el exacto valor que la visita a la cueva tenga como factor deter-
minante para la sensibilizacién a la histoplasmina.

SUMARIO

En 1955 se realiz6 una encuesta entre 696 escolares de las zonas
urbana y rural de Tingo Maria para investigar la reaccidén histoplas-
minica y tuberculinica en este grupo. con ¢l objeto de conocer el gra-
do de sensibilidad a la histoplasmina que pudiera existir en dicha area,
Los resultados obtenidos han sido los siguientes:

1. "El 41.9 por ciente de escolares de la zona de Tingo Maria
han presentado positividad a la intradermo reaccidn a la histoplasmina.

2. Entre el grupo que presentd reaccion positiva a la histoplas-
mina, el 31.7 por cientc mostraron ser negativos a la tuberculina, lo
que constituye el 21.7 por ciento del total de nifios. R

3. La proporcion de nifios sensibles a la histoplasmina esta dis-
tribuida uniformemente en toda el area de Tingo Maria tanto urbana
como rural.
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4. E] tiempo de residencia en la zona ha demostrado influir en
la positividad de la reaccién histoplasminica; esto es, que conforme se
prolonga el tiempo de residencia, aumenta la proporcién de nifios his-
toplasmino positivos.

5. Los escolares procedentes de los departamentos de San Mar-
tin vy Huanuco {excluida la zona de Tingo Maria) han mostrado te-
ner los mas altos porcentajes de positividad a la prueba. Hechos los
calculos estadisticos se concluye gue estas dos &reas podrian ser tam-
bién zonas contaminadas por el H. capsulatum,

6. No se ha demostrado en esta encuesta gue la “Cueva de las
Lechuzas” tenga una influencia mayor que el reste del area de Tingo
Maria para adquirir la sensibilidad a la histoplasmina. Se sugiere rea-
lizar posteriores estudios gue determinen hasta qué punio la mencio-
nada cueva tiene valor como factor predominante en la epidemiologia
de la reaccion a la histoplasmina.

7. Toda la zoma cubierta por la encuesta parece estar contami-
nada por el H. capsulatum.

SUMMARY

In 1955 a survey was made among 696 school children resident
in both the urban and rural parts of Tingo Maria te investigate their
histoplasmin and tuberculin reactions in order to ascertain the sensiti-
vity to histoplasmin that possibly could exist in that area. The fin-
dings were the following:

1.  Of the schocl children of the Tingo Maria area 41.9 per cent
showed a positive reaction to the histoplasmin test.

2. Of the group showing positive reaction to histoplasmin 51.7
per cent were tuberculin negative. This proportion amounts to 21.7 per
cent of the total number of children.

3. The proportion of children who are sensitive to histoplasmin
is evenly distributed throughout the urban and rural area of Tingo
Maria.

4. The length of residence in the area has proved to influence
the positivity of the histoplasmin reaction: the longer the length of re-
sidence the larger the proportion of children who are histoplasmin po-
sitive.,

5. The school children coming from the departments of San Mar-
tin and Huanuco {Tingo Maria area excluded) have shown the hig-
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hest proportions of positivity to the test. Based on statistical compu-
tations conclusions could be drawn to point to those zones as likely
contaminated with H. capsulatum.

6. Whether the “Cueva de las Lechuzas” has a greater influen-
ce that the rest of the area in producing sensitization to histoplasmin,
has not been proved in this survey. It is suggested that Further studies
be made to determine the importance of the cave as a factor in the
epidemiology of the histoplasmin sensitivity.

7. 'The whole area surveyed appears to be contamined by the H.
capsulatum .
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