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Febrero 23 de 1.961.
I CASO

~ Paciente A. M., de 53 afios de edad, raza blanca, profesién ga-
nadero, visto por primera vez el 15 de Septiembre de 1.960, a causa de

tos y disnea de esfuerzo de 3 meses de evolucién las cuales se exacerba-

ron desde un mes antes de la consulta, después de un proceso gripal; la tos

y la disnea son paroxisticas y el paciente se siente peor al levantarse o des-
_pués de un periodo prolongado de estar acostado y al cambiar de posicién .

ANTECEDENTES PERSONALES - Infeciones respiratorias con

tos, dos o tres veces en el afio durante los tltimos 25 afios, malaria una
vez; cefalea, fuma un paquete de ciyarrillos al dia.

ANTECEDENTES FAMILIARES - Sin importancia.
EXAMEN FISICO - pesa 72 kgs. P. A. 120/75, telangiectasia en

palmas. cara y tronco, discreta cianosis de extremidades y labios. Taqui-
cardia sinusal con una frecuencia de 120/min.., todos los pulsos periféri-
cos son palpables, no hay aneurismas; las arterias estan endurecidas; 6r-

. ganos de los sentidos normales, deformacién incipiente de los dedos en

mr/tro antero-posterior del térax, se auscultan algunos estertores roncan-
te3 difusos y crepitantes en las areas basales; no hay soplos cardiacos: la

- N ‘E‘

paz'llo de tambor, aumento de la sonoridad pulmonar. aumento del dia-
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matidez cardiaca estd enmascarada por la sonoridad pulmonar. Se aus-

culta un tercer ruido en el borde esternal izquierdo, A2 igual a P2, el resto
del examen fue negativo.

Flouroscopia - Mostré aumento moderado de la silueta cardiaca e
injurgitaciéon de los vasos pulmonares; en oblicua anterior izquierda dis-
creta hipertrofia de ventriculo izquierdo. ECG.: sugiere crecimiento de
cavidades derechas con sobrecarga sistolica de ventriculo derecho. Rx
de torax mostré imagenes fibronodulares diseminadas con discreta reac-
cion cisural de la derecha, Hgb. 12.5, Hcto. 48, sedimentacién 68, Leu-
cocitos 12.200, N. 70, L. 27, B. 1, M. 1. El paciente se traté al comien-
zo con antibioticos de amplio espectro, expectorantes, digitalicos y tran-
quilizadores; fue visto a intervalos de 3 semanas. Tres meses mas tarde
en vista de la nula mejoria se practicaron exdmenes de esputo los cuales
fueron negativos para B. K. y positivos para Blastomyces Braziliensis; la
intradermorreacciéon fue negativa para tuberculina e histoplasma, positi-
va ++ (12mm) para paracoccidiodina. El paciente recibe desde me-
diados del mes de Diciembre 1 tableta diaria de Sulfa-metoxipiridozina y
una dosis de sostenimiento de Digitoxina de 0.2 mgs. interdiarios. Al
presente el paciente esta asintomatico.

I CASO
Paciente A. P. E., de 26 afios de edad, pertenece al I.C.S5.5., de

raza blanca, natural de Pacora (Caldas) y residente en Envigado, obre-
ro de profesién (en Fabrica de Cigarrillos) .

ANTECEDENTES PERSONALES - Gripa asiatica, sinusitis
frontal, tifo, trauma esternocostal. 15 dias antes de la aparicion de los sin-
tomas estuvo por largas horas en un trapiche.

ANTECEDENTES FAMILIARES - Sin importancia.

ENFERMEDAD ACTUAL - Se inicié hace 2% meses (Diciembre
1/60) stbitamente con fiebre alta, disnea de grandes y medianos esfuer-
zos, tos hiimeda y productiva con expectoracién de color café, dolor en
hemitérax derecho, pérdida de peso, astenia, adinamia y malestar general.

EXAMEN FISICO - Paciente febril, 39.5 o C. Pulso 120/min.
P. A. 120/80 brazo izquierdo, decubito, peso 66 kgs. Cabeza clinica-
mente normal. Ojos, oidos, nariz y garganta clinicamente normales= Cue-
llo: pequefias adenomegalias bilaterales (cervicales anteriores). TﬁEx:
corazén, taquicardico 120/min. Pulmones: ligera disminucién de la ‘ex-
pansién pulmonar; dolor a la presién en hemitérax derecho. A la auscul-
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tacion se aprecia disminucion de la ventilacién en ambas bases: estertores
crepitantes en cara anterior y lateral de hemitérax. Abdomen: no se apre-

cia visceromegalia ni masas; osteoarticular, neurolégico y genitourinario
clinicamente normales.

EVOLUCION - En un principio se diragnnsticé neumonia y como
tal fue tratado, sin mejoria clinica ni radiolégica. Posteriormente se ini-
Cio traamiento triconjugado el cual se verificé durante un mes debido al
cuadro radiolégico encontrado repetidamente, con dicho tratamiento el

paciente tampoco mejor6é. Ademas fue tratado con Micostatin sin resul-
tado. Un mes mas tarde pesaba 47 kgs.

EXAMENES DE LABORATORIO - Letcocitos 4.400. N. 73,
L. 23, sedimentacion en la primera hora 10 mm.; posteriormente (20 dias
después) 1 hora 57 mm., 2* hora 86 mm. Hemoparasitos y seroaglutina-
cién ambos en dos oportunidades negativos. Rx de térax (Dicbre. 5/60)
“Infiltrado nodular diseminado en ambos campos pulmonares, en la re-
gién supraclavicular izquierda hay una imagen sugestiva de actividad:
es necesario descartar en primer lugar TBC"”. En diferentes examenes ra-
diolégicos la imagen siempre ha sido sugestiva de TBC. El 24 de Enero
del 61 se verificaron los siguientes exdmenes: Tuberculina BD 20 mm .,
Histoplasmina Bl a las 48 horas 12 mm., a'las 72 horas 12 mm. con ne-
crosis. Blastomicina negativa. Coccidiodina negativa. Pruebas serolé-
gicas, 1* reaccién de fijacion del complemento con antigeno de la fase mi-
celiar del H. capsulatum = 1:128; 2* Reaccién de fijacion del comple-
mento con antigeno de la fase levaduriforme del H. capsulatum = 1:32;

3* Reaccién de aglutinacién con particulas de colodién sensibilizados con
Hisplasmina: negativa.

Dr. Fabio Vélez A.

Nos limitamos a hacer un breve recuento de las neumopatias no
tuberculosas, para entrar luego en los detalles de la micosis, especialmen-
te de la histoplasmosis, por ser esta enfermedad del caso que nos ocupa.

Entre las neumopatias no tuberculosas debemos considerar el pri-
mer término, por su importancia y frecuencia, las de origen infeccioso,
cuya puerta de entrada suele estar localizada en las vias respiratorias su-
periores, desde donde pueden generalizarse, dando origen segiin su lo-
calizacién, a sinusitis-faringo-laringitis - traqueo-bronquitis - procesos
bronconeuménicos y aiin a complicaciones pulmonares tales como ¢l abs-
ceso y las bronquiectasias, unas veces con compromiso pleural. Cuando
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la pleura participa en el proceso, puede haber derrame pleural, y este pue-
de ser aséptico, o estar contaminado dando origen a los empiemas.

Ocurre con frecuencia que las infecciones respiratorias ponen de
manifiesto defectos organicos de desarrollo embrionario, tales como los
quistes para-traqueales, el pulmén poliquistico congénito y atin las agene-
sias pulmonares cuyas imagenes radiolégicas no deben confundirse con
las de entidades adquiridas como son las bullas pulmonares enfisematosas.

Aunque poco frecuentes en nuestro medio debemos considerar tam-
bién las neumopatias de origen parasitario, tales como cisticercosis y el
quiste hidatidico del pulmén. La primera comunicacién de quiste hiatidi-
co encontrado entre nosotros fue hecha por el Dr. Edmundo Medina. Las
neumopatias debidas al drenaje de abscesos subfrénicos y hepéticos a
través del pulmén son en cambio frecuentes entre nosotros.

En la rutina diaria del consultorio es frecuente la presencia de in-
filtrados pulmonares fugaces, de origen al parecer alérgico, denomina-
dos bronconeumon'’a eosinéfila, no especifica y conocidas con el nombre
de infiltrados fugaces de Leoffler, denominacién adecuada en cuanto a su
evolucién, la cual no suele sobrepasar de una a dos semanas. En la fase
infiltrativa, la imagen radiografica puede confundirse con los infiltrados
pulmonares de cualquiera otro origen,

No nos detendremos a considerar las neumopatias de origen neo-
plasico porque suelen ser entidades clinicas bastante definidas.

Nos referiremos en cambio a las micosis pulmonares, las cuales a
medida que vamos pensando en ellas, se van haciendo mas frecuentes los
diagnésticos. Recordemos que en los tltimos afios se han publicado varios
casos de Blastomicosis pulmonares, aunque en la mayoria de las veces las
lesiones pulmonares han estado asociadas con lesiones mucosas (oro-
faringe).

La moniliasis producida por la Candida Albicans suele encontrar-
se como saprofita en las vias respiratorias superiores del hombre, y puede
llegar a ser patégena, en sus modalidades leve, moderada y grave,

Por altimo, nos ocuparemos de la histoplasmosis pulmonar, produ-
cida por el Histoplasma capsulado, el cual puede producir lesiones orga-
nicas en el hombre, y en determinados casos de consecuencias fatales si
no se trata adecuada y oportunamente.

Tenemos como ejemplo la radiografia que esta frente a ustedes en
la cual se encuentra un infiltrado nodular, bilateral, diseminado en ambos
campos pulmonares, con predominio hacia las bases, y con franca tenden-
cia a la calcificacién. Es el segundo caso encontrado en el servicio: el'pri-
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mero tuvieron ustedes oportunidad de conocerlo y recordaran que se tra-
taba de una imagen cavitaria apical derecha con infiltrado peri-lesional,
pero con bacteriologia negativa. Se intervino el paciente ante la creencia
de que se trataba de una cavidad de origen tuberculoso y posteriormente
tue informado por los patslogos como histoplasmosis pulmonar.

Dr. Jorge Restrepo Molina

La Blastomicosis Suramericana (B.S.) no es entidad rara entre
nosotros, en los dltimos afios se han presentado por lo menos treinta pa-
cientes con esta infeccién. El primer caso publicado, lo fue en 1.945 por
los doctores Rogelio Londofio vy Julio Blair de un nifio de 11 anos que
presentaba lesiones pulmonares infiltrativas y lesiones éseas liticas en el
omoplato, clavicula y otros huesos largos.

Fuera de Suramérica se han informado los siguientes casos: En
Costa Rica tres; en Estados Unidos uno, otra en Italia y el altimo en Ale-
mania con la forma ceco-apendicular.

La enfermedad ha sido estudiada ampliamente en Brasil, Para-
guay y Venezuela. Es mas comin entre los trabajadores rurales y los in-
migrantes al Brasil, las formas mas graves las padecen los Japoneses.

Al igual que la Histoplasmosis, el cuadro clinico de la B.S. es si-
milar al de la tuberculosis (T.B.C.) y para aumentar la similitud, las
nuevas investigaciones del Dr. Mackinon de Montevideo dan como puer-
ta de entrada la via pulmonar de donde las lesiones pueden extenderse a
diferentes partes del organismo. Siempre se hab:a dicho que la puerta de
entrada estaba situada a nivel de la mucosa orofaringea con la produccién
de las lesiones correspondientes.

El ataque pulmonar de la B.S.A. es igual al de la T.B.C. y los
signos generales de fiebre, sudoracién nocturna, anorexia, etc. son simi-
lares.

A los rayos X, la lesién parenquimatosa puede ser minima, lo mas
notable puede ser el crecimiento de los nédulos mediastinales. La manera
de conducir un diagnéstico del B.S.A. cuando la historia, el examen fi-
sico y el estudio radiolégico la sugieren, es la siguiente: las pruebas cuta-
neas con la Paracoccidiodina, aislar el hongo del esputo, del pus, etc.
cultivarlo y las pruebas serolégicas de fijacién del complemento.

Cuando la prueba cutanea es negativa y las pruebas de fijacién del
complemento son positivas a alta dilucién, el pronéstico en general es gra-
ve. En casos de B.S.A. en actividad, la Proteina C Reactiva es positi-
va, hay disminucién de la albimina con aumento de la globulina gama
aumentan las mucoproteinas séricas.
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El tratamiento se hace con Sulfamidados. Algunos casos requieren
Fungizona y otros la cirugia. Cuando se va a efectuar cirugia es preciso
el tratamiento previo, pues puede presentarse una diseminacién post-qui-
rargica si lo anterior no se lleva a efecto.

Dr. Gonzalo Calle V.

El Dr. Fabio Vélez se refiri6 a que no habia descrito sino talvez un
caso de Blastomicosis Suramericana pulmonar pura. Nosotros hemos es-
tudiado en los dltimos 6 afios, 3 casos de blastomicosis pulmonar pura, ca-
sos que fueron descritos en el trabajo de tesis de Julio Sanchez quien fue
quien inici6 el estudio de los hongos con nosotros. Quiero referirme pri-
mero a la histoplasmosis. El histoplasma capsulatum es primeramente un
parasito del sistema reticulo-endotelial y al principio se pensaba que era
algo relacionado con la Leishmaniasis por su parecido con ella en los te-
jidos. Se encuentra el histoplasma capsulatum en forma de pequefios cor-
pusculos semejantes a la leishmania en los grandes mononucleares. Rara
vez se encuentran las formas levaduriformes del honge fuera de los teji-
dos, casi siempre estan intracelulares, rara vez extracelulares. La fase le-
vaduriforme del hongo se encuentra al hacer un examen directo de la se-
crecion de ulceraciones, del esputo, del lavado gastrico previa centrifuga-
ciéon. El cultivo del histoplasma es sumamente dificil. Nosotros no he-
mos trabajado con histoplasma autéctono, siempre hemos trabajado en
histoplasmosis con cepas importadas. Se pueden hacer cultivos a tempe-
ratura ambiente o a 37 grados. A la temperatura ambiente en Saburaud
simplemente o en Micocel que es lo que estamos usando dltimamente; el
Micocel es una variante del Saburaud; es una glucosa agar con actidione
y con antibiéticos. El cultivo a temperatura ambiente tiene una importan-
cia sumamente grande y es que cuando se logra, se pueden encontrar unos
tipos de esporos grandes (clamidosporos) tuberculados que hacen el diag-
noéstico del hongo. El cultivo a 37 grados se hace en infusién de cerebro
y corazén donde aparecen cepas de apariencia cerebriforme, hiimedas en
algunas ocasiones, cepas que no dan ninguna base para un diagnéstico
demasiado cierto, pero que al ser trasplantadas al Saburaud o al Micocel
a temperatura ambiente, pueden dar lugar a la aparicion de los clamidos-
poros tuberculados tipicos del histoplasma. Acerca de la Blastomicosis
Suramericana quiero mencionar lo siguiente: hemos estudiado 26 casos
entre nosotros, de los cuales el 9074 fueron positivos al examen directo de
las lesiones mucocutaneas o del esputo. El cultivo de la blastomicosis
suramericana es dificil y nos ha dado positivo en el 55 al 609 de los mis-
mos casos entre los cuales habiamos encontrado una positividad del 9994
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al examen directo. Lo mismo que el histoplasma el blastomicis tiene una
fase levaduriforme y una fase fungiforme o fase de hongo propiamente
dicha que se puede obtener en los cultivos. La fase levaduriforme apare-
ce al hacer el cultivo a 37 grados, y la fungiforme al hacerlo a tempera-
tura ambiente usando medios similares a los que se usan para el histoplas-
ma. Se puede usar agar sangre, infusién cerebro y corazén y Micocel
para hacer el cultivo a la temperatura ambiente. En los tejidos y en los
cultivos a 37 grados se encuentra la fase levaduriforme del hongo (espo-
ros con Gemacién) que es la que verdaderamente da el diagnéstico.

Dr. William Rojas M,

La histoplasmosis es una enfermedad descrita por primera vez en
el afio de 1.906 en Panama por el Dr. Darling en estudios anatomopato-
l6gicos. Desde entonces y hasta el afio de 1.935, el diagnéstico sélo se
hizo por los anatomopatélogos. De 1.935 a 1,945 se logré hacer algu-
nos diagnésticos clinicos y a partir del afio 45 la biasqueda continua de
la entidad, y en forma ya sistematica revelé que la incidencia de ella era
bastante alta en la parte central de los Estados Unidos, y posteriormente
se ha encontrado practicamente en todos los paises del mundo.

No haremos menci6n ninguna de las caracteristicas del hongo res-
ponsable de la entidad, porque serad tema tratado a continuacién por la
doctora Angela Restrepo.

Indudablemente el pais del mundo donde mejor se ha estudiado la
incidencia de la entidad, es en los Estados Unidos de Norteamérica en
donde se calcula que en la actualidad hay 3.000.000 de personas que tie-
nen o han tenido alguna forma de histoplasmosis pulmonar. En nuestro
medio sélo se ha venido a estudiar en los iltimos 5 afios, con base en dos
casos descubiertos por el Instituto de Anatomia Patolégica, y por un 3er.
caso con el cual se encontré el histoplasma es especimen quirtrgico del
pulmén enviado al mismo Instituto para su estudio histolégico. Posterior-
mente en el afio de 1.959 y estimulados por los hallazgos anteriores, obtu-
vimos una buena cantidad de antigeno e hicimos intradermorreaccién en
todos los enfermos hospitalizados en un momento dado en las salas del
Departamento de Medicina Interna, con el resultado positivo en el 6%
de estos pacientes que como quedé anotado no tuvieron seleccién previa
de ninguna clase. Estudios posteriores a éste, con ant’geno de histoplas-
mina obtenido de distintas fuentes, demostré que la incidencia en nuestro
medio es tan alta como de un 25%. Entre el grupo de enfermos que pre-
sent6 histoplasmina positiva en la primera serie mencionada, tuvimos una
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enferma que consideramos merece alguna mencién, pucsto que con base
en la histoplasmina positiva procedimos a hacer un chequeo pulmonar vy
encontramos que no obstante tener una tuberculina negativa presentaba
miltiples nodulaciones calcificadas en ambos campos pulmonares, con
historia de infeccién respiratoria en meses anteriores, pero sin manifesta-
c16n clinica del proceso en el momento en que se hizo ia prueba. Desalor-
tunadamente para ese entonces no disponiamos de las pruebas de
fijacion del complemento y los cultivos de medula ésea y el estudio
directo para hongos asi como hemocultivo resultaron negativos. Afio y
medio mas tarde cuando quisimos localizar la enferma para saber su evo-
lucién posterior, se nos informé que habia tenido una fuerte recaida de un
proceso pulmonar que fue declarado por algiin médico como tuberculosis,
tratado como tal, pero sin resultados satisfactorios y la enferma murié a
fines del afio pasado fuera del Hospital, con dicho cuadro pulmonar y con
ulceraciones en la piel de la frente. De manera que este caso atin cuando
no comprobado si parece altamente sospechoso de histoplasmosis.

En el estudio clinico de la entidad se acostumbra hacer una divi-
sion en tres grupos: 1¢° Un cuadro pulmonar asintomatico, de diagnéstico
imposible durante el periodo de estado, que sélo es hecho posteriormente
cuando en chequeos radiolégicos se encuentran calcificaciones en los cam-
pos pulmonares. Como lo acaba de mencionar el Dr. Fabio Vélez, la pre-
sencia de estas calcificaciones tenidas hasta hace muy poco como secuelas
de una TBC pulmonar curada, han pasado hoy a tener como prioridad en
su interpretacién, la de una histoplasmosis sufrida anteriormente por el en-
fermo. Este hecho es tanto mas cierto si las calcificaciones resultan ser
multiples. Esta forma subclinica es la mas comin en todas y se calcula
que comprende el 98 a 99% de todas las infecciones por histoplasma ocu-
rridas en una comunidad.

2* forma: Caracterizada clinicamente por un cuadro neuménico
o de bronquitis, sintomatologia correspondiente a una infeccién del tracto
respiratorio. Esta forma es poco frecuente y en la mayor parte de los ca-
sos pasa en forma réapida y sin dejar secuelas de ninguna clase y sélo po-
dra ser diagnosticada como histoplasmosis cuando hay brotes epidémicos
en determinada regi6n, el médico la sospecha y procede a efectuar de in-
mediato los estudios correspondientes. Estas formas epidémicas parecen
deberse a contagio adquirido en los lugares donde es frecuente encontrar
el hongo como: gallineros, sétanos o cuevas, demolicién de edificaciones
viejas y abandonadas. Por algtin tiempo se llamé “la enfermedad de las
cuevas’ en base en que la literatura médica de los Estados Unidos, Ve-
nezuela, y de algunos paises de Africa informan la aparicién de brotes epi-
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démicos en grupos de excursionistas o soldados que estando en actividad
en los campos resolvieron resquardarse de la lluvia en alguna cueva en-
contrada en los alrededores de sus campamentos, apareciendo mas tarde

cuadros neuménicos o bronquiticos hasta en un 3074 de los grupos de in-
dividuos en mencién.

Finalmente existe la 3* forma en la cual después del cuadro pulmo-
nar descrito anteriormente no tiene lugar la resolucién de la enfermedad
y al contrario hay una diseminacién por via sanguinea del hongo que va
a colonizar en cualquier parte del organismo o simultaneamente en varias
regiones u 6rganos, y esto da lugar a la gran variedad de manifestaciones
clinicas que pueden entonces apreciarse. Visceromegalia, llegandose en
algunos casos a presentar un hiperesplenismo como principal manifesta-
cién de la entidad; problemas pulmonares de toda indole; consolidacién,
cavitacion, derrames pleurales, fibrosis, etc.; facciones mediastinales con
adenopatias y formaciones de masas que se prestan a confusién y a diag-
noéstico diferencial con tumores v entidades originadas en ganglios linfa-
ticos o en es6fago; obstruccién de venas cavas; cuadros meningeos; cua-
dros sépticopioemicos; manifestaciones cutidneas o mucocutaneas con ul-
Ceraciones que tienen predominio en labios, mucosa bucal, mucosas geni-
tales; adenopatias generalizadas; compromiso éseo, etc. En general sus
manifestaciones tanto pulmonares como sistémicas simulan tan perfecta-
mente la TBC pulmonar que sobra hacer hincapié sobre todas estas ma-
nifestaciones clinicas. Por otra parte no disponemos de tiempo suficiente
para ello,

Los estudios de las pruebas de histoplasmina cutanea, los casos des-
critos recientemente y comprobados gracias a los estudios adelantados
por la doctora Angela Restrepo nos obligan a tener en nuestra mente este
diagnéstico ante el paciente con un cuadro pulmonar sospechoso de tu-
berculosis con baciloscopia negativa para B.K. y con tuberculina nega-
tiva. En tales circunstancias es nuestra obligacién pensar en la posibilidad
de una micosis pulmonar y proceder en consecuencia con los estudios es-
pecializados que nos han de confirmar o de negar el diagnéstico.

Las pruebas a efectuar son: examen directo de esputo o lavado
gastrico para la bisqueda del hongo; si es negativo, debe procederse a ha-
cer cultivos; b) intradermorreaccién ,teniendo en cuenta que en un 15 a
20% de las formas pulmonares esta reaccién es negativa y que sélo se
hace positiva transcurridas varias semanas de iniciada la enfermedad:
¢) hemocultivo y pruebas de fijacién de complemento. Ante la presencia
de adenopatias o lesiones cutéaneas debe acudirse a la biopsia para exa-
men histolégico con coloracién especial para hongo, y cultivo de estas mis-
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mas muestras. Los estudios estadisticos hechos sobre la utilidad de las
pruebas diagnésticas ponen de manifiesto que el examen del esputo, el la-
vado gastrico y el hemocultivo son los que con mas frecuencia dan resul-
tados positivos. [En las formas diseminadas el examen directo de la me-
dula ésea puede poner de manifiesto el hongo.

Seifiorita Angela Restrepo

En ctalquiera de las micosis pulmonares, cual es el caso que hoy
nos ocupa, el diagnéstico exacto puede hacerse tinica y exclusivamente por
el aislamiento del hongo a partir del material patolégico o simplemente
por su visualizacion en los tejidos infectados. bien sea por biopsia o por
simple examen directo entre lamina y laminilla, adicionnado KOH o
por coloraciones especiales como el Wright o el Giemsa; pero estos cul-
tivos y este examen directo que serian la comprobacién definitiva y la re-
lacién directa entre causa y efecto, no son siempre faciles; en verdad son
muy dificiles y por consiguiente tenemos que usar las reaccionés serolé-
gicas como una evidencia indirecta que ha producido una enfermedad con
el agente micético. De hipersensibilidad ya habiamos discutido bastante
en la vez pasada ¥ por consiguiente tinicamente diremos que tiene una
evidencia diagnéstica la conversién de una reaccion negativa en una po-
sitiva. La persistencia de la reaccién, o mejor dicho, una histoplasmina
unica positiva o una paracoccidioidina tinica positiva, solamente nos in-
dicarian contacto previo con el antigeno y no hacen de por si ninguna
relacién entre una infeccién activa y la substancia antigénica que se aca-
ba de inyectar. Quiero de nuevo recordarles que existen muchisimos pe-
riodos de anergia, acusados por el estado fisico del paciente, causados
por infecciones concomitantes o simplemente por algiin tipo de terapia.
De todas maneras la reaccién cutanea es muy importante desde el punto
de vista epidemiolégico, pero no lo es tanto desde el punto de vista diag-
néstico. Hay que tener en cuenta que la repeticién de las intradermorreac-
ciones puede dar como resultado el cambio o la alteracién del titulo de los
anticuerpos circulantes (fijados del complemento) de los que hablaremos
inmediatamente. Una sola intradermorreaccién no activa la formacién
de anticuerpos, pero dos o tres si pueden ocasionar un aumento del titulo
de anticuerpos, aumento que sera juzgado de una manera errénea, no
siendo anticuerpos propiamente producidos por el parasito sino por el an-
tigeno que estamos inyectando. Las reacciones serolégicas parecen tener
muchisimo valor y por lo menos en Estados Unidos, es de rutina verifi-
carlas en todos los casos sospechosos. La mayoria de las veces es posible
interpretar el aislamiento del agente micético una vez que se han demos-
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trado gracias a las reacciones serolégicas. Es decir, las reacciones sero-
légicas podrian ser una especie de pantalla: si dan positivas entonces hay
que proceder de inmediato a hacer todos los esfuerzos del caso para tratar
de aislar el agente, y comprobar asi que la infecién era debido a histoplas-
ma, o a blastomices, o coccidioides. Hay también limitaciones en las reac-
ciones serolégicas ya que existen casos comprobados y verificados por
cultivo o por biopsia, o por examen directo, que no dan reaccién serolé-
gica positiva y viceversa; o sea casos en los cuales las reacciones serolé-
gicas contintian positivas por un periodo largo de tiempo y sin embargo
el agente etiolégico no puede ser aislado. Hay entonces limites para todo.
Desde el punto de vista de la histoplasmosis, existen tres tipos de reac-
ciones serolégicas que se practican frecuentemente y son: la aglutinacién,
la precipitacién y la reaccién de fijacién del complemento. La precipita-
cion y la aglutinacién parecen ser similares; en la precipitacién se usa co-
mo antigeno un extracto obtenido del caldo donde ha crecido el hongo en
la fase miceliar. La reaccién se hace poniendo una dosis de este caldo fil-
trado, que es la histoplasmina, en preesncia de diluciones del suero del
paciente. Una reaccién positiva a titulo alto indica que la infeccién es
micotica en origen, no que es histoplasmosis “per se”’, porque existen reac-
ciones cruzadas con la blastomicosis norteamericana y con la coccidioido-
micosis. La reaccién de aglutinaciéon se hace sensibilizando particulas es-
tandarizadas de colodién con la misma histoplasmina. Una vez que el pa-
ciente ha adquirido los anticuerpos de este tipo, su suero aglutina a titulo
bastante alto el antigeno suministrado en la forma de particulas de colo-
dién recubiertas con histoplasmina. Tanto la precipitacién como la aglu-
tinacién tienen la ventaja de detectar casos que se acaban de iniciar, y ge-
neralmente los anticuerpos aglutinantes y precipitantes aparecen antes
que los anticuerpos que dan la hipersensibilidad, de manera que muchas
veces podemos tener una reaccién cutinea negativa y una aglutinacién
O una precipitacion positiva. Los titulos de las aglutinas y de las precipi-
tinas varian: se ha encontrado que un 8% de personas sanas pueden dar
la reaccién a un titulo no mas alto de 1 x 16, mientras que en una infeccién
activa, que esta progresando, se obtienen titulos maximos de 1 x 64 en la
mayor:a de los casos. Es una prueba muy facil de hacer y que tinicamen-
te ocupa 3 horas una vez estandarizados los reactivos. Da reacciones muy
interesantes. Mencionaré que tuvimos un caso de histoplasmosis, (desa-
fortunadamente se nos perdié el paciente), que tenia un diagnéstico de
tuberculosis ganglionar; en este caso, después de maber hecho la reaccién
de aglutinacién y obtener un titulo de 1 x 64, pedimos al Dr. Robledo, re-
vision de placas para histoplasmosis y él comprobé que existia el hongo
en el material de ganglio que todavia tenian en Anatomia Patolégica. Es-
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te paciente se encontraba en un periodo en el que hubiéramos podido ha-
cer con éxito los cultivos, pero desafortunadamente habia salido ya del
Hospital, De todas maneras, cuando se obtiene una precipitacién o una
aglutinacién positiva en el momento propicio para intentar el aislamiento
del hongo. Los anticuerpos del tipo aglutinante y precipitante aparecen
alrededor de las dos semanas, desaparecen totalmente del suero después
de 4 meses, es decir son muy transitorios y es imposible encontrarlos des-
pués de 4 meses; en casos muy raros se han conservado por 6 u &, pero
por regla general a los 4 ya se han perdido por completo del suero. Las
reacciones de fijacién del complemento. que son tan interesantes como las
anteriores, pueden verificarse utilizando dos tipos de antigenos; uno la
misma histoplasmina de la fase miceliar y otro denominado “antigeno
completo levaduriforme” obtenido por extraccién de las células del hongo
crecidas a 37° C,, es decir en la fase o forma tisular. Estos anticuerpos a-
parecen a los dos meses de haber comenzado la infeccién, cuando ya las
aglutininas y las precipitinas estan a un titulo maximo, y son un poco mas
estables que las aglutininas y las precipitinas. Pueden verificarse pruebas
de fijacién del complemento obteniéndose un titulo mas o menos alto has-
ta por un afio o afio y medio en las infeciones primarias del tipo pulmonar.
Generalmente no es posible demostrar estos anticuerpos después de unos
18 meses, porque en esta forma generalmente es benigna, en cambio. cuan-
do hay localizaciones distintas a la pulmonar, cuando estan afectados los
dos pulmones ,0 cuando hay una diseminacién del hongo dentro de los
mismos, entonces esos anticuerpos aumentan en titulo y pueden permane-
cer estacionarios hasta por un periodo de dos afios. . Ello de por si, indi-
caria que el paciente tiene un pronéstico relativamente grave porque si
los anticuerpos no bajan, ello quiere decir que el antigeno esta todavia
presente y que el paciente se encuentra en peligro. Estos anticuerpos fi-
jadores del complemento tienen importancia siempre y cuando sean au-
mentados en un titulo mayor del 1 x 16 porque existe un 10%; de personas
normales que pueden dar una fijacién del complemento a titulos de 1 x 16
sin tener ningdn tipo de histoplasmosis activa. También es necesario te-
ner en cuenta, que una sola reaccién serolégica practicada en una mues-
tra dnica de suero, no tiene ningin valor; para poder comprobar y deter-
minar que la infeccién micética esta presente es necesario una serie de
reacciones con muestras de suero tomadas durante varios de los periodos
de la enfermedad; de esta manera es facil comprobar su alza y su desapa-
ricion o su mantenimiento en un punto mas o menos estable dependiendo
del tipo de infeccién que el paciente sufra. Deben también tenerse en
cuenta las reacciones cruzadas. En los Estados Unidos la blastomico-
sis norteamericana puede dar reacciones cruzadas a titulos muy altos con
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histoplasmina y viceversa, es decir, la histoplasmina da reacciones cru-
zadas con antigeno de la blastomicosis norteamericana: con coccidioido-
micosis, menor pero también existe. Parece ser que con la blastomicosis
suramericana hay una muy escasa reaccién cruzada entre nosotros. Con
respecto a la blastomicosis suramericana, existen todavia tremendas la-
gunas en nuestro cqnocimiento de sus reacciones inmunolégicas. La reac-
cion cutanea con la paracoccidiodina no es tan fiel como con la histoplas-
mina; parece que en aquellas formas de la blastomicosis suramericana en
las cuales tinicamente hay un compromiso mucocutaneo, lesiones localiza-
das, no aparece ninguna reaccién de hipersensibilidad, como si en estos
casos el antigeno estuviera demasiado alejado del mecanismo formador de
anticuerpos y por consiguiente no se produce la hipersensibilidad. Esta es
notoria tnica y exclusivamente cuando las lesiones son en organos inter-
nos aunque cuando ya la infeccién estd muy diseminada volvemos a tener
la anergia. No se conocen estudios sobre precipitinas ¢ aglutinas; tnica-
mente se posee la fijacion del complemento que tiene las mismas limita-
ciones de la reaccién cutanea, es decir, en los casos en los cuales hay tni-
camente compromiso muco-cutédneo o en los que tienen mucha disemina-
cién, la reaccién de fijacién del complemento puede ser negativa. Pare-
ce que s6lo en los procesos crénicos pulmonares o viscerales sin mucha
diseminacién, puede obtenerse titulo de anticuerpos que sirvan al diag-
nostico.
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