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RESUMEN

La paracoccidiodomicosis representa para América Latina la micosis sistémica
mas importante. Recientemente fue diagnosticado un caso procedente de la
poblacibn de Monay, estado Trujillo (Venezuela). Dado que las caracteristicas
ambientales de Monay coinciden con las condiciones necesarias que han sido
implicadas para el desarrollo y supervivencia del microorganismo, se realizé un
estudio en los asentamientos campesinos Las Cocuizas y ElI Macoyal de Monay.

Se analizaron los sueros de 79 individuos considerados de alto riesgo para esta
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micosis (sexo masculino, oficio relacionado con el contacto estrecho con el
suelo y edad entre los 20 hasta los 70 afios), asi como de los familiares del caso
clinico (tres hombres y dos mujeres). Se elaboraron preparados con 16 muestras
de suelo de la zona de los cuales fueron cultivados en medio Saboraoud
Dextrosa e inoculados a ratones albinos machos cepa NMRI. La serologia, los
cultivos y modelos experimentales inoculados con la suspension de las muestras
de suelos obtenidas en las zonas de estudio, resultaron negativos. Estos
resultados sugieren la posibilidad de que la zona de Monay a pesar de poseer
condiciones favorables para la existencia del hongo patégeno en estudio, no sea
la RESERVAREA.

Palabras claves: Paracoccidiodomicosis, estudio, epidemiolégico, prevalencia,

Reservarea, diagnostico.

ABSTRACT

Paracoccidioidomycosis represents the most important systemic mycosis in
Latin America. Recently, a case was diagnosed in the town of Monay, Trujillo
State, Venezuela. In addition, the environmental conditions of Monay, coincide
with the necessarry conditions implied for the development and survival of the
microorganism. A study was carried out in the rural settlements of Las Cocuizas
and El Macoyal of Monay. Sera samples of 79 individuals considered within the
high risk group for this mycosis were analyzed (male sex, frequent contad with
soil, within the 20 to 70 year oid age group). The relatives of the clinical case
were also studied (three men and two women). Preparations cultivaled in a
Saboraoud Dextrose medium weremadefrom 16 soil samples of the area,
innoculating these in NMRI type male mice. The serology. cultures and
experimental models innoculated with the suspensibn made from the area soil
samples proved negative, These results suggest the possibility that even if the
Monay area has favorable conditions for the existence of the pathogenic fungi
under study, it is not the RESERVAREA.

Key words: Paracoccidiomycosis, study, epidemiologic, prevalence,

Reservarea, diagnosis.

INTRODUCCION
Borelli (1963) cred el término RESERVAREA para designar aquellas areas donde
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los hongos tienen su habitat y donde el hombre puede adquirir la infeccién.
Algunos investigadores sugieren que el suelo es el reservorio de la fase
saprofitica del Paracoccidiodes brasiliensis en condiciones naturales, por otro
lado, en Brasil se ha establecido al armadillo (Dasipus novencincius) como
reservorio enzootico.214.17

Las zonas de vida con condiciones favorables para la supervivencia y
desarrollo de este hongo patégeno al hombre coinciden con los bosques
tropicales y subtropicales, con temperaturas entre 10 y 28°C, precipitacion de
500 a 2.500 mm de agua por afio, clima templado a calido y moderadamente
humedo, con altitudes entre 47 y 2000 metros sobre el nivel del mar (m.s.n.m.),
abundantes cursos de agua, suelos &cidos, con periodos de lluvia cortos y
épocas secas con lluvias esporadicas.212.13

Desde el punto de vista clinico, la infeccidn por Paracoccidiodes brasiiensis en
el humano puede presentarse como infeccidn inaparente, como enfermedad
propiamente dicha o en su forma residual.1

La paracoccidioidomicosis es un problema de salud publica en la mayoria de los
paises de América Latina, desde México en el Norte, hasta Argentina en el Sur.
En Venezuela, el mayor mimero de casos procede de los estados centrales;
Miranda, Aragua, Carabobo y Distrito Federal, seguido por los estados andinos:
Tachira y Trujillo, y en menor cuantia, Falcén, Monagas, Anzoategui y Bolivar.
3-2U Recientemente fue diagnosticado un caso procedente de la poblacién de
Monay en el estado Trujillo, por lo que consideramos pertinente la realizacién del
presente estudio en la referida zona, basandonos, por una parte, en un analisis
ecoepidemioldgico e inmunolégico para la busqueda activa de casos y despistaje
de posibles casos con infeccién inaparente, y por la otra, demostrar la presencia
del Paracoccidiodes brasuiensis en el suelo del area geografica de procedencia y

posible infeccidon del individuo diagnosticado.

MATERIALES Y METODOS

Andlisis de la casuistica. Se realiz6 la revision de las historias clinicas con
diagnéstico directo e histopatolégico de paracoccidioidomicosis procedentes del
estado Trujillo, en los hospitales "José Gregorio Hernandez" de la ciudad de
Trujillo, Central de Valera "Dr. Pedro Emilio Carrillo" y del Seguro Social de Valera,

en el lapso comprendido entre 1975 y 1995.
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Descripcidon del area de estudio. Monay es una comunidad rural del estado
Trujillo localizada entre los 70° 18'y 70° 35' de Longitud Oeste y los 9° 45' y 9°
24' de Latitud Norte. Sus caracteristicas climatico-ambientales coinciden con las
de un bosque seco tropical con dos tipos de formacidn vegetal, una, boscosa, y
otra, vegetacidon de sabana, con una precipitacion media anual de 1.336 mm,
temperatura media anual de 28°C y una altitud que va desde los 200 m.s.n.m.
en su parte mas baja, hasta los 440 m.s.n.m. en su parte mas alta (con
pendientes maximas del 5%).

Disefio del muestreo. Se seleccion6é en primera instancia al grupo familiar del
caso clinico y posteriormente un grupo representativo de habitantes de los
sectores Las Cocuizas y El Macoyal pertenecientes al municipio Monay del
estado Trujillo.

Metodologia de recoleccion de datos individuales. Se utilizé una encuesta en
donde se recogieron los datos personales, epidemiolégicos y clinicos asociados a
la entidad nosoldgica en estudio y hallazgos de importancia al examen fisico.

Estudio serolégico de la poblacibn expuesta al riesgo. Se seleccioné como
procedimiento para la realizacibn de las pruebas serolégicas el test de
inmunodifusién doble en Agar gel. Para lo cual se tomaron muestras de sangre (6
ce) por puncidon de las venas antecubitales con jeringas de 10 ce de capacidad
y dotadas con agujas r° 22 a 84 individuos, de los cuales 5 correspondieron a
personas del grupo familiar del caso (padre, tio paterno, hermano, tia paterna y
prima) y el resto a sujetos de sexo masculino, mayores de 20 afios y
residenciados en el mismo lugar. Se centrifugaron durante 10 minutos en una
centrifuga U.L. americana a velocidad estandar de 3.000 r.p.m. obteniéndose los
sueros, los cuales se congelaron a -4°C y fueron enviados al laboratorio de la
Unidad de Microbiologia C.1.B.-U.N.E.F.M.; donde se les practicé la prueba
seroldgica especifica; mediante la técnica de inmunodifusion doble en Agar gel
descrita por Busey & Hinton.8

Ensayo para la identificacion y aislamiento de Paracoccidioides brasiliensts
a partir de muestras de suelo, en medio de cultivo y por inoculacion en

animales experimentales.

B Se tomd un total de 16 muestras de suelo en los subsectores "Las

Cocuizas" y "El Macoyal” de Monay, estado Trujillo. Este procedimiento se
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realizé con una pala de jardineria y a una profundidad que oscilé entre los
5y 7 cms. de la superficie, se depositaron en bolsas plasticas individuales
con cierre hermético, se rotularon y se trasladaron al Laboratorio de
Microbiologia del C.I1.B.-U.N.E.F.M., en una cava de anime a una
temperatura ambiente para ser procesadas como a continuacibn se
explica:

® Se pesaron 2 grs. de cada muestra de suelo en una balanza de precision
y se colocaron en tubos de ensayo individuales previamente rotulados.

® Se completdé con solucién salina estéril hasta los 10 mi, se agitaron los
tubos y se dejaron en reposo durante 30 minutos.

® Se centrifugaron durante 7 minutos en una centrifuga U.L. americana a
velocidad estandar del aparato.

® Se tomo el sobrenadante de cada tubo de ensayo con pipetas estériles y
se trasladaron a nuevos tubos, se afiadid solucion salina estéril hasta
completar nuevamente los 10 mi.

® Se centrifugaron los tubos durante 7 minutos en la misma centrifuga.

® A cada tubo se le agregaron 5 gotas de un preparado de penicilina
cristalina (1.000.000 de unidades diluidas en 5 mi de solucibn estéril, lo
que equivale a 50.000 unidades en 5 gotas).

® De cada tubo se tomaron muestras para:

Cultivos:

Se cultivé 0,5 mi de cada uno de los preparados obtenidos con el
procedimiento anterior. Se emplearon tubos con medio de cultivo
Agar Sabouraud (en cufa), cuatro tubos para cada uno de los
preparados (64 en total). Se colocaron en gradillas y se dejaron a
temperatura ambiente. Los cultivos se estudiaron desde el punto de
vista macro y microscopico. No se descartaron como negativos

hasta después de las veinte semanas de observacion.

Animales de Laboratorio:
Se emplearon sesenta y cuatro (64) ratones albinos machos de
treinta y un (31) dias de nacidos, con pesos que oscilaron entre 25

y 30 grs., criados en cautiverio en el Bioterio de la U.N.E.FM. A cada
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uno le fue inoculado por \ia intraperitoneal 0,5 mi del preparado,
cuatro ratones porcada solucibn obtenida mediante la €cnica ya
descrita. Se mantuvieron en jaulas metalicas de 32 x 20 x 15 cms a
razon de cuatro ratones en cada una, alimentados con Ratarina
marca Protinal y agua ad-libitum y mantenidos a una temperatura
promedio de 22°C en el Bioterio. Posteriormente fueron sacrificados
a partir de la cuarta semana a intervalos regulares semanales y
sometidos a estudios macro y micropatolégicos segun protocolo

propuesto por Finquelivich & cois. (1993).8

Infeccidn Natural de la Fauna Silvestre:
Se procedid a la captura de un armadillo (Dasipus novencinctus)
de la zona de Monay y se obtuvo una muestra sanguinea para

prueba seroldgica.

RESULTADOS

Anélisis de la casuistica.

Se revisaron cuarenta y tres (43) historias nedicas de individuos
con diagnéstico de paracoccidioidomicosis (método directo y estudio
histopatolégico) que ingresaron a los hospitales "José Gregorio
Hernandez" de la ciudad de Trujillo, "Dr Pedro Emilio Carrillo" de
Valera del Ministerio de Sanidad y Asistencia Social y del Hospital del
Seguro Social de Valera, en el lapso comprendido entre 1975 vy
1995.

La tabla 1 muestra la distribucibn de los casos por edad y sexo
donde se evidencié que 42 (97,67%) casos correspondieron al sexo
masculino y s6lo 1 (2,33%) al femenino. Con respecto a la edad se
determin6 que cuatro (4) de [os casos reportados (9,3%)
presentaron entre 11 y 20 afios, cerca de la mitad de los individuos
afectados se encontraban entre los 21 y 50 afios (48,84%) y 18

(41,86%) eran mayores de 51 afios.
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En lo que respecta a la ocupacion, 30 (69,77%) de los casos se
presentaron en individuos con actividades laborales que implican
estrecho contacto con los suelos (28 agricultores y 2 operadores de
maquinas de suelos).

Aislamiento e identificacidn de Paracoccidioides brasiliensis a partir
de muestras de suelo y enfermedad experimental en animales de
laboratorio. Cultivos:

Todos los tubos (64) con los medios de -cultivo Saboraoud
Dextrosa agar sembrados con los preparados de suelo (16) de
Monay, Edo. Trujillo, resultaron negativos para Paracoccidioides

brasiliensis.

Animales de experimentacion:
No se evidencib6 el patron de lesiones granulomatosas compatible

con esta entidad nosolégica, en el estudio anatomopatolégico

realizado a los 6rganos "blanco” de los animales experimentales.

Estudio serolégico de la poblacién humana expuesta al
riesgo:

Todos los sueros (84) a los cuales se les aplico el test especifico
de inmunodifusibn doble en agar gel para paracoccidioidomicosis
resultaron negativos.

El estudio serolégico de la muestra sanguinea obtenida del

armadillo capturado fue negativo.

DISCUSION

A la luz de nuestro resultado, 97% de los casos reportados en los
principales centros hospitalarios del estado Trujillo correspondieron
al sexo masculino, lo cual coincide con los reportes de otros
investigadores, quienes refieren que las manifestaciones clinicas de
la enfermedad son méas frecuentes en hombres que en mujeres, con
una proporcibn que va desde 7:1 hasta 70:1 o de un promedio
general de 90% para los varones y 10% para las mujeres

3,4,9.12,13.14,18 esta distribucion desigual por sexo probablemente es
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consecuencia de la mayor exposicidbn al riesgo, aunque se ha
seflalado la accién inhibitoria de la transformacion de la fase miceliar
a la levadura y disminucion de la actividad de la Glucan-sintetasa en
un 95% por parte del estradiol (Sorialis y San Blas, 1991)10.15 |n-
15 Por otro lado, Sano y cols. (1992) determinaron la existencia de
una resistencia no especifica del hospedador femenino a las
levaduras, la cual es conferida por los estrogenos al estudiar la
relacibn entre el ciclo estrogénico de los ratones BALC/C y la
resistencia de éstos a la infeccibn por Paracoccidioides
brasiliensis .16

En lo que respecta al aislamiento del hongo del suelo, sélo existen
dos referencias que han podido confirmar este hallazgo, el primero
realizado por Albornoz (1971), quien afirma haber aislado el hongo
en tres oportunidades de un total de 87 muestras de suelo del area
de Paracotos, Edo. Miranda, Venezuela, usando para ello la técnica
indirecta en ratones.? El segundo, Negroni (1976) en Argentina,
quien reporta el aislamiento del microoorganismo del suelo.d3
Ferreira, en Brasil (1979), refiere haber aislado y caracterizado a P.
brasiliensis del alimento de un perro y sefialé que probablemente
esto se debidé a la contaminacion de dicho alimento con tierra.£ Se
tiene conocimiento de que otros investigadores han realizado
intentos fallidos en el propésito de aislar, identificar y caracterizar a
este hongo a partir de muestras obtenidas del suelo, lo cual
evidencia la dificultad en obtener resudados favorables en dicha
tarea; por otra parte, hay que resaltar que en condiciones de
laboratorio la mayoria de las cepas de P. brasiliensis no son
virulentas para una gran cantidad de modelos animales da
experimentacion.13 Ademas, Restrepof 1985) sefial6 la necesidad de
inocular gran cantidad de levadura para producir regularmente
infeccién en animales axénicos.12

Naiff (1986) y Vidal (1995), lograron aislar el P. brasiliensis del
armadillo (Dasipus novencinctus) y afirman que este gnero esta
establecido como reservorio enzoo6tico para el hongo en Brasil.11.12

Tomando en consideracidbn lo antes expuesto, se puede concluir
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que aunque Monay presenta caracteristicas ecoldgicas favorables
para el desarrollo y] supervivencia del hongo, los resultados
obtenidos en este estudio sugieren que los suelos de la zona

estudiada no son reservarea para Paracoccidiodomicosis brasiliensis.
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