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RESUMEN

Durante 2 afios, en un estudio de corte trasversal, se estudiaron los pacientes con sintomas compatibles con
paracoccidioidomicosis (PCM) que concurrieron al Hospital Central de Formosa. Se seleccionaron 335 enfermos, de
los cuales 264 eran varones y 71 mujeres, con edades comprendidas entre los 25 y los 79 afios. Se hizo diagndstico
de PCM en 24 pacientes, obteniéndose una prevalencia de 7,16%. Hubo un solo caso femenino. La mayoria (83%) de
los pacientes habia consumido tabaco por un tiempo mayor a 10 afios, el 96% pertenecia al area rural y el 63% de
ellos referia una ingesta elevada de alcohol. Se detectaron también un caso de PCM infanto-juvenil y uno de
neuroparacoccidioidomicosis. EI 100% de las muestras de lesiones muco-cutaneas de pacientes con PCM estudia-
das fue positivo. El estudio serolégico por inmunodifusiéon en gel de agar (IDGA) permitié el diagnéstico en 22/249
pacientes estudiados. La PCM es endémica en la provincia de Formosa donde coexiste con otras afecciones con
manifestaciones semejantes, por lo que se debe realizar siempre el diagnéstico diferencial.
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ABSTRACT

Paracoccidioidomycosis in Formosa province (Argentina). Patients with paracoccidioidomycosis (PCM) compa-
tible symptoms who attended Hospital Central de Formosa, were studied during 2 years. Three hundred and thirty five
patients were selected, 264 male and 71 female, ages were between 25 and 79 years old. Twenty four patients were
diagnosed, the prevalence observed was 7.16%. There was only one female positive case. Most patients (83%) had
smoked for more than 10 years, 96% came from a rural area and 63% was alcoholic. Also a case of neuro-
paracoccidioidomycosis and a juvenile-type PCM case were detected. Specimens of mucocutaneous lesions were
100% positives. Immunodiffusion (IDGA) allowed the diagnostic in 22/249 patients. PCM and others infectious
diseases with similar clinical manifestations coexist in Formosa province, for this reason differential diagnostic must
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be done.

Key words: Paracoccidioidomycosis, epidemiology, Formosa, Argentina

INTRODUCCION

La paracoccidioidomicosis (PCM) es una micosis
sistémica causada por el hongo dimorfo, dependiente de
la temperatura, Paracoccidioides brasiliensis (19). La
enfermedad esta geograficamente restringida a América
Latina ya que no se han detectado casos autoctonos en
otras partes del mundo (15, 19, 23). En Argentina existen
dos areas endémicas, una en el nordeste y otra en el
noroeste del pais (13, 15, 22). La infeccién es adquirida
por inhalacién de los propagulos presentes en la natura-
leza; éstos se transforman en levaduras en los pulmones
y se diseminan por via hematégena o linfatica (11, 15,
23). La PCM tiene distintas formas de presentacion, la
clasificacion clinico-inmunolégica incluye: la PCM infec-
cion, que puede ser sintomatica o asintomaticay la PCM
enfermedad con sus 3 variantes: aguda o subaguda tipo

juvenil, crénica tipo adulto y la presentacion en el hués-
ped inmunocomprometido. Esta clasificacion considera
también un periodo de latencia post terapéutico (14). La
forma crénica, que se presenta habitualmente después
de prolongados periodos de latencia, se caracteriza por
el desarrollo de lesiones granulomatosas en los pulmo-
nes, la piel, las mucosas y otros tejidos (15, 23).

La mayor incidencia de la PCM se observa entre los
25y 60 afios de edad, con predominio en el sexo mascu-
lino. Los mas afectados son los trabajadores rurales en
los que el etilismo, el tabaquismo y la desnutricion favo-
recen la aparicion de la enfermedad diseminada (17, 19).

El diagndstico de esta enfermedad se basa en el exa-
men micoldgico directo y el cultivo de las muestras. Las
pruebas seroldgicas también aportan resultados especi-
ficos y confiables. Cuando no hay materiales que permi-
tan la observacion y el aislamiento del hongo, estas prue-
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bas constituyen el Unico indicio del correcto diagnéstico
(1, 3, 15, 17, 20, 22).

Por sus caracteristicas biogeograficas, la provincia de
Formosa esta incluida en el &rea endémica nordeste de
la Republica Argentina pero, al no ser la PCM una enfer-
medad de denuncia obligatoria, los datos epidemiologicos
son exiguos, no hay publicaciones sobre encuestas de
infeccion realizadas por pruebas cutaneas vy las relacio-
nadas a la incidencia de la enfermedad se basan en ca-
sos detectados fuera de la provincia (2, 13).

La finalidad del presente trabajo fue conocer las ca-
racteristicas epidemioldgicas y clinicas de la PCM en la
provincia de Formosa.

MATERIALES Y METODOS

La provincia de Formosa, con una superficie de 72.066 km?
de praderas, bosques, rios y grandes esteros, se encuentra en-
tre los paralelos 22° 30" y 26° 52" de latitud sur y los meridianos
57° 30" y 62° 21" de longitud oeste. Se halla delimitada por tres
grandes rios: el Pilcomayo, el Paraguay y el Bermejo, que la
separan de la Republica del Paraguay al norte y al este y de la
Provincia del Chaco al sur. Al oeste, el limite con la Provincia de
Salta estd marcado por la linea Barilari (meridiano 62° 20" 177")
(21).

La temperatura media anual desciende de norte a sur, con
valores que varian entre 24 °Cy 22 °C; en época estival la tem-
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peratura puede llegar a los 45 °C y los inviernos no estan exen-
tos de dias con temperatura bajo cero, con heladas (21).

En el territorio formosefio se pueden distinguir 3 regiones
bien diferenciadas por el monto de las precipitaciones, el tipo de
vegetacion y de suelo: al este se encuentra la zona hiumeda, la
semi-arida es una amplia faja central y al oeste se halla la zona
arida (21) (Figura 1).

Segun el censo del afio 2001, la poblacion de la provincia es
de 493.153 habitantes. El 11% esta constituido por las etnias
Toba, Pilaga, Mataco y Wichi que estan concentradas en la re-
gion oeste. Segun el estudio de “Pobreza en la Argentina”, el
33,69 % de los hogares formosefios sufre de necesidades basi-
cas insatisfechas (NBI), y este porcentaje llega hasta 43,06 %
en algunos municipios. El 27% de la poblacion total de la provin-
cia vive en condiciones de NBI, hacinamiento y el nivel de des-
ocupacion es alto (12).

Entre febrero de 2000 y marzo de 2002 se realizé un estudio
prospectivo de corte trasversal en el Hospital Central de Formosa,
situado en la ciudad capital. El mismo cuenta con 135 camas y
funciona como cabecera para la derivacion de pacientes desde
los hospitales del interior de la provincia y los Centros de Salud
capitalinos. Se incluyeron los pacientes con sintomas compati-
bles con PCM: lesiones cuténeas, lesiones mucocutaneas, tos
con o sin expectoracion, infiltrado pulmonar, adenopatias, odino-
disfagia, pérdida de peso y disfonia. Se excluyeron las embara-
zadas, los ancianos mayores de 80 afios y los pacientes con
diagnéstico previo de PCM.

En el laboratorio se recabaron los datos personales; los otros,
tales como antecedentes clinicos, diagndstico presuntivo, en-
fermedades anteriores, informes de estudios por imagenes y
hematocrito, fueron obtenidos de las historias clinicas.

@ Residencia actual de los pacientes con PCM

Residencia anterior de los pacientes de capital
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Figura 1. Pcia. de Formosa. Caracteristicas bioclimaticas. Residencia de los pacientes con PCM.
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Se consider6 bebedor a aquella persona que bebia mas de
1 litro de vino o 2 litros de cerveza por dia. Por otro lado, apli-
cando el criterio establecido por Aguiar dos Santos, se conside-
ré tabaquista a la persona que consumia 20 o mas cigarrillos
por dia (1).

Las muestras de piel y mucosas para el diagnéstico de PCM
se obtuvieron por escarificacion con bisturi estéril. Las biopsias,
las muestras de liquido pleural, de liquido cefalorraquideo (LCR)
y de contenido ganglionar fueron obtenidas por el médico y en-
viadas rapidamente al laboratorio. Las muestras de esputo se
solicitaron seriadas, 3 muestras, una cada 24 horas.

A todas las muestras clinicas se les realiz6: examen micros-
copico directo en fresco con azul de lactofenol y coloraciones de
Gram, de Giemsa y de Ziehl Neelsen.

Todos los materiales se sembraron en 4 tubos, 2 con agar
infusion cerebro corazon con el agregado de sangre y 2 con me-
dio de Sabouraud, todos adicionados con cloranfenicol 500 mg/I.
Los tubos se incubaron a 28 °C y 37 °C. En ambos casos se
realizaron controles semanales hasta los 60 dias.

Se determind la presencia de anticuerpos por inmunodifusion
en gel de agar (IDGA), segun las recomendaciones de la OPS/
OMS (16). Simultdneamente se investig6 la presencia de
anticuerpos contra Aspergillus fumigatus, Aspergillus flavus,
Histoplasma capsulatumy Coccidioides posadasii. Los antigenos
y sus controles fueron cedidos al laboratorio del Hospital por el
Departamento de Micologia del INEI-ANLIS “Carlos G. Malbran”.

Siguiendo el protocolo del Hospital Central, a todos los pa-
cientes con sintomatologia pulmonar se les realiz6 una radio-
grafia de torax.

RESULTADOS

Se estudiaron 375 muestras provenientes de 335 pa-
cientes, 264 varones y 71 mujeres, cuyas edades oscila-
ron entre los 25 y 79 afios, con excepcion de un nifio de
10 afios. En la Tabla 1 se detalla el tipo de muestra ana-
lizada.

De las 126 muestras clinicas, 24 (19,05%) demostra-
ron levaduras compatibles con P. brasiliensis en el exa-
men microscopico directo. En ningln caso se obtuvo
desarrollo del hongo en los cultivos.

La IDGA fue realizada en 249 sueros, de los cuales
22 resultaron positivos. Los resultados con los otros
antigenos evaluados (histoplasmina, aspergilina, cocci-
dioidina) fueron negativos. Dos personas con PCM se
negaron a la extracciéon de sangre debido a sus creen-
cias religiosas.

Tabla 1. Resultados positivos de las muestras estudiadas por
microscopia o por inmunodifusion en gel de agar (IDGA).

Muestras Total Positivos
Piel y mucosas 67 12
Esputo 50 7
Material de ganglio 5 4
Liquido pleural 2 0
LCR 2 1
Suero 249 22
Total 375 46
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En el periodo de 2 afios se detectaron 24 casos de
PCM (15 comprobados microbiolégicamente y 9 con
serologia positiva solamente) que representan el 7,17%
(24/335) de la poblacion estudiada. La baciloscopia fue
negativa en los 11 esputos de enfermos de PCM que se
pudieron analizar.

La mayoria de los enfermos (23/24) eran varones. El
Unico caso femenino fue el de una paciente que refirio tras-
tornos hormonales y disfagia, de 4 y 10 afios de evolucién,
respectivamente. La edad promedio fue de 49,91 afios. El
mayor nimero de pacientes tenia entre 40 y 49 afios, pero
se hallé un caso de un nifio de 10 afios (Tabla 2).

En la Tabla 2 se detallan los factores de riesgo consi-
derados. Los 24 enfermos tenian el antecedente de vivir
o haber vivido en zona rural. Los 9 que, al momento del
estudio residian en la ciudad capital, relataron haber pa-
sado en el campo la mayor parte de su existencia. En la
Figura 1 se indica la residencia actual de los 24 pacien-
tes con PCM Yy la residencia anterior de los 9 que, actual-
mente habitan en la ciudad capital. Ninguno de los pa-
cientes con PCM refirié haber visitado provincias o pai-
ses vecinos. La mayoria de los tabaquistas relataron ha-
ber fumado desde temprana edad. Los consumidores de
alcohol manifestaron que la ingesta se incrementaba
durante los fines de semana y no tener preferencia por
una bebida en particular.

Las manifestaciones clinicas mas frecuentes, que se
indican en la Tabla 3, surgieron del analisis de las histo-
rias clinicas. La anemia se estableci6 en base a los sin-
tomas clinicos y al valor del hematocrito. En el Hospital
Central de Formosa se considera como valor minimo
normal el hematocrito de 37% para el hombre y de 35%
para la mujer. Se pudo observar que los valores hallados
resultaron notablemente bajos (Tabla 2).

El 50% de los enfermos refiri6 una considerable pér-
dida de peso en un tiempo relativamente corto. En los
que se pudo determinar, el peso promedio perdido fue
de 10 kg en un tiempo medio de dos meses.

Entre las manifestaciones cutaneo-mucosas se regis-
traron 2 casos de destruccion de tabique nasal y 3 de
periodontitis con aflojamiento y caida espontanea de pie-
zas dentarias (Tabla 3).

Los hallazgos especiales fueron: PCM en una muijer,
un caso de neuroparacoccidioidomicosis y una PCM
infanto-juvenil; en los tres se lleg6 al diagnéstico a través
de laIDGA. En el caso de la neuroparacoccidioidomicosis
se completo el diagndstico con el estudio micolégico de
piel, esputo y LCR.

DISCUSION

La PCM es una enfermedad que afecta fundamental-
mente a pobladores rurales de regiones de clima sub-
tropical (19, 23). El clima, las caracteristicas topograficas
y el tipo de flora de la provincia de Formosa constituyen
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Tabla 2. Datos demograficos y resultados del diagnéstico de laboratorio de los pacientes con PCM.
Caso Sexo Edad Factores de riesgo Diagnéstico de laboratorio
R T B Hematocrito %  IDGA Esputo Piel y Material LCR
mucosas ganglio
1 M 67 Si No Si NR NR + + NR NR
2 M 67 Si Si No 32 + NR NR NR NR
3 M 49 Si No No 28 + NR NR + NR
4 M 10 No No No 28 + NR NR NR NR
5 M 28 Si Si No 40 + NR NR NR NR
6 M 43 Si Si No 40 + + + NR NR
7 M 55 Si Si No 34 + - + NR NR
8 M 59 Si Si Si 39 + NR NR NR NR
9 F 43 Si No No 42 + NR NR NR NR
10 M 46 Si Si Si 38 + NR NR NR NR
11 M 41 Si Si Si 33 + NR + NR NR
12 M 60 Si Si Si 38 + NR NR
13 M 37 Si Si Si 39 + NR + NR
14 M 59 Si Si Si 38 + NR NR
15 M 70 Si Si No 22 + NR + + NR
16 M 49 Si Si Si 39 + NR NR + NR
17 M 39 Si Si Si 40 + NR NR NR NR
18 M 46 Si Si Si NR NR - NR NR
19 M 68 Si Si Si 38 + NR NR
20 M 59 Si Si Si 33 + NR NR
21 M 64 Si Si Si 41 + NR NR NR NR
22 M 50 Si Si Si 28 + - + NR +
23 M 40 Si Si Si 19 + NR NR NR NR
24 M 51 Si Si Si 40 + - + NR NR

R: habitante de zona rural; T: tabaquista; B: bebedor; NR: no realizado; +: positivo; -: negativo

condiciones excelentes para el desarrollo del agente
etiolégico de esta afeccion.

La PCM es la micosis sistémica que se diagnostica
con mayor frecuencia en el laboratorio del Hospital Cen-
tral; sin embargo, al no ser una enfermedad de denuncia
obligatoria, los datos sobre prevalencia, incidencia u otros
aspectos no se conocen o han sido escasamente estu-
diados en el ambito provincial (2, 13).

El nimero de casos diagnosticados en el lapso de 2
afios se encuentra por encima del rango hallado en otras
provincias del nordeste argentino. En Misiones, en un
estudio que duré 4 afios (1991-1995), se detectaron 42
casos y en el Hospital Regional de Resistencia, Chaco,
en un periodo de 10 afios encontraron 92 enfermos (9,
18). En el caso de Formosa, si se coordinaran y amplia-
ran la investigacion clinica y el diagnoéstico de laborato-
rio, las cifras seguramente serian superiores.

Las escarificaciones, el esputo y el material de los
ganglios permitieron la rapida deteccion del hongo a tra-
vés del examen microscopico directo. El esputo no resul-
té una muestra facil de obtener. Algunos pacientes pre-
sentaron dificultad real para expectorar; otros, por las

diferencias idiomaticas y culturales, no comprendian como
recolectarlo o les dio vergiienza mostrar su catarro.

En PCM esta establecido que el resultado positivo de
la IDGA es diagnéstico de enfermedad (1, 3, 15, 17, 20,
22). En esta investigacion, el resultado positivo de la IDGA
en 13 casos se correspondié con el examen directo y en
9 con el diagndstico clinico y el radiolégico. La IDGA es
la técnica de eleccion porque es sensible, especifica,
sencilla y de bajo costo. Ademas, el suero puede ser
enviado desde lugares lejanos con el recaudo de mante-
nerlo refrigerado. Esto es significativo en la provincia de
Formosa donde solo se hace diagnostico micoldgico en
el Hospital Central de la capital.

Las radiografias de térax resultaron muy Utiles porque
permitieron orientar el diagndstico. Se observaron infiltra-
dos en los hilios pulmonares en 9 casos. Si bien las ima-
genes no son patognomonicas, este tipo de infiltrado se
presenta frecuentemente en la enfermedad (15, 22).

Los valores hallados referidos a la frecuencia con que
se presenta la PCM en relacién con el sexo y la edad, no
difieren de los observados en la bibliografia consultada
(7,13, 15, 19, 23).
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Tabla 3. Manifestaciones clinicas que presentaron los casos de PCM.

Caso Manifestaciones clinicas
Tos y/o Disnea Muco-cutanea Desprendimiento Destruccion Cutanea Disfonia  Odino- Pérdida Fiebre Adenopatia
expectoracion oral dental tabique nasal disfagia de peso
1 Si - Si - - - - - - - Si
2 Si Si - - - - - - - Si Si
3 Si Si - - - - Si - Si - Si
4 - - - - - - - - Si Si -
5 Si - - - - - - - - Si -
6 Si - Si Si - - - - Si Si -
7 Si Si Si - Si Si - - - - -
8 Si Si - - - - - - Si - -
9 Si Si - - - - - Si - - -
10 Si Si - - - - - - Si - -
11 Si - Si - - - Si Si - - -
12 - - Si Si - - Si - Si - -
13 Si Si - - - - - - Si - Si
14 Si - Si - - - Si Si Si Si Si
15 Si - - - - Si Si Si Si Si Si
16 Si - - - - - Si Si Si Si Si
17 Si Si - - - - - - - Si -
18 Si - Si - Si - Si - - - -
19 Si - Si - - - Si Si Si Si Si
20 Si - - - - Si - Si - - -
21 Si - - - - - Si Si - Si -
22 - - Si - - - - - - - Si
23 Si Si - - - - Si - - - -
24 Si Si Si Si - - - - - - -

El mayor nimero de enfermos (83%) resulté ser fuma-
dor, de ellos el 50% relaté fumar entre uno y dos atados
de cigarrillos diarios. Indagar sobre el habito y establecer
el nivel de consumo de bebidas alcohdlicas fue dificultoso
ya que la mayoria de las personas se inhibia ante el cuestio-
nario, mostrandose reticente a comunicar el dato o bien
negaba consumirlas. Aln asi, se pudo comprobar que 15
pacientes con PCM (63%) eran bebedores frecuentes. La
combinacion de estos habitos mas la desnutricion, frecuen-
te en este grupo de enfermos, crea un terreno propicio
para que se manifieste la enfermedad (17).

En la ciudad capital se registré el mayor numero de
casos debido al éxodo desde los pueblos del interior en
busca de mejores condiciones de vida. Se determiné que
el 98% de los casos habia permanecido al menos 2 dé-
cadas en el area rural, pero no se pudo establecer el
lugar exacto donde adquirieron la infeccién, debido al
habito de migrar de un pueblo a otro. Los casos se distri-
buyeron en la mitad este de la provincia. En la regién
oeste, el suelo arido, el monte xerdfilo y las escasas pre-
cipitaciones anuales no favorecen el desarrollo de P.
brasiliensis.

En este estudio no se encontrd asociacion entre tu-
berculosis (TBC) y PCM, a pesar de que ha sido informa-
da en otros lugares de nuestro pais y en Brasil (5, 8, 22).
Es probable que esto se deba a que el mayor niumero de
enfermos de TBC se registra en los departamentos Ra-
mon Lista y Matacos, que se encuentran en la region
oeste antes mencionada. Tampoco se detecté asocia-
cion entre PCM y SIDA, coincidiendo con la baja frecuen-
cia de asociacién informada en los paises de América
del Sur (4, 10).

Las manifestaciones clinicas encontradas correspon-
den alas de las formas crénicas y son similares a las que
se presentan en otras investigaciones realizadas en areas
endémicas (13, 15, 22, 23). Se observé la pérdida de
piezas dentales y anemia, situaciones muy comunes en
las formas crénicas progresivas (21, 22, 23). Los pacien-
tes que tenian trastornos en la emision de voz y dificulta-
des para deglutir, relataron haber consumido tabaco du-
rante un periodo mayor a 10 afios. En Brasil hallaron que
las dos terceras partes de los enfermos de PCM eran
tabaquistas y que la mayoria presentaba lesiones orales
ylo laringeas (1).
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Si bien, dentro de las lesiones cutaneo-mucosas, los
autores clasicos no mencionan la destruccion del tabi-
que nasal como lesion caracteristica de la PCM, ellos
consideran que las lesiones cutaneo-mucosas pueden
propagarse hacia el vestibulo nasal (6, 7, 15, 22, 23). En
la bibliografia son pocos los relatos de destruccion de
tabique nasal; por esta razén, son de destacar los 2 ca-
S0s que se encontraron en este estudio. Por otro lado, la
PCM presenta manifestaciones clinicas comunes con la
enfermedad de Hansen y la leishmaniasis, entre otras.
Dado que estas enfermedades son también endémicas
en Formosa, los mencionados casos constituirian un lla-
mado de atencién méas sobre la necesidad de realizar
siempre el diagnéstico diferencial.

La neuroparacoccidioidomicosis diagnosticada fue un
hallazgo casual, lo que refuerza la sugerencia de reali-
zar estudios serologicos para investigar P. brasiliensis
en pacientes con lesiones en el sistema nervioso central,
gue vivan o sean oriundos de una zona endémica.

El caso de PCM tipo juvenil hallado, seguramente no
representa la realidad de la provincia dado que el Hospi-
tal Central, donde esta el Unico laboratorio de micologia
estatal, recibe sélo pacientes adultos. Es probable que
el subdiagnéstico de PCM en nifios se deba, en parte, a
dificultades en la derivacion de las muestras.

Los datos obtenidos en esta investigacion son una
contribucion al conocimiento de la epidemiologia de la
PCM en la Republica Argentina.
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