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Histoplasmosis bucal. Enfermedad sistémica subaguda que puede

cursar inadvertida. Reporte de caso

RESUMEN

La histoplasmosis es una micosis profunda que produce
enfermedad pulmonar al inhalarse aire con contenido de
microconidias del hongo Histoplasma capsulatum, presen-
tdndose con mayor incidencia en pacientes inmunocompro-
metidos; la infeccion bucal generalmente es secundaria a la
pulmonar clasificandose como variante sistémica. Se pre-
senta un caso de paciente femenina de 60 afos de edad,
inmunocompetente, asintomatica, que es referida por pre-
sentar gingivitis persistente al tratamiento periodontal. Al
examen clinico se observo lesiones eritematosas de aspecto
granulomatoso en encia superior vestibular lateral izquierda
y encia palatina extendiéndose a mucosa palatina, las cua-
les en su inicio pasaron inadvertidas al simular una gingivitis
por irritantes locales. Con signos de focos de calcificacion
diseminado en la radiografia de torax se procedio a la reali-
zacion de biopsia incisional, evidencidndose caracteristicas
microscopicas consonas con histoplasmosis bucal, es refe-
rida al Servicio de Neumonologia e Infectologia indicandose
como tratamiento Itraconazol por via oral, erradicadndose la
infeccion en su totalidad.

PALABRAS CLAVE: histoplasmosis bucal, gingivitis, micosis
profunda, histoplasmosis sistémica.

INTRODUCCION

La histoplasmosis es una enfermedad infecciosa mi-
cotica sistémica o profunda, relacionada con una
respuesta granulomatosa del huésped, causada por
el hongo Histoplasma capsulatum, afecta tanto a los
seres humanos como a los animales™, es conocida
también como enfermedad de Darling debido a que
fue descrita originalmente por el médico norteame-
ricano Samuel Taylor Darling en Panama, en el afno
1906* Se conocen tres especies de histoplasma, el
Histoplasma capsulatum, que es el agente causal de
la histoplasmosis americana; el Histoplasma duboisii
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ABSTRACT

Histoplasmosis is a deep mycosis that causes lung disease
by inhaling air containing microconidia of the fungus histo-
plasma capsulatum, presenting with a higher incidence in
immunocompromised patients; the oral infection is genera-
lly secondary to the pulmonary infection, being classified as
a systemic variant. We present a case of a 60-year-old fema-
le patient, immunocompetent, who is referred for presenting
persistent gingivitis to periodontal treatment. On clinical
examination, erythematous lesions with a granulomatous
appearance were observed in the upper left lateral vestibu-
lar gingiva and palatal gingiva extending to the palatal mu-
cosa, which initially went unnoticed by simulating gingivitis
due to local irritants. With signs of a disseminated calcifica-
tion foci in the chest X-ray, an incisional biopsy was perfor-
med, evidencing microscopic characteristics consistent with
oral histoplasmosis. She was referred to the Pneumonology
and Infectious Diseases Service, indicating oral Itraconazole
as treatment, eradicating the infection in its entirety.

KEY wWoRDS: oral histoplasmosis, gingivitis, deep mycosis, sys-
temic histoplasmosis.

a quien se le atribuye la etiologia de la histoplasmosis
africana y el Histoplasma farsiminosum, responsable
de la patologia en la especie equina'. El H. capsulatum
es un hongo termodimorfico, con forma de moho o
micelio denominados macroconidios, formados por
hifas ramificadas, se halla frecuentemente en habi-
tats cadlidos y humedos a temperatura ambiente en-
tre 22°C a 29°C; suelos enriquecidos con nitrogeno
proveniente de la contaminacion por excrementos de
aves domeésticas y migratorias, asi como murciélagos;
cuando toman la morfologia de levadura son denomi-
nados microconidios que ocurre al infectar aun »»
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>»> huésped humano; la transicion de la fase mice-
lial a levadura en los tejidos del huésped es inducida
principalmente por cambios de temperatura, siendo
la Optima a 37°C 257, Es una enfermedad endémica en
regiones con climas tropicales y templados, presen-
ta una extensa distribucion geografica, con notables
fluctuaciones en su incidencia a nivel mundial; en
Ameérica Latina, se registran las tasas mas elevadas en
Venezuela, Colombia, Brasil, Argentina, Ecuador, Pa-
raguay, Peru, México y Uruguay; en América del Nor-
te, las zonas mas afectadas comprenden los valles de
los rios Mississippi y Ohio; en Africa, se encuentra en
la regidn subsahariana; en el suroeste de Asia y China
es endémica; en Europa, se han documentado casos
en cantidad limitada®™, particularmente en Venezue-
la, se identifican regiones con una mayor prevalencia
como el Distrito Capital, estados Miranda, Vargas, Ca-
rabobo, Aragua, Monagas, Zulia, Anzoategui, Mérida,
Tachira y Sucre, transformandose la enfermedad en
un desafio diagnostico en numerosos entornos urba-
nos, a pesar de que durante mucho tiempo se la haya
considerado principalmente como una infeccién fun-
gica predominante en las comunidades rurales®. La
patogenia inicia con la inhalacion de las microconi-
dias del histoplasma, que posteriormente experimen-
tan una rapida transformacion desde la forma mice-
lial a levadura; en la respuesta innata, los neutrofilos
migran hacia la levadura pero no logran destruirla,
seguidamente, los macrofagos alveolares fagocitan
los hongos pero no pueden eliminarlos, lo que per-
mite que la levadura se multiplique dentro de ellos.
En personas con sistemas inmunocompetentes, se
activa la inmunidad mediada por células T y estas cé-
lulas liberan citocinas proinflamatorias que estimulan
a los fagocitos mononucleares, dando lugar a la pro-
duccion del Factor de Necrosis Tumoral B (TNF-a) v
otras citosinas (IFN-y, TNF-a e IL-12), conduciendo la
formacion de granulomas bien definidos, existiendo
el riesgo de que el hongo pueda diseminarse a otros
organos, la activacion de la inmunidad celular permite
su control rapido vy los individuos se recuperan veloz-
mente o desarrollan una latencia, resultando que la
mayoria de las infecciones pasan desapercibidas por
lo que esta enfermedad tiende a ser asintomatica o
presentar sintomas leves y autolimitados*#'°2, no obs-
tante, en individuos inmunodeprimidos o expuestos
a una alta carga del agente patdgeno, la respuesta
inmunoldgica mediada por células T puede ser insu-
ficiente para contener la infeccion, en estos casos, es
comun gue se formen granulomas poco delimitados y
la infeccion puede propagarse de manera progresiva,
produciendo sintomatologia en el paciente, adoptan-
do una forma potencialmente letal, requiriendo hospi-

RCOE
2023;28(3):
SEPTIEMBRE

MEDICINA ORAL

talizacion para recibir tratamiento antifungico, siendo
la causa mas frecuente de esta progresion disemina-
da de la enfermedad la reactivacidon de una infeccion
pulmonar previamente latente*#°, Se ha sefalado, que
la epidemia del virus de inmunodeficiencia humana
(VIH) y/o sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA) ha generado un notable incremento en la fre-
cuencia de esta infeccidon micdtica tanto en Venezue-
la como en otros paises, afirmando que desde 1987 la
micosis se ha considerado como una de las infeccio-
nes indicadoras del SIDA vy en Venezuela desempena
un papel significativo como una infeccion que coexis-
te en pacientes con VIH/SIDA®,

La enfermedad se divide en varias categorias, el pri-
mer grupo comprende la histoplasmosis primaria,
gue puede manifestarse de manera asintomatica o
subclinica, en formas pulmonares agudas, cronicas
y cutdneas primarias, estas formas asintomaticas no
presentan signos ni sintomas evidentes y solo son de-
tectables mediante pruebas cutaneas de histoplasmi-
na o radiografias, ya que algunos pacientes pueden
mostrar areas de calcificacion pulmonar. Un segundo
grupo comprende la histoplasmosis diseminada, que
se presenta en formas agudas, subagudas y cronicas.
El tercer grupo se refiere a la histoplasmosis disemi-
nada asociada al VIH/SIDA, y el cuarto grupo incluye
la histoplasmosis diseminada mediada inmunoldgica-
mente, que abarca el histoplasmoma, la fibrosis me-
diastinica y el sindrome ocular'®,

La histoplasmosis diseminada suele afectar a perso-
nas con compromiso de la inmunidad mediada por
células, la infeccion se extiende desde los pulmones a
otros drganos y sistemas a través del torrente sangui-
neo durante una fase aguda, esta variedad clinica se
presenta con mas frecuencia en pacientes con altera-
ciones inmunoldgicas graves (enfermedades neopla-
sicas, desnutricion severa, tratamientos con corticos-
teroides u otros agentes inmunosupresores y VIH/
SIDA™?™: sin embargo, actualmente se han reportado
diversos casos de histoplasmosis en pacientes inmu-
nocompetentes™®, La enfermedad afecta a diferentes
organos vy tejidos, ocasionalmente tiene un efecto en
la mucosa oral, siendo la afectacién de cavidad bucal
mas comun en la forma diseminada y generalmente
se presentan en pacientes con un sistema inmunolé-
gico deficiente, aungue se han registrado casos re-
cientes de lesiones en pacientes inmunocompeten-
tes®. Las lesiones orales asociadas a la histoplasmosis
pueden aparecer en cualquier area de la mucosa
bucal, pero se observan con mayor frecuencia en la
lengua, el paladar y la mucosa yugal’, clinicamente se
pueden observar como nddulos hasta ulceras super-
ficiales o profundas con tejido necrotico, que no »»
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FIGURA 1. 1A: Lesion eritematosa granulomatosa en encia vestibular. 1B: Lesion en encia palatina u mucosa palatina.

FIGURA 2. Rx de torax (proyeccidon anteroposterior). Se obser-
van focos de calcificacion diseminados

> cicatrizan y que perduran por varias semanas,
generalmente cubiertas por una pseudomembrana,
cursando con sintomatologia dolorosa”, en algunos
casos semejando una neoplasia maligna, por lo que
estd indicada la biopsia de la lesion®, procedimiento
de gran utilidad en los casos de enfermedad mucocu-
tadnea, en donde se puede observar desde una reac-
cion inflamatoria aguda con numerosos polimorfonu-
cleares y macrofagos que contienen gran cantidad de
levaduras intracelulares de histoplasma de 2 a 4 Qm
de didmetro y de forma oval, con brotes pequenos,
hasta un infiltrado granulomatoso de células epitelia-
les y células gigantes multinucleadas, con areas de
Necrosis',

REPORTE DE CASO

Es referida paciente femenina de 60 afos de edad,
natural y procedente de Valencia estado Carabobo,
raza mestiza, profesion enfermera, con antecedentes
tabaquicos, por presentar gingivitis persistente al tra-
tamiento periodontal, de 3 meses de evolucion, he-
morragica al cepillado dental. En la evaluacion clinica
se observo lesion eritematosa, de superficie granulo-
matosa localizada en encia marginal, papilar y adhe-
rida desde unidad dentaria 12 hasta la 26, vestibular y
palatina, extendiéndose a mucosa lateral izquierda de
paladar duro y anterior izquierda del blando (Figura
7, asintomatica, ausencia de linfoadenopatias. En la
anamnesis la paciente manifiesta la presencia de aves
(palomas) en el entorno laboral. Con valores normales
de biometria hematica y quimica sanguinea, serologia
negativa para VIH, aunado a presuncion diagnodstica
de histoplasmosis bucal, se indicd radiografia de to-
rax, evidenciandose signos radiograficos de focos de
calcificacion (Figura 2); se procedio a la realizacion de
biopsia incisional, destacandose en el examen histo-
patoldgico la presencia caracteristica de granulomas
epitelioides con células gigantes multinucleadas tipo
Lanshans con estructuras levaduriforme y halo peri-
férico en su citoplasma, confirmandose la presencia
del hongo en tincidn de PAS. Siendo la paciente re-
ferida al Servicio de Neumonologia e Infectologia, se
indica el esquema de tratamiento con Itraconazol en
tabletas de 100 mg, 1 tableta cada 12 horas durante 3
meses seguido de 100 mg cada 24 horas por 1 »>
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FIGURA 3. Evolucion a los 5 meses del tratamiento

il

FIGURA 4. Evolucion a los 3 afos después del tratamiento.

>> mes adicional, conjuntamente con control clini-
co vy perfil hepatico. Debido a remanencia de lesiones
(Figura 3) se extiende esta Ultima dosis por 3 meses
adicionales, erradicando la infeccion en su totalidad y
remision completa de las lesiones bucales (Figura 4).

DISCUSION

La histoplasmosis bucal es una enfermedad infeccio-
sa que puede cursar de forma inadvertida por algun
periodo de tiempo debido a sus diferentes manifes-
taciones clinicas; muy raramente se presenta como
una enfermedad primaria, generalmente es una ma-
nifestacion de la enfermedad diseminada y cuando
cursa de forma asintomatica en pacientes inmuno-
competentes el diagndstico de histoplasmosis no es
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de los mas considerados, aun tomando en cuenta que
una gran parte de la poblacion ha sido expuesta a
la inhalacidn de microconidias del H. capsulatum,
especialmente en las regiones de clima tropical. El
hongo penetra alcanzando los alveolos pulmonares,
a 37°C se transforma en levadura logrando sobrevi-
vir en el interior de los macréfagos los cuales sirven
de transporte para llegar a otros tejidos y érganos a
través de la via hematica vy linfatica®, siendo catego-
rizado como parasito intracelular facultativo, aunque
puede alojarse en el medio extracelular de preferen-
cia lo hace en los macrdfagos, monocitos y neutrofi-
los, también puede internalizar las células epiteliales
transformandose estas en reservorios alternativos
para infecciones persistentes®. En pacientes con sig-
nos y sintomas se hace evidente la aplicacion »»
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»>» de protocolos de abordaje de la enfermedad,
mientras que cuando la orientacion diagnodstica es a
partir de lesiones bucales se requiere de experiencia
clinica especialmente si las lesiones no son caracte-
risticas (Ulceras con pseudomembrana fibrinolitica y
aspecto granulomatoso), como el caso presentado, el
cual se inicia con presencia de eritema a nivel gingi-
val, simulando solo gingivitis. La histopatologia cons-
tituye una de las pruebas mas convenientes para el
diagnodstico de lesiones bucales, aun cuando la pared
de la levadura se tifie débilmente con hematoxilina
eosina Nos permite reconocer que en individuos in-
munocompetentes el hongo evoca una reaccion gra-
nulomatosa con predominio de células epitelioides vy
gigantes en cuyo interior se observan las levaduras,
complementando con tincion especifica como PAS
o Grocott-Gomori en donde la intensidad de la co-
loracion es mayor permitiendo observar muy bien al
microorganismo vy la respuesta histica del hospedero
ya que en individuos inmunodeprimidos se observan
abundantes levaduras dentro de los macrofagos. Una
vez identificado el hongo se debe descartar afecta-
cion en otros érganos vy tejidos®?.

CONCLUSION

La histoplasmosis bucal generalmente es manifesta-
cion de enfermedad diseminada de la micosis profun-
da, con mayor incidencia en pacientes con compromi-
so en la respuesta inmunoldgica pero se ha observado
en pacientes inmunocompetentes; su variabilidad cli-
nica puede confundir el diagndstico, siendo de gran
importancia para descartar afeccion de otros érganos
y tejidos que puedan comprometer la salud general del
paciente. Es de suma importancia considerar diagnos-
tico clinico para la deteccion de la histoplasmosis aun
cuando las lesiones existentes no sean las mas comu-
nes, independientemente de la edad, género y condi-
cion inmune del paciente; representando la biopsia de
estos tejidos una técnica diagnodstica de gran utilidad.
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