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Histoplasmosis pulmonar.
Estudio clinico epidémico de un brote en
estudiantes
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de Armas Pérez, L. Histoplasmosis pulmonar Estudio clinico epidémico de un brote en estudiantes. Rev Cub
Med 17: 5, 1978.

Se presenta un estudio clinico epidémico a raiz de un brote de histoplasmosis pulmonar entre estudiantes por
exposicién a una fuente de contagio comin en una cueva de la provincia de La Habana. De un total de 74
estudiantes expuestos se constaté enfermedad clinica en 2 de el'os, los que presentaron formas agudas de
tipo "granulico”. El caso estudiado en nuestro control fue confirmado serolégicamente por el método de
inmunodifusion. Se efectu6 el aislamiento del agente causal procedente de la cueva. Se realizé un examen
masivo del total de estudiantes expuestos, y se encontré un 57,6% de reactores a la prueba de
histoplasmina. Ademas se realiz6 contacto con histoplasmina en un grupo similar de la propia escuela por
no haber sido expuesto a riesgo, y se encontré un 27,1% de reactores. Por Ultimo se exponen algunas
consideraciones clinicas y epidémicas sobre las caracteristicas del diagnéstico de los pacientes y su
seguimiento.

INTRODUCCION

A partir del afio 1941, en que se extrajo la
histoplasmina (producto antigénico obtenido del
filtrado en la fase miceiial) comenzaron los
estudios para conocer la magnitud de la infeccién
(histoplasmosis) por este hongo.! Los resultados

En sucesion han aparecido varios informes
sobre infeccién, las que demuestran que esta
enfermedad no es tan infrecuente como
generalmente se piensa. Se informan cifras que
internacionalmente oscilan entre el 11% vy el

obtenidos hasta el presente, son variables de 100% de positividad, en los grupos de riesgo;

acuerdo con las areas de endemicidad y en asi como en poblacion supuestamente no
relacién con 103 tipos de suelo y subsuelo, grado expuesta, fluctia entre el 0,68% vy el
de temperatura ambiental y humedad relativa.?" 81 %.919

Se sefiala, ademas, como otro factor
importante la contaminacion de los suelos por
deyecciones de murciélagos, péajaros, aves de
corral, palomas, roedores y estorninos. Esto
Ultimo a llevado a considerar como grupos de
riesgo a los trabajadores de granjas avicolas,
espeledlogos, trabajadores del campo, militares,
criadores de pajaros y otros.'®
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En nuestro pais, como puede observarse en
el cuadro I, se han realizado varias encuestas
histoplasminicas y se informan cifras de
reactores que oscilan entre 0% al 20,5%, entre
personas que negaron la exposicién directa con
la fuente de infeccion. Conjuntamente han sido
estudiados varios brotes de la enfermedad,
sobre todo en militares, los que nos han
aportado datos de mucho interés, para el
conocimiento de las caracteristicas de esta
entidad en nuestro medio. Las cifras de
reactores para estos grupos oscilan entre 24%
al 100%."'2

Con el propdsito de llamar la atencion, una
vez mas sobre la frecuencia de esta enfermedad

y los factores que influyen sobre su existencia
en la comunidad, se describiran a continuacion
las caracteristicas clinicas y epidémicas mas
relevantes de un brote ocurrido en estudiantes
civiles de un instituto tecnolégico, como
resultado de la aplicacion de los métodos de
investigacion pertinentes, a partir de la sospecha
clinica de dos casos cuyo diagnéstico se
confirmo.

MATERIAL Y METODO

El estudio se realiz6 en un total de 306
estudiantes de riego y drenaje del instituto
tecnolégico “Sierra Maestra" de Managua,
provincia de La Habana, cuyas edades estaban
comprendidas entre los 15 y 18 afios. Con
motivo de una practica de terreno, 74 de ellos
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se intradujeron en una cueva enclavada en los
alrededores del Nazareno, donde
permanecieron durante tres horas aproxi-
madamente; esta actividad fue fortuita y no
programada. Se conoci6 después que 6 de los
estudiantes se introdujeron en las salas mas
profundas de la cueva. El resto de los alumnos
que también fueron examinados, negaron haber
entrado en la cueva en esa ocasion.

Diagnéstico clinico

Para el diagnéstico de certeza de la
enfermedad, a los sospechosos de haberla
adquirido se les hicieron las pruebas sefaladas
por la practica médica, incluidas:

— interrogatorio y examen fisico

— radiografia de térax en posicion pos-
teroanterior de tamafio 14 x 17 pulgadas

— prueba serologica de inmunodifusion, la cual
es positiva ante la presencia de banda M o

banda H
— examen micético del esputo

Estudio epidémico

Se realizd una visita al instituto tecnolégico
"Sierra Maestra” con el propésito de coordinar
con la direccion del mismo las actividades de
investigaciobn que debian realizarse y para
recoger el listado de los alumnos del plantel.
Posteriormente se procedio a lo siguiente:

— interrogatorio a todos los estudiantes que
penetraron en la cueva, en busca de
antecedentes o hechos clinicos de interés

— radiografia de torax de tamafio 14x17
pulgadas, a quienes penetraron en la cueva

— pruebas de inmunodifusion a los alumnos
expuestos

— pruebas de histoplasmina 1:100 a los dos
grupos de estudiantes investigados. Se
considero positiva la induracién cutanea de 5

mm y mas de diametro transversal
— visita de observacion a la cueva
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—raspado de las paredes y toma de muestras
adicionales en el suelo
—cultivo de la tierra en busca del agente causal

Resultado del estudio clinico Descripcion del

caso No. 1

Paciente R.S.G., HC 42144, de 15 afios de edad, del
sexo masculino, de la raza blanca, estudiante, que ingresé
en nuestro centro el 28 de noviembre de 1973, y fue
remitido de otro centro asistencial por sospecha de TB
pulmonar activa. El paciente refirié que el dia 9 de octubre
de 1973 habia realizado una visita casual a una cueva de
los alrededores de su escuela, donde permanecié
alrededor de 3 horas manipulando excretas de
murciélagos junto a un grupo de compafieros. A la semana
siguiente comenzd a presentar disnea, fiebre de 38 a
38,5°C con escalofrios, astenia, cefalea y tos
improductiva. Concurrié al consultorio de un facultativo
quien le realiz6 examen de orina, y le informé que era
portador de una infeccién urinaria para la que le indicé el
tratamiento con ASA. Por mantener el paciente el cuadro
sintomatico, fue enviado a un centro médico hospitalario
donde le realizaron radiografia de térax, y al encontrarle
un moteado pulmonar lo remitieron a nuestro hospital. En
el interrogatorio, ademas de lo ya planteado, refirié pérdida
de 6 libras de peso desde el comienzo de su enfermedad.
El examen fisico resulté negativo.

Con los antecedentes sefialados y la imagen
radiogréfica se sospechd, en primer lugar, que se trataba
de histoplasmosis pulmonar activa; y en segundo lugar,
una granulia tuberculosa. Se valoraron y descartaron otras
enfermedades como:  bronconeumonia, linfangitis
carcinomato- sa y fibrosis pulmonar.

Informe de las investigaciones diagnoésticas

En la radiografia de térax inicialmente, poste- roanterior
que se realiz6 se observé: moteado con granulos gruesos
en ambos campos pulmonares, sin verse otro tipo de
lesiones (figura 1).

Hemograma: 11 gm de Hb; eritrosedimenta- cién: 7
mm?; leucocitos: 7 800 por mm?3 con el conteo diferencial
normal.

Estudios bacterioldgicos; examen directo y cultivo del
esputo en busca de bacilos tuberculosos: (3) negativos;
examen bacteriano del esputo: (1) negatvo; examsn
micoético del esputo: (4) negativos; examen micético de la
secrecion bronquial: (2) negativos.

Resultados do otras pruebas biolégicas y se- roldgicas:
prueba de histoplasmina: 10 mm; prueba de tuberculina: 0
mm; prueba de inmu-
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Figura 1. Grueso moteado nodular en ambos
pulmones con predominio bibasal.

Figura 2. Por la imagen granulica pulmonar, puede
observarse la evolucion favorable.

Figura 3. Se observa un ligero moteado reticular fino en Figura 4. En el corte tomografico de 9 cm no se observan
ambos pulmones. alteraciones pleuropulmonares.
R.C.M
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Figura 5. En la radiografia simple de térax no se
observan alteraciones pleuropulmonares.

nodifusion: se observé banda M. También se le realizaron
pruebas de la funcién respiratoria con fecha 11 de
diciembre de 1973, cuyos valores fueron: capacidad vital:
66%; capacidad vital cronometrada: 91%; volumen
espiratorio forzado: 85%; flujo medio espiratorio forzado:
100%.

El enfermo no recibi6 tratamiento con an- fotericin B en
ningn momento, sélo se aplicaron medidas generales y
tratamiento sintomatico. La evolucion fue favorable, como
puede verse en la radiografia evolutiva de térax (figura 2).
Egres6 del hospital el dia 11 de enero de 1974.

La evolucién posterior fue seguida a través de la
consulta externa del hospital. Se repitié el examen de
térax el dia 1 de abril de 1974 y se observaba un moteado
reticular fino en ambos campos pulmonares (figura 3).

Con vistas a conocer el estado de su funcién pulmonar,
el dia 28 de mayo se le repitieron las pruebas
espirométricas y se encontrd: capacidad vital: 89%;
capacidad vital cronometrada: 87%; volumen espiratorio
forzado: 69%; flujo medio espiratorio forzado: 78%.

En la tomografia del 30 de julio de 1974 no se
observaron lesiones pleuropulmonares (figura 4).

Evolutivamente desde el punto de vista clinico sélo se
refiri6 disnea a los grandes esfuerzos fisicos, lo que
motivé la repeticion de las PFR en julio 30 de 1974. Los
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valores hallados fueron los siguientes: capacidad vital:
80%, capacidad vital cronometrada: 87%; volumen es-
piratorio forzado: 91%; flujo medio espiratorio forzado:
100%. En la radiografia de torax de control realizada el 24
de enero de 1976 no se observaron alteraciones
pulmonares (figura 5).

Descripcion del caso No. 2

Paciente L.D.E., HC 39365 de otro centro hospitalario;
de 19 afios de edad. Ingreso el dia 15 de noviembre de
1973, por haber presentado fiebre de 37 a 39°C, cefaleas,
sudoracion profusa, astenia, tos seca y escasa
expectoracion. Como antecedente de interés refirié6 haber
estado en una cueva diez dias antes de su ingreso. Al
examen fisico so6lo se encontraron pequefias
adenomegalias en el cuello.

Informe de las investigaciones diagndsticas

En la radiografia de térax en posicién poste- roanterior
realizada el 28 de noviembre de 1973 se observd un
moteado reticulonodular difuso en ambos campos
pulmonares. Eritrosedimentacion: 8 mm; prueba de
tuberculina: 0 mm; prueba de histoplasmina: 8 mm. En
este paciente no se completé el estudio con otras
investigaciones.

Con el cuadro clinico y la radiografia de térax se
consideraron varios diagnosticos: histoplas- mosis
pulmonar aguda, tuberculosis miliar y mo- nonucleosis
infecciosa. El diagndstico definitivo fue el primero de los
planteados.

Resultado del estudio clinico
epidemioldgico

Del total de 350 alumnos matriculados en el
plantel, pudimos investigar 306, lo que
representa el 87,4%. Del grupo de los 74
jovenes que penetraron en la cueva, 59
(79,72%) completaron sus investigaciones, asi
como el 89,2% (247 estudiantes) del grupo que
nego haberse expuesto en esa ocasion (cuadro
).

De 72 radiografias de térax realizadas a los
alumnos expuestos, solamente 2 (2,7%)
presentaron lesiones del tipo de moteado
reticulonodular en ambos campos pulmonares
hacia la base, y correspondieron a los que
presentaron sintomas de enfermedad aguda.
Los demas examenes radiograficos resultaron
negativos después de haber sido observados a
ciegas por dos radidlogos. A su vez, a este
grupo de pacientes se les realiz6 la prueba
serolégica de inmunodifusion, en la cual
aparecié la banda M
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CUADRO I
ESTUDIANTES INVESTIGADOS A PROPOSITO DE UN BROTE DE HISTOPLASMOSIS, INSTITUTO

"SIERRA MAESTRA", 1974

Estudiantes Incluidos en elComplementaron Porcen
estudio la investigacion taje
Expuestos a la fuente infectante 74* 59 79,7
No expuestos a la fuente infectante 276 247 89,2
Total 350 306 87,4
CUADRO 11l

RESULTADOS DE LAS INVESTIGACIONES CLINICAS REALIZADAS AL GRUPO DE ESTUDIANTES
EXPUESTOS, INSTITUTO "SIERRA MAESTRA", 1974

Tipo de investigacion Reali Positivas % Negativas %
zadas
Radiografia de térax en posicion 72 2 2,7 70 97,3
posteroanterior
Prueba de inmunodifusion 72 6 7,8 66 92,2
CUADRO IV

RESULTADOS DE LAS PRUEBAS DE HISTOPLASMINA EN ESTUDIANTES DEL INSTITUTO "SIERRA
MAESTRA", 1974

Estudiantes Investigados Reactores Porcentaje
positivos
Expuestos a la fuente infectante 59* 34 57,6
No expuestos a la fuente infectante 247 67 27,1
Total 306 101 33,0
en 6 de ellos, lo que representa el 7,8% de sion, reaccionaron a la prueba cutanea (cuadro
positividad (cuadro III). V).

La curva de distribucion de las reacciones se
muestra en forma bimodal con un ala izquierda
que corresponde a los

En la encuesta histoplasminica realizada a 59
alumnos expuestos, el 57,6% resulté reactor con
mas de 5 mm, en tanto que soélo el 27,1% del
grupo de 247 aluirmos no expuestos en esa oca

R.C.M.
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no reactores, y una parte derecha en forma de
campana cuyos valores se agrupan alrededor de
los 9 mm. El promedio de induracion fue de 7 mm
(cuadro V).

En la visita de observacién a la cueva se
encontraron muchos murciélagos muertos, con
cuyos esqueletos habran jugado los alumnos, asi
como los habrian utlizado para raspar sus
paredes, lo que provocaria la remocion del polvo
y de la gran cantidad de guano de murciélago que
habia en el suelo. Fueron visitadas también las
salas mas profundas de la cueva, donde habia las
condiciones propicias de oscuridad y humedad,
para favorecer el desarrollo del histoplasma
capsulatum. De ellas se tomaron muestras de
tierra para su cultivo en el laboratorio, y se logré
el crecimiento del hongo de éstas por el método
de dilucion,® aspecto importante, ya que hasta el
presente no existen informes de este hecho en los
estudios realizados en nuestro pais en la
poblacion civil.

COMENTARIOS

A propésito de la ocurrencia de este brote dé
histoplasmosis en  jovenes adolescentes,
quisiéramos aprovechar para sefialar algunas
cuestiones que tienen gran utilidad en la practica
médica diaria.

En primer lugar, planteamos la necesidad de
una cuidadosa valoracion clinica ante la aparicion
de un cuadro general difuso a veces acompafiado
de fiebre, adenomegalias, o ambas, o en
ocasiones con sintomas catarrales, en individuos
con exposicion a posibles fuentes infectantes, ya
gue pudieran corresponder a formas primarias
benignas de la enfermedad.?-*5

En segundo lugar, se sefiala la gran similitud
entre las manifestaciones clinicas del comienzo
de la histoplasmosis y el de otras enfermedades
del aparato respiratorio, entre ellas la tuberculosis
pulmonar. A ello se afiaden, de igual forma, las
caracteristicas radiograficas de la enfermedad,
tales como el infiltra-
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CUADRO V

FRECUENCIA DEL TAMANO DE INDURACION DE LAS
PRUEBAS DE HISTOPLASMINA EN LOS EXPUESTOS,
INSTITUTO “SIERRA MAESTRA", 1974

Diametro de Frecuencia Porcentaje
reaccion
21 35,5
0 mm
1 3 51
2
Q
(0] 1 1,7
4
5 1 1,7
6 3 51
7 1 1,7
8 4 6,8
9 5 8,5
10 4 6,8
L1 4 6,8
12 3 51
13 1 1,7
14 1 1,7
15 2 3,3
16 N <
17 4 6,8
18
19 — .
20
21 — r
22 1 _
23 = _
24 — —
25 — —
26 1 1,7
Total 59 100,0
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do de tipo neumdnico o bronconeuménico, a
veces acompafiado por adenopatias satélites y
el infiltrado reticulonodular ligero hasta la
granulia gruosa (observables en la forma
pulmonar aguda); las calcificaciones
pulmonares e hilares (mas comunes en los
enfermos clinicamente inactivos); y las formas
de reinfeccion que combinan las calcificaciones
con lesiones cavitadas, todas ellas muy
similares a las diversas formas de la
tuberculosis del adulto. El histoplasmo a, lesién
de aspecto tumoral, obligc también a hacer el
diagndstico diferencial con los procesos
neoformativos malignos del pulmén.?2

En Cuba, de acuerdo con los informes de
casos y con los estudios de brotes que se han
realizado, las formas radiograficas mas
frecuentes son las del primer grupo.??2'-*° Sin
embargo, como en el pais se observa una
tendencia descendente de la tuberculosis
pulmonar, al propio tiempo que actualmente se
informa mayor ndmero de pacientes con his-
toplasmosis, hay que tener presente, la
posibilidad de que en los proximos afios se
observe un grupo de personas portadores de
calcificaciones pulmonares, que han pasado la
enfermedad de manera subclinica y cuya
traduccioén sea seroldgica solamente, ya que la
reaccion cutanea o la histoplasmina, en algunos
casos suele ser negativa.

En tercer lugar, con respecto a la anamnesis
en pacientes portadores de cualquiera de las
diversas formas radiogréficas pulmonares ya
descritas, se debe plantear un cuidado muy
especial, como ha quedado demostrado en
otros estudios y en este brote: al enfermo, a
quien se investigé correctamente la anamnesis,
se le pudo hacer el diagnostico oportuno; en
tanto que en el caso del otro, en que esto no
ocurrio, el diagnéstico inicial fue de una granulia
tuberculosa. Este hecho puede continuar
ocurriendo con alguna frecuencia, si se pasa por
alto y no insistimos en conocer si hubo
exposicion a una fuente infectante, mas en
nuestro medio donde actualmente gran cantidad
de nuestros jovenes y obreros, ademas de
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nuestra poblacion campesina, realizan
trabajos en el campo por largos periodos de
tiempo, donde existe la posibilidad del contacto
con el agente infectante.?®

Conjuntamente con la valoracién de todos los
elementos ya descritos, es importante el empleo
de técnicas diagnosticas  notablemente
sensibles y especificas. En la histoplasmosis se
utilizan las pruebas serolégicas siguientes:
fijacion del complemento; aglutinacion al latex y
la inmunodifusién, todas de gran especificidad y
de gran valor para el pronéstico de la
enfermedad.?>?"3! as primeras de ellas resultan
mas costosas y menos practicas, ya que
requieren mMAas recursos, y técnicas mas
complicadas, a mas de que se obtienen los
resultados mas tardiamente; sin embargo, la
inmunodifusién ofrece mayores ventajas debido
a la sencillez y rapidez de su técnica; es mas
econémica, facil de realizar en cualquier
laboratorio y sus resultados pueden obtenerse a
las 24 horas.® En la actualidad se acepta para
el diagnostico certero de la enfermedad, la
positividad de algunas de las pruebas
serolégicas o en combinacion, por lo que se
recomienda siempre su realizacion antes de la
prueba cutanea para evitar interferencia en los
resultados.?33 En este estudio el diagnostico
fue basado en ese elemento. La
inmunofluorescencia puede ser utilizada con
grandes ventajas, tanto en materiales clinicos
como para demostrar anticuerpos en el suero;
es rapida y simple.®

Otras técnicas diagnésticas son el me-
dulocultivo, que tiene elevada positividad en los
casos agudos; asi como también, se plantea,
con resultados muy favorables, el cultivo del
coagulo de sangre periférica.?¢3?% Debemos
sefalar también el gran valor que tiene el ais-
lamiento del hongo en los cultivos de esputo o
de la pieza del 6rgano enfermo.-' En el paciente
que estudiamos, todos los examenes micoticos
del esputo resultaron negativos, quizas debido
a expectoracion de saliva solamente o bien que
habian pasado algunos dias desde el comienzo
de su enfermedad.

A la prueba de histoplasmina se le concede
valor para la realizacion de encuestas
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epidemiolégicas, no asi para el diagnéstico
clinico. En aquellos lugares donde se desea
buscar la presencia del agente causal, se hara
una encuesta histoplasminica en una muestra
de individuos supuestamente sanos y se podra
determinar indirectamente la presencia del
hongo y su trasmisién en los alrededores, lo que
llevaria implicito establecer las areas
endémicas de riego en el pais.

En nuestro estudio se ha observado una buena
proporcion de infestados entre aquéllos en

SUMMARY

quienes se recogio el antecedente de exposicion;
pero es necesario destacar que también se obser-
v6 un buen numero de reactores entre aquéllos
que no habian estado en la cueva en esa ocasion,
lo que permitira plantear posibles infecciones
recientes, teniendo presente la presencia del
hongo en otros lugares de la zona, sin que pueda
excluirse la posibilidad de infeccion anterior, ya
que la mayoria de los alumnos son de
procedencia rural. Esto deja el camino abierto
para otras investigaciones.

de Armas Pérez, L. Pulmonary histoplasmosis. A clinical-epidemic study of an outbreak among students. Rev

Cub Med 17: 5, 1978.

A clinical-epidemic study of an outbreak of pulmonary histoplasmosis among students which resulted from
their exposure to a common infection source in a cave of the Havana province is presented. From 74 students
exposed, a clinical disease was detec- ted in 2; both had acute granuliform forms. The disease in the patients
studied by us was serologically confirmed by the immunodiffusion method. An isolation of the causal agent
was achieved. All students were screened and 57,6% of reactors to the histoplas- min test were found.
Furthermore, a similar group of students from the same school who were not exposed also underwent the
histoplasmin test and 27,1% of reactors were found. Finally, some clinical and epidemic considerations on the
characteristics of diag- noses among patients and their follow up are exposed.

RESUMI

de Armas Pérez, L. Histoplasmose pulmonaire. Etude clinique épidémique d'une pousse chez de étudiants.

Rev Cub Med 17: 5, 1978.

Une étude clinique épidémique est présentée lors de I'apparition d'une pousse d'histo- plasmose pulmonaire
parmi des étudiants par exposition & une source de contagion commune dans une caverne de la province de
La Havane. D'un total de 74 étudiants ex- posés & cette source, la maladie clinique a été constatée chez 2,
lesquels ont présenté des formes aigués du type granuleux. Le cas étudié & notre Service a été confirmé
séro- logiqguement par la méthode d'immunodiffusion. L'agent causal provenant de la caverne a été jsolé.
Tous les étudiants exposés ont été soumis & un examen, et on a trouvé que 57,6% des patients présentaient
réaction face & I'épreuve d'histoplasmine. Outre, un contact avec histoplasmine a été réalisé chez un groupe
similaire de la méme école qui n'avait pas été exposé a cette source de contagion, et il y a eu 27,1 % avec
réaction. Enfin, quelques considérations cliniques et épidémiques sur les caractéristiques du diag- nostic des

patients et sur leur poursuite sont exposées.
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