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RESUMEN

Introduccion: la paracoccidioidomicosis (PCM) es una micosis sistémica
endémica del Paraguay que produce un gran impacto social.

Objetivo: describir datos demograficos y clinicos de pacientes con PCM
detectados durante el periodo 2004-2013 en el Laboratorio Central de Salud
Publica, Asuncion.

Material y métodos: estudio retrospectivo de los pacientes diagnosticados
en el periodo 2004-2013. Los métodos utilizados para el diagndstico fueron:
examen directo con KOH, cultivo y serologia por inmunodifusién radial.
Resultados: fueron diagnosticados 131 casos de PCM, con edades
comprendidas entre 22 a 70 afos, siendo 127 (97%) varones y 4 mujeres. La
actividad rural fue preponderante en estos pacientes (80%). La infeccion fue
diagnosticada predominantemente en muestras de esputo (35,8%). Los sitios
principales de diseminaciéon fueron la mucosa oral (32,8%) y nddulos
linfaticos (6,8%). Los principales Departamentos de origen fueron Central,

Caaguazu, San Pedro, Cordillera y Paraguari.

Conclusion: la PCM afectd predominantemente a varones adultos del area
rural, siendo aislado preferentemente de secreciones respiratorias y lesiones

bucofaringeas.
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ABSTRACT

Introduction: paracoccidioidomycosis (PCM) is a systemic mycosis endemic to

Paraguay that produces a great social impact.

Objective: to describe demographic and clinical data of patients with PCM
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detected during the period 2004-2013 at the Central Laboratory of Public
Health, Asuncion.

Material and methods: retrospective study of patients diagnosed in the
period 2004-2013. The methods used for the diagnosis were: direct
examination with KOH, culture and serology by radial immunodiffusion.
Results: 131 cases of PCM were diagnosed, ranging from 22 to 70 years, with
127 (97%) males and 4 females. Rural activity was preponderant in these
patients (80%). The infection was predominantly diagnosed in sputum samples
(35.8%). The main sites of dissemination were oral mucosa (32.8%) and lymph
nodes (6.8%). The main geographical areas were Central, Caaguazu, San Pedro,

Cordillera and Paraguari.

Conclusion: PCM predominantly affected adult males in rural areas, being

preferentially isolated from respiratory secretions and buccopharyngeal lesions.
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INTRODUCCION

La Blastomicosis sudamericana, paracoccidioidomicosis (PMC) o enfermedad
de Lutz- Splendore es causada por un hongo dimorfo actualmente clasificado
en cinco especies filogenéticas: Paracoccidioides brasiliensis (S1, PS2, PS3,
PS4) y Paracoccidioides Iutzii. Es la mas prevalente micosis sistémicas en
América del Sur. Generalmente afecta a adultos de mediana edad, en su

, . o 1,2
mayoria varones, involucrados en las actividades rurales 1, ).

La PMC tiene un gran impacto por la cronicidad de la enfermedad, el
tratamiento prolongado y las secuelas que son de por vida. El escaso
conocimiento de su epidemiologia se debe al hecho de que la notificacidon de
casos no es obligatoria, la dificultad en el reconocimiento de la infeccion
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recientemente adquirida, la ausencia de brotes epidémicos, asi como la
deficiente capacidad de diagndstico de laboratorios en las areas

endémicas(3). Es una enfermedad granulomatosa que infecta al paciente por
inhalacién a partir de estructuras filamentosas del hongo, conteniendo
propagulos infectantes llamados conidios, produciendo una infeccion primaria
en los pulmones para luego invadir otros érganos. También produce lesiones
del tracto respiratorio, como ulceraciones, lesiones laringeas extensas y

1,2 . .,
I( ! ). La infeccion presenta una

difusas, afectacion pulmonar intersticia
marcada tendencia de difusidon a cualquier 6rgano como ganglios linfaticos,
mucosa del tracto digestivo, glandulas suprarrenales, los huesos y las

articulaciones, sistema nervioso central, ojos, tracto urogenital y las

tiroides(4). Debido a este comportamiento, las manifestaciones clinicas son
variables, lo que dificulta el diagnostico 6 confunde con otras patologias.

Los sujetos sanos que viven en zonas endémicas pueden desarrollar una de las
dos formas clinicas: aguda o la forma subaguda, con afectacién grave del

sistema fagocitico mononuclear, o la forma crdnica, con evolucion insidiosa y la
L, . (5) , L,
participacion de una o mas o6rganos'~’. La morfologia de la lesion oral es

variable, pero el patron mas comun es una lesion infiltrante con una superficie
de grano fino que eventualmente se asemeja a una mora (estomatitis
moriforme) o lesiones ulcerosas con bordes infiltrados. A veces, las lesiones
orales son dolorosas, especialmente con la ingestion de comida caliente o

salada(6).

Es mas frecuente en el sexo masculino por la presencia de receptores 17-b-
estradiol en el citoplasma del hongo. Esta hormona femenina inhibe in vitro y
en las pacientes la transformacion del hongo micelial a levadura, condicion
indispensable para que se establezca la infeccidn.

El diagndstico de esta micosis se confirma por la observacion de la levadura
multibrotante birrefringente por examen microscépico directo de fluidos
bioldgicos como esputo, secreciones broncopulmonares, etc. (Fig. 1) o
examen histopatolégico de la piel y de las biopsias de diversos tejidos,

ademas del aislamiento en cultivos (Fig. 2).
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Fig. 1. Examen microscépico donde se observa levaduras multibrotantes de
Paracoccidioides sp.

Fig. 2. Cultivo en medio de Fava Neto a 37° C a los 30 dias de incubaciéon donde se
observa el aspecto cerebriforme de la forma levaduriforme del
Paracoccidioides sp.

Los cultivos normalmente requieren mucho tiempo, son poco sensibles y tienen
una alta tasa de resultados negativos, especialmente si las muestras estan
contaminadas o hay poca cantidad. Sin embargo, la serologia por inmunodifusion
radial es muy sensible y especifica. La PMC de mucosa y de los ganglios linfaticos

debe ser incluida en el diagndstico diferencial de leishmaniosis mucocutanea,

canceres de la cavidad oral, orofaringe y la laringe y Iinfoma(7). El objetivo de

este trabajo es mostrar una retrospectiva de los casos de PCM en pacientes
gue acudieron a la seccién de Micologia del Departamento de Bacteriologia y
Micologia del Laboratorio Central, Asuncion, Paraguay, en el periodo 2004 al

2013 con sospecha de micosis sistémica.
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MATERIALES Y METODOS

Andlisis retrospectivo de las fichas de los pacientes que acudieron al
Laboratorio Central, Asuncidn, Paraguay, en el periodo 2004-2013. Los datos
registrados fueron: edad, sexo, ocupacidn, residencia, tipo de muestra, forma
y localizacion de las lesiones. Los métodos utilizados para el diagndstico
fueron: examen directo con KOH, cultivo y serologia por inmunodifusion

radial.

RESULTADOS

Reportamos 131 casos de PCM aislados en 31,6% (h=49) en secreciones
respiratorias, 31,5% (n=47) a partir de lesiones bucofaringeas (figura 2A),
nueve casos de lesiones en ganglio, siete de lesiones en piel y seis en
mucosa nasal. Por serologia se diagnosticaron el 20,8% (n=31) de los casos.
Hubo mas de una muestra positiva en 16 pacientes.

La frecuencia del sexo masculino fue 96,9% (n=127) con edades
comprendidas entre 30 a 70 afios en el 90% de los casos. De las cuatros
mujeres (0,03%) diagnosticadas una, de 22 afios, era la forma juvenil que
afeccion de la piel (figura 2B), higado y ganglios, otra de 66 anos sufria de
EPOC con uso de corticoides prolongado, la siguiente mujer de 38 afos era
HIV+ con un linfoma maligno y la ultima, de 40 afos, con una forma

ganglionar sin otros datos.

Fig. 3. Lesion en mucosa bucal de paciente masculino con la forma clasica crénica
de PCM.
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Fig. 4. Lesiones papulomatosas en brazo en una paciente con la forma juvenil de
PCM

Las actividades laborales mas frecuentes de los pacientes fueron: 80%
agricultores y 10% albaiiles, el resto correspondian a carpinteros, jardineros,
herreros, mecanicos, electricistas y amas de casa.

La distribucion por Departamentos fue: Central: 28, Caaguazu: 14, San Pedro:
12, Cordillera: 10, Paraguari: 9, Alto Parana: 7, Guaird y Pte. Hayes 5 casos
cada uno, Caazapa y Concepcidn con cuatro casos cada uno, Amambay,
Canindeyu e Itapua con dos casos cada uno, con un caso el Departamento de

Misiones. En 26 casos no se conocié el Departamento de procedencia.

DISCUSION

En Paraguay varias series de PCM han sido reportadas. Uno de los trabajos con
mas detalles clinicos y epidemioldgicos es el de Recalde y colaboradores con 113
pacientes del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias y Ambientales

(INERAM) con datos de 1980 al 2004®). También Canese de 1935 a 1970,

(10). Cincuenta

reporta 84 casos ©) y Da Silva de 1974 a 1982 reporta 65 casos
casos por Ortiz en el periodo (1958—1996)(11), 45 por Rodriguez (1992-

2002)(12), 87 por Rolén en el periodo 1960-197213. En coincidencia con
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los seis autores nacionales mencionados arriba y nuestros datos observamos
una prevalencia del 98% de pacientes en sexo masculino con un rango de 30
a 70 anos de edad que incluyen el 90% de los casos. Este rango de edad con

predominio en este género y las actividades predominantemente rurales de

. -, . .. (14
los pacientes son tambien reportados por otros autores de Latlnoamerlca( ),

Comparando el lugar de origen de los casos en nuestro estudio encontramos
a los Departamentos Caaguazui, San Pedro y Cordillera como los mas
prevalentes seguidas de Paraguari, Alto Parana, Guaira y Pte. Hayes. Similar
orden en prevalencia de casos de los tres primeros departamentos

. . . . -1 .
encontraron los seis autores nacionales mencionados anterlormente.(s 3) Si

bien nosotros y los demas autores encontramos al Departamento Central, el
mas poblado y urbano del pais, como el mas prevalente, probablemente los
pacientes residentes en Central, por motivos laborales, fueron por un periodo
de tiempo a los otros departamentos mencionados (endémicos) para luego
volver o migraron de estos a Central para establecer residencia. Este aspecto
debe investigarse.

En Paraguay el consumo de alcohol y el tabaco estan en aumento.
Condiciones de alteracion de la inmunidad tales como tratamientos
supresores, SIDA, diabetes mellitus, desnutricion y embarazo son cada vez
mas frecuentes. Todos estos factores contribuyen a la infeccién por hongos
ademas de las coinfecciones con tuberculosis que estdan o estaran en
aumento y deben estudiarse.

Segun registros de vigilancia del Ministerio de Salud del pais, en 2011 se
observd una alta tasa de tuberculosis en Pte. Hayes de la regidon occidental
(>85/100.000 hab.) ademas de San Pedro y Alto Parana todas zonas
endémicas de PCM(15), esto podria aumentar las complicaciones y aumento
de la mortalidad. En Latinoamérica se informa que entre 5 a 20% de los

(16,17)

pacientes con PCM cursan con tuberculosis Nosotros no tuvimos

acceso a estos datos en nuestras fichas pero otros autores nacionales
informan entre 10 a 25% entre sus pacientes(8’10’12).
Los cambios ambientales y climaticos pueden causar alteracién de la

epidemiologia de la micosis. Estudios realizados en la zona de los lagos de la
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represa de Itaipu (incluye Alto Parand), frontera Paraguay-Brasil, mostraron
que la coinfeccién (PCM-tuberculosis) fue la causa asociada a débitos mas

frecuente. Ademas, en este estudio, se observd un aumento importante en la
. . 1
prevalencia de la enfermedad en mUJeres( 8),

La construccién de la represa Yacyreta en el noreste de Argentina produjo
cambios en el valle del rio Parana y tuvo un impacto en las tasas de infeccién
de PCM entre los habitantes de la regién, donde esta micosis era rara
anteriormente(lg).

La presencia de la PCM y tuberculosis en una zona podria incidir en el mal
diagndstico y tratamiento por las semejanzas clinicas y radioldgicas de estas
infecciones. Esta situacion aumentaria las secuelas pulmonares como fibrosis,
bronquiectasias e insuficiencia respiratoria crénica.

Segun estudios de la pobreza en Paraguay, en el 2013 23,8% de la poblacién
tiene necesidades basicas insatisfechas que junto a la desnutricidon y diabetes
mellitus (ambos también en aumento) ampliaria el riesgo de infecciones por
hongos endémicos®?,

Por todo lo expuesto arriba es recomendable la inclusion de las micosis
sistémicas en los temas de vigilancia, informacién a los encargados
(autoridades) en salud y la poblacién en general. Ademas, la capacitacion en
el diagndstico laboratorial en los Departamentos que son endémicos para la

PCM podria contribuir al diagndstico precoz de la enfermedad.

CONCLUSIONES

La PCM afecté predominantemente a varones adultos del area rural, siendo

aislado preferentemente de secreciones respiratorias y lesiones bucofaringeas.
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