BROTE EPIDEMICO DE HISTOPLASMOSIS
ASOCIADO CON EXPOSICION A UN ARBOL HUECO
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Se informa de una epidemia de histoplas-
mosis, asociada con la excavacion de un arbol
cuyo tronco era hueco. De las 24 personas que
pudimos estudiar, una presenté un cuadro de
histoplasmosis aguda y en 10 se pudo deter-
minar serolégicamente una infeccién. Los
cultivos de material extraido del arbol demos-
traron la presencia de histoplasma capsu-
latum.

INTRODUCCION

En varias oportunidades se han descrito
episodios de histoplasmosis epidémica aso-
ciados con visitas a cuevas habitadas por
murciélagos (1-4) o a lugares contaminados
con excrementos de ciertas aves (5,6). En am-
bas circunstancias los pacientes estuvieron ex-
puestos a material infestado con la forma mi-
celiar del Histoplasma capsulatum. La trans-
mision del hongo se hace por inhalacion de las
esporas infectantes producidas en el suelo, las
que se desarrollan cuando existen condiciones
adecuadas de humedad, temperatura y concen-
tracion de nitrégeno (7).

La presente comunicacién tiene por fin
analizar los casos surgidos del contacto de
varias personas con un arbol localizado en la
zona cafetera de Caldas, a 1.500 mts. de altura
sobre el nivel del mar, con una temperatura
promedio de 22°C y situada a 26 kms. de
Manizales.
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MATERIAL Y METODOS

Cas0 indice. Un hombre de 51 afios de
edad, constructor, procedente de la zona ur-
bana de Manizales, ingresé al Hospital
General Santa Sofia de la misma ciudad el 28
de octubre de 1980 por presentar fiebre, as-
tenia, adinamia, mialgias y tos sin expec-
toracion, de una semana de evolucién. No
tenia antecedentes de TBC y no habia sido
fumador. El examen fisico reveld un paciente
en malas condiciones generales, estuporoso,
febril, disneico, deshidratado, TA: 140/80,
pulso: 100 por minuto, T°: 39°C. A la auscul-
tacion pulmonar presentaba estertores crepi-
tantes en las bases y tercio medio de ambos he-
mitorax; a la palpacién se encontré aumento
del tamafio del l6bulo izquierdo del higado,
siendo el resto del examen clinico normal.

Los examenes de laboratorio revelaron los
siguientes datos: leucocitos: 12.650 X 10°/1
(Normal = 5-10 x 10%1), recuento diferen-
cial: segmentados 78, linfocitos 10, bandas 5,
monocitos 2 y atipicos 5. Los examenes se-
riados de esputo y el cultivo para bacilos
acido-alcohol resistentes fueron negativos.
Tuberculina (PPD): negativa. Médula 6sea:
normal. Hemocultivo: negativo. La radio-
grafia de térax mostré un infiltrado mi-
cronodular difuso, mas confluente en Ila
base izquierda (Figura 1).

Se inici6 tratamiento con estreptomicina,
isoniacida y rifampicina, debieron ser sus-
pendidas al presentar el paciente un cua-
dro de hepatitis, comprobada por el la-
boratorio, encontrandose TGO: 1.14mmol/l
(N: 0.08-0.32 mmol/1), TGP: 1.39 mmol/1
(N: 0.016-0.144 mmol/1), bilirrubina directa:
39.33 umol/1 (N: 0-7 umol/1) y bilirrubina
total: 70.11 umol/1 (N: 0-12 umol/1); se
realiz6 también una biopsia hepatica cuyo
resultado confirmé el diagnostico.
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Fgura 1. Placa AP de torax que muestra infiltrado micronodular difuso,
correspondiente al caso indice.

Se solicito una serologia y un cultivo de
esputo para hongos. Las pruebas serologicas
para histoplasmosis demostraron la presencia
de la banda de precipitacion M vy titulos de
anticuerpos al 1:8 (antigeno levadura) y al
1:64 (histoplasmina). A los 15 dias de la
primera muestra se detectd la presencia de la
banda H y los titulos de anticuerpos fueron de
1:256 (antigeno levadura) y de 1:32 (Histo-
plasmina). De la muestra de esputo se aislo el
H. capsulatum.

Estudio epidemioldgico. Ante estos ha-
llazgos se interrogd al paciente cuyo relato
sefialé a un arbol como la fuente de la infec-
cién. El arbol es conocido en la region como
Pisamo o Bucare (Erythrina glauca) (Figura
2). El tronco del arbol tenia en su base un
diametro de 2.5 metros y el paciente, em-
pleando un hacha, abrié en ella un orificio de
85 cms. de didmetro (Figura 3); observé que
el tronco era hueco y que aproximadamente a
2 mts. de su base habia un orificio de unos 30
cms. de didmetro. En compafia de sus dos
hijos penetré en su interior, donde se dedi-
caron a remover la tierra en busca de tesoros,
permaneciendo en esta actividad durante 5
horas; no encontraron aves ni murciélagos en
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Fgwra 2. Pisamo o Bucare (erythrina glaxca) cuyo tronco fue determina-
do como fuente de infecccion con Histoplasma capsulatum.
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Pgwra 3. Aproximacion al arbol, mostrendo la entrada al interior del
tronco por donde penetraron las personas.

el interior. A 100 mts. del arbol se encuentra
una casa en donde habitan desde hace 2 afios
cuatro personas. Por lo tanto decidimos es-
tudiarlas, y a través de otras averiguaciones se
logré reunir un numero de personas que
habian estado en relacién con la misma fuente
de contagio.
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De las 29 personas que estuvieron en con-
tacto directo con el arbol (incluyendo el caso
indice), o en el area donde estaba localizado,
pudimos estudiar 24. De todas ellas se obtuvo
muestras de suero y se realizaron pruebas
serologicas para histoplasmosis, por doble in-
munodifusion en gel de agar (D.I.D.) y fi-
jacion de complemento (F.C.) (8), empleando
como antigenos histoplasmina y levaduras de
H. capsulatum(9).

A las personas con serologia positiva asi
como a algunas con serologia negativa, se les
efectuaron controles serologicos periddicos (3
y 6 meses). De las 24 personas se practicod
radiografias de térax a 3. Se recogieron 11
muestras de tierra y fragmentos del interior
del arbol. Estas muestras se recolectaron en
bolsas plasticas individuales que fueron
selladas; para su recoleccién se empled un
vestido protector, mascara y guantes.

RESULTADOS

Diez de las 24 personas eran de sexo mas-
culino y 14 del sexo femenino, oscilando sus
edades entre 3 y 55 afios.

Inicialmente 10 individuos presentaron
evidencia serdlogica de infecciéon y en la Tabla
1 se presentan los resultados de las pruebas. El
estudio de la evolucidn serologica en 7 de estos
10 individuos, empleando la prueba de doble

Tabla 1. Resultado de las pruebas seroldgicas iniciales en los pacientes
infectados.

Pruebas seroldgicas
Paclente F.C.**
D.LD.* (banda)
Ag.ley ¥ Ag.micX¥ek

1 M 5# ke ek 64
2 — 32 16
3 M 512 R
4 M — —
5 M - 8
6 M 16 8
7 M — 64
8 M - —_
9 M — —_

10 M — -

* Doble inmunodifusion en gel de agar.
** Fijacion de complemento.
*x Antigeno levadura,

*hkk Antigeno miceliar,

#ikkk Reciproco del titulo.

— No reactivo.
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inmunodifusién y con controles a los 15 dias, 3
y 6 meses después del contacto con el arbol,
revelo persistencia de la banda M en los 6 casos
inicialmente reactivos. En un paciente negativo
en la primera prueba, los controles posteriores
indicaron la presencia de anticuerpos. El caso
indice presentd la banda H en forma fugaz, en el
momento del primer control.

En las 7 personas que presentaron titulos
de anticuerpos, estos titulos descendieron
durante el control (7 meses). La Figura 4
muestra la evolucion seroldgica empleando
la prueba de fijacion del complemento con el
antigeno de levadura de los pacientes 1, 3 y 7.
La Figura 5 ilustra la evolucidn de los mismos
pacientes con el antigeno histoplasmina.

El examen clinico de 7 de los 10 individuos
con serologia positiva, revelé fiebre mode-
rada, cefalea y compromiso respiratorio leve.
Fuera del caso indice, los informes radio-
logicos de otros 2 casos revelaron los siguien-
tes resultados: Caso 2: Infiltrado intersticial
micronodular en ambos campos pulmonares.
Caso 3: Infiltrado intersticial nodular avan-
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MESES DE CONTROL

BPlgura 4. Evolucién serolégica (F.C.) de tres pacientes empleando el an-
tigeno de levadura de H. capsulatum.
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Pgura 5. Evolucién de los titulos de anticuerpos (F.C.) de tres pacientes
empleando la histoplasmina

zado en ambos campos pulmonares; en la
region sub-apical derecha se encuentra un
nodulo de 2 cms. de diametro (Figura 6).

El caso indice fue tratado con anfotericina
B después de la regresion de su hepatitis, tres
meses después de haberse infectado. La droga
se administré por via intravenosa, hasta al-
canzar un total de 250 mgr. siendo suspen-
dido por voluntad del paciente a los 7 dias.

Se controlé el paciente, tres meses después
de iniciada su enfermedad, encontrandose
subjetivamente bien, sin tos ni disnea; a la
auscultacion habia estertores secos basales y
frote pleural izquierdo. Radiolégicamente los
nodulos aumentaron de densidad y tamafio y
estaban mas diseminados (Figura 7). El con-
trol radiologico a los seis meses fue sensi-
blemente igual al anterior y el control clinico
reveld disnea de grandes esfuerzos y tos no
productiva. A la auscultacion se encontraron
estertores crepitantes escasos en ambas bases
pulmonares. Se observo un discreto aumento
del diametro de la pierna izquierda con re-
lacion a la derecha, pero no se encontraron
signos de tromboflebitis.
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Flgura 6. Placa AP de térax, correspondiente al caso 3, que muestra in-
filtrado intersticial y nodulo en region sub-apical derecha.

N 0=-%1

Figura 7. Placa AP de térax correspondiente al caso indice, tres meses
después del diagnostico, que muestra aumento en la densidad y tamafio
de los nédulos. (Comparar con la Figura l).
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En relacion con las muestras de tierra
tomadas en el interior del arbol, fue posible
aislar el H. capsulatum en 4 de las 11 mues-
tras tomadas. El arbol se cortd, se tratd con
100 galones de formaldehido al 10% (10) y se
quemo.

DISCUSION
El caso indice constituye un ejemplo
clasico de histoplasmosis aguda (11), cuya
evoluciéon clinica fue de mejoria en los tres
primeros meses después del diagndstico, como
consecuencia del tratamiento recibido, a pesar
de que la dosis no fue larecomendada (12).

Posteriormente su estado se hizo esta-
cionario y el paciente no ha recibido ningun
tratamiento desde que salio del hospital por-
que se ha negado a ello.

Los titulos de anticuerpos mostraron la
tendencia natural para este proceso, cuando
hay mejoria clinica. La curva que inicialmen-
te fue ascendente, descendid luego. La banda
H detectada en la segunda muestra y que nos
indicaba una histoplasmosis activa (13),
desaparecié a los tres meses, lo que esta de
acuerdo con lo ya descrito (13) y con la
evolucion clinica del paciente. Es de anotar
que este paciente fue el mas expuesto al con-
tacto con el arbol ya que realizd un reco-
nocimiento previo del sitio. Radiolégicamen-
te no se ha presentado mejoria del cuadro y
no han aparecido todavia calcificaciones
debido al corto tiempo transcurrido desde la
infeccidn (12).

En los otros 10 individuos, el hallazgo
serologico, de banda M y de los titulos de an-
ticuerpos, nos permite clasificarlos como in-
dividuos infectados pero sin evidencia de una
histoplasmosis activa. Ellos presentaron un
compromiso clinico leve, de tal manera que
sus signos y sintomas pasaron desapercibidos
y fueron confundidos con estados catarrales
agudos que no requirieron atencion médica.
Entre estos pacientes se distinguen los hijos
del caso indice, los que, a pesar del estrecho
contacto con el arbol contaminado, han per-
manecido asintomaticos.

Cabe anotar que para infectarse no se
necesito el contacto intimo con el arbol ya que
3 de las 11 personas infectadas anotaron no
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haber penetrado en él. Muy probablemente
los trabajos realizados por el caso indice
originaron aerosoles de alguna importancia,
que infectaron a las otras personas. Es igual-
mente posible que otros individuos presentes
en la zona del foco y que recolectaban café, se
hubieran infectado en igual forma, tal como
ha sido descrito en otros brotes epidémicos.

El aislamiento del H. capsulatum de las
muestras de tierra se realizd con el proce-
dimiento indirecto en ratén. Suspensiones de
material de los arboles se prepararon mez-
clando aproximadamente 15 gr. de tierra en
37 ml de solucién salina fisiologica (1/2.5
peso/volumen) que contenia 1.000 unidades
de penicilina y 1 mgr. de estreptomicina por
mililitro. Las soluciones se mezclaron vi-
gorosamente y se dejaron reposar por 30
minutos, se removieron 5 ml del sobrena-
dante con una pipeta y se colocaron en viales
de tapon de caucho. Luego se tomo 1 ml del
sobrenadante y se inyectd intraperitoneal-
mente en cada uno de 4 ratones. Los animales
se sacrificaron a las 6 semanas. Dos porciones
de cada uno de sus higados y bazos se ino-
cularon en tubos con agar glucosado de
Sabouraud que contenia 0.05 mgr/ml de
cloranfenicol. Los tubos que contenian el
inéculo (4 por ratéon; 16 por muestra de tierra)
se incubaron a 25°C y se examinaron pe-
riddicamente durante 2 meses para el desa-
rrollo de hongos patdgenos. La verificacion
de que el aislamiento correspondia a H. cap-
sulatum se hizo con base en morfologia ma-
croscopica y microscopica, complementada
con el procedimiento de exoantigenos de-
sarrollado por Kaufman y Standard (14). Se
recuperd el H. capsulatum de 4 de las 11
muestras del arbol, estableciéndose que el in-
terior del arbol era el sitio de origen del brote
epidémico

Una epidemia similar, por exposicion a un
arbol contaminado, fue descrita en 1980 (15).
Llamamos la atencidn, por lo tanto, en el sen-
tido de que otros arboles semejantes de la
zona o del pais pueden constituir fuente de
contaminaciéon humana.

SUMMARY
An outbreak of histoplasmosis associated
with excavating a hollow tree trunk is repor-
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ted. One of the 24 persons involved with the
excavation developed acute histoplasmosis, in
addition it was possible to verify infection by
Histoplasma capsulatum in ten other people
by means of serology. Histoplasma capsu-
latum was isolated from material obtained
from inside the tree.

* * *
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