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Estudio de caso

Histoplasmosis en dos Gatos en el Gran San Miguel de Tucuman, Argentina
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Resumen

Tanto los animales de compafiia como las personas que residen o viajan por regiones donde la histoplasmosis es endémi-
ca se encuentran en peligro de exposicion a Histoplasma capsulatum. Los gatos domésticos (Felis catus) son huéspedes
muy susceptibles y son propensos a desarrollar histoplasmosis clinica. El diagndstico presuntivo puede no ser obvio por-
que estos animales presentan una amplia variedad de signos clinicos inespecificos. Los objetivos de este trabajo fueron
describir dos casos clinicos de histoplasmosis y evaluar si la ciudad presenta las condiciones climaticas y geograficas
necesarias para la sobrevivencia de H. capsulatum en el medio ambiente. Los gatos desarrollaron una enfermedad sisté-
mica con signos dermatoldgicos, gastroentéricos y complicaciones respiratorias que los llevaron a la muerte. La forma
diseminada fue la manifestacion de presentacion de la enfermedad. La ubicacion geografica y las caracteristicas clima-
ticas del Gran San Miguel de Tucuman, Argentina concuerdan con areas de preferencia de este microorganismo, por lo
tanto deberia considerarse endémica en esta area. Los médicos veterinarios podriamos incorporarla en el diferencial, en
presentaciones con linfoadenomegalia, cojera y sinologia dermatologica con lesiones nodulares y/o papulares, asociados
a enfermedad sistémica.
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Abstract

Both companion animals and people residing in or traveling to regions where histoplasmosis is endemic are at risk
of exposure to Histoplasma capsulatum. Domestic cats (Felis catus) are highly susceptible hosts and are prone to
developing clinical histoplasmosis. The presumptive diagnosis may not be obvious because these animals present a wide
variety of nonspecific clinical signs. The objectives of this work were to describe two clinical cases of histoplasmosis
and to evaluate whether the city presents the climatic and geographical conditions necessary for the survival of the
H. capsulatum in the environment. The cats developed a systemic disease with dermatological signs, gastroenteric
signs and respiratory complications that led to death. The disseminated form was the presentation manifestation of the
disease. The geographic location and the climatic characteristics of Gran San Miguel de Tucuman, Argentina agree with
areas of preference for this microorganism, therefore the disease should be considered endemic in this city. Veterinary
doctors could incorporate it into the differential, in presentations with lymphadenomegaly, lameness and dermatological
sinology with nodular and/or papular lesions, associated with systemic disease.
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Reporte de Caso

Histoplasma capsulatum, agente etiologico de
la micosis endémica histoplasmosis, es un hongo
dimorfico que habita suelos con alto contenido de
nitrogeno, especialmente aquellos enriquecidos
con guano de aves o murcié¢lagos que favorece
el crecimiento del organismo al acelerar la
esporulacion (Wheat y Kauffman, 2003; Lyon et
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al., 2004). Este hongo existe en el medio en su
forma saprofitica filamentosa o pluricelular y en
el cuerpo del huésped como levadura, las cuales
tienen de 2 a 4 pm de diametro y estan rodeadas
por una pared de 4 um de espesor (Sanford y
Straube, 1991). Este organismo puede sobrevivir
frente a amplias fluctuaciones de temperaturas
ambientales y prefiere areas con condiciones
calidas (temperaturaambiente mediade 22 a29 °C),
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lluviosas (precipitaciones anuales de 890 a 1270
mm) y humedas (67 — 87 %). Estas condiciones por
lo general se dan en latitudes de 45° norte y 30° sur
(Greene, 2008). Esta micosis puede afectar tanto
a humanos como a animales domésticos, como
gatos y perros, siendo la principal via de infeccion
la inhalacién de microconidios provenientes de
areas contaminadas (Bromel y Sykes, 2005). En
la presentacion clinica los gatos suelen mostrar
neumonia, enfermedad gastrointestinal y, a veces,
enfermedad diseminada progresiva (Bromel y
Sykes, 2005; Aulakh et al., 2012). También se
han reportado casos de infecciones diseminadas
sin signos respiratorios (Wolf, 1987; Aulakh et
al., 2012; ). La histoplasmosis puede presentarse
en gatos como una enfermedad nasal crénica
(Grinstead et al., 2021). Puede ocurrir afectacion
intestinal, con lesiones piogranulomatosas en el
intestino delgado y adenopatias mesentéricas
(Mavropoulou et al., 2010). Los posibles factores
de riesgo incluyen la coinfeccion con el virus de
la leucemia felina, virus de la inmunodeficiencia
felina y terapia cronica con corticosteroides. El
patréon intersticial fue el patron radiografico mas
comun vinculado con la enfermedad pulmonar
(Aulakh et al., 2012). Otros autores observaron
hemofagocitosis en muestras de citologia
felina (Schaefer er al., 2019). El diagnostico
generalmente se basa en la demostracion de
levaduras pequenas intracelulares en los tejidos
afectados mediante citologia y/o histologia
(Bromel y Sykes, 2005). Todos los tejidos
biopsiados deben someterse a tincion de Plata
Metenamina de Grocott o acido peryodico de
Schiff. La sensibilidad del examen de tejidos
varia segun la carga de la enfermedad y depende
en gran medida del grado de inmunosupresion
del huésped (Hage et al., 2011). El analisis con
microscopio Optico tiene un papel sobresaliente
en el diagnostico de H. capsulatum. En efecto,
la presencia de levaduras intracelulares entre 2 y
4 micras de diametro, esféricas u ovaladas, con
un centro basofilo rodeado por un halo claro,
resume criterios suficientes para el diagnostico
de enfermedades fungicas invasivas (De Pauw
et al., 2008). La similitud de H. capsulatum con
otros hongos requiere de un estudio citologico
preciso para distinguirlo de patégenos flingicos
endémicos (Thompson et al, 2021). Los
aspirados con aguja fina y la citologia son de alta
sensibilidad en el diagnostico de histoplasmosis
(Lloret et al., 2013). El itraconazol (10 mg/kg PO
q24h) es actualmente el tratamiento de eleccion

para la histoplasmosis (Aulakh et al., 2012; Lloret
et al., 2013). El itraconazol ha sido recomendado
como tratamiento estdndar tanto en medicina
humana como veterinaria, y es mas eficaz y
tiene menos efectos adversos que el ketoconazol
(Greene, 2008). Los resultados de un estudio
respaldan el uso de fluconazol como alternativa al
itraconazol en el tratamiento de la histoplasmosis
en gatos a una dosis de 20 mg/kg/dia dividida
en dos tomas diarias (Reinhart et al., 2012). La
Provincia de Tucuman se encuentra en el Noroeste
de Argentina. Gran San Miguel de Tucumén
(GSMT) es el aglomerado urbano formado
alrededor de la ciudad de San Miguel de Tucuman
conformando el nucleo urbano maés importante
del Norte de Argentina, con una poblacion de mas
de 1,5 millones de habitantes en una superficie
urbanizada de aproximadamente 1.5685 Ha en
el afio 2008 (Oltra-Carri6 et al., 2010). GSMT
incluye al departamento S.M. de Tucuman, las
zonas urbanas del dpto. de Yerba Buena, la zona
urbanizada del dpto. de Tafi Viejo y la Banda del
rio Sali. San Miguel de Tucuman se encuentra entre
los 26 y 27° latitud sur y presenta una temperatura
media anual de 22,3 °C y una precipitacion media
anual de 945 mm. (Tejedo et al., 2000). Los
objetivos de este trabajo fueron describir dos casos
clinicos de histoplasmosis y evaluar si la ciudad
presenta las condiciones climaticas y geograficas
necesarias para la sobrevivencia del micelio de H.
capsulatum en el medio ambiente.

Caso 1

Motivo de la consulta. Erupcion cutdnea,
renguera y diarrea, con mas de 20 dias de
evolucion. Resefia. Felino, domestico de pelo
corto, entero, de 3 afos y 3,8 kg. de peso. Habitat
periurbano. Convive con otros 7 gatos y algunos
perros. Anamnesis. Poco apetito (alimento
balanceado y atn), toma agua, duerme mucho,
manquera del miembro anterior derecho, diarrea,
no vacunado, no desparasitado, recibid cefalexina
y prednisolona durante 3 dias. No presenta
estudios complementarios. Exploracion fisica y
signos clinicos. Temperatura 39,2 °C; FC 100 Ipm;
FR 16 rpm; condicion corporal 3/5; deprimido;
lesiones papulares (Figura 1) distribuidas en:
cabeza (+++), cuello (+) y menor cantidad en
el resto del cuerpo. Presenta cicatrices por
pelea. Estudios complementarios. Para estudios
citologicos el contenido de las papulas fueron
muestreados mediante puncion y aspiracion con
aguja fina. Tratamiento inicial. Praziquamel 30
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Figura 1. Lesiones de piel papulares en la cabeza de un gato,
en el Hospital Escuela de Medicina Veterinaria, Facultad de
Agronomia, Zootecnia y Veterinaria, UN.T.

mg. inyectable, Ivermectina 1,2 mg. y Meloxican
0,4 mg inyectable. Indicaciones. Se indico iniciar
tratamiento con amoxicilina-clavulénico via oral
y solucion topica de clorhexidina al 0,5 % hasta
tener resultados de citologia. Diagnostico. La
citologia fue compatible con proceso inflamatorio
pio granulomatoso. En el examen microscopico
directo se observaron pequefias levaduras
intracelulares compatibles con Histoplasma spp.
utilizando Tinciéon 15 (Biopur, Buenos Aires,
Argentina) (Figura 2). Hemograma. Hematocrito
25 %; globulos blancos 6.100/pL. hemoglobina
8,3 g/dL; en el frotis no se observaron estructuras
compatibles con hemo patdgenos. Tratamiento
antimicotico. Itraconazol 25 mg/dia y topicaciones
con clorhexidina al 0,5 %. Evolucion. A los 7 dias
de iniciar el tratamiento el paciente se complica
con disnea y muere a los 2.

Figura 2. Histoplasma capsulatum. Microfotografia de
levaduras intracelulares redondas u ovaladas con un centro
basofilo rodeado por un halo claro. Tincién 15. 1.000 x.

Caso 2

Motivo de la consulta. Lesiones de piel, apatia
y fiebre, de mas de un mes de evolucion. Reseria.
Felino, hembra, comin europeo, pelaje tabby,
de 3 afios. Lugar de residencia zona semirrural
del departamento de Tafi viejo. Anamnesis.
Vacunacién y tratamientos antiparasitarios
incompletos. Hiporexia, apatia, orina y defeca
normalmente. No presentd prurito. Tratamientos
previos. Recibi6 penicilina y prednisolona durante
una semana. Estudios previos. Ecografia: Bazo:
pérdida de estructura y aumento de espesor, con
parénquima heterogéneo, ecogenicidad mixta,
bordes irregulares, capsula hiperecogénica
con irregularidades. Linfonodulos: de cadena
yeyunal, iliacos reactivos, con aumento severo
de tamafio. Aspecto reactivo, inflamatorio,
no se puede descartar linfoma. Higado: con
dimensiones conservadas. Parénquima con
ecogenicidad normal y homogénea. Vesicula
biliar:  pletorica, pared sin engrosamientos,
contenido anecogénico sin barro biliar ni litiasis.
Rifiones: conservan estructura general, relacion
cortico-medular conservada, limites definidos,
Conservan ecogenicidad. Resto de abdomen: sin
lesiones ecograficas aparentes. Exploracion fisica
y  signos clinicos. 2,7 kg de peso, temperatura:
39,8 °C; FC 150 lpm; lesiones nodulares en
piel de cabeza y cuello. Linfoadenomegalia en
ganglios superficiales y profundos. Disnea leve.
Mucosas palidas. Estudios complementarios:
Analisis de sangre. Gldobulos blancos 17.200 /
microlitro; globulos rojos 5.020.000/microlitro;
hematocrito 27 %; hemoglobina 8,6 g/dl.
Creatininemia 1,05 mg/dl; Albuminemia 1,05 g/
dl; Globulinas 4,4 g/dl; proteinas totales 5,9 g/
dl; GOT 76 U/l; GPT 7 U/l; FA 53 U/l. Estudio
citologico. Puncion del ganglio submandibular
y tefiido con Giemsa. Se observaron levaduras
intracelulares compatibles con H. capsulatum
(levaduras redondas multiples de color azul con
halos claros, dentro de macrofagos). Test rdapido
de VIF/ViLeF. Negativos. Tratamiento. Se inicid
un tratamiento con itraconazol 10 mg/kg cada
24 horas. Evolucion. A los 15 dias de iniciado
el tratamiento antimicético presentd hiporexia,
vomitos esporadicos y disnea en ejercicio. Se lo
asiste con antieméticos, antiacidos y solucion de
ringer lactato. A los 2 meses presenta descenso
en el peso del 10 %, vomitos esporadicos,
diarrea, disnea en reposo con sibilancias y rales
htimedos. Se repitieron estudios: Urea 50 mg/
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dl; Creatininemia 1,32 mg/dL; GOT 84 U/l;
GPT 43 U/l. Radiografia informa bronquitis
intersticial. Se lo estabiliz6 mediante internacion
por 24 horas con oxigenoterapia, ringer lactato,
ceftriaxona y dexametasona. Se continudé de
manera ambulatoria con itraconazol 5 mg/kg
cada 12 horas y amoxicilina inyectable. Continu6
con distrés respiratorio y muri6 a los 3 meses de
comenzado el tratamiento con itraconazol.

Discusion

Las condiciones climaticas y geograficas del
GSMT son adecuadas para la supervivencia en
el medioambiente de Histoplasma capsulatum,
segun los parametros climaticos y geograficos que
describe Greene (2008). H. capsulatum resulta
endémico en vastas areas pertenecientes a las
regiones subtropicales y templadas del mundo.
A pesar de que las infecciones se registraron en
todos los continentes a excepcion de la Antartida,
su mayor incidencia tiene lugar en las Américas,
Indias y el sudeste asiatico. Se informaron
infecciones de perros en Japon. H. capsulatum se
aislo en 31 de los Estados Unidos continentales.
Este organismo puede sobrevivir frente a amplias
fluctuaciones de temperaturas ambientales
y prefiere areas con condiciones calidas
(temperatura ambiente media de 22 a 29 °C),
lluviosas (precipitaciones anuales de 890 a 1270
mm) y humedas (67-87 %). Estas condiciones por
lo general se dan en latitudes de 45° norte y 30° sur
(Greene, 2008). La histoplasmosis se desarrolla
en una gran variedad de mamiferos. Los gatos
son mas susceptibles que los perros. Los perros
menores de cuatro afios son los mas vulnerables
a la enfermedad (Martinez Cepeda y Revelo
Ruales, 2017). La histoplasmosis es la segunda
infeccion fungica mas comun reportada entre los
felinos domésticos en los Estados Unidos (Boyd
et al., 2020). La presentacion clinica en estos
gatos: neumonia, enfermedad gastrointestinal y
enfermedad diseminada progresiva concuerda con
lo informado por Bromel y Sykes (2005); y Aulak
et al. (2012). Estudios de incidencia y prevalencia
podrian estimar la magnitud de la histoplasmosis
en el GSMT. Estos dos gatos presentaron sintomas
que demostraron el compromiso de distintos
organos. El prondstico de supervivencia en gatos
conhistoplasmosisdiseminadaesreservado (Ewald
et al., 2020). La artritis inflamatoria es comun
en gatos con histoplasmosis, siendo la cojera un
sintoma comun (Fielder ez al., 2019). En un estudio

la fungemia demostr6 ser un indicador prondstico
negativo, se deberia considerar el examen de frotis
de sangre en todos los gatos con histoplasmosis
y relevar otros indicadores prondstico de la
enfermedad (Ludwig et al., 2018). Concluimos
que la enfermedad deberia considerarse endémica
en el GSMT. Los médicos veterinarios podriamos
incorporarla en el diagnostico diferencial en
presentaciones con linfoadenomegalia, cojera y
sinologia dermatologica con lesiones nodulares
y/o papulares, asociados a enfermedad sistémica.
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