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CASO CLINICO

Histoplasmosis créonica diseminada en paciente inmunosuprimida
con presentacion clinica centrofacial.
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Resumen

La histoplasmosis es una micosis profunda con alta incidencia en paises tropicales de
Surameérica. Es mas frecuente en hombres e inmunocomprometidos. Se reporta caso de
femenino de 25 afios, quien presentd papula en fosa nasal izquierda, que evolucioné a
tumor ulcerado y perforacion del tabique nasal, de un afio de evolucién. Durante este
tiempo, acude a diferentes especialistas, sin observar mejoria, motivo por el cual acude a
nuestro centro. Biopsia de piel: infiltrado granulomatoso con macrofagos vacuolados
llenos de esporas encapsuladas, PAS positivas. Paraclinicos: pancitopenia, serologia
positiva para VIH, tomografia de térax con nédulos cavitados bilaterales, frotis de tejido
cutaneo y biopsia de médula ésea con blastoconidias intracelulares, concluyendo el
diagndstico de histoplasmosis cronica diseminada. La presentacion clinica centrofacial
con perforacion del tabique nasal es inusual e infrecuente, con pocos casos descritos en
la literatura.

Palabras claves: Histoplasmosis, VIH, SIDA, perforacion del tabique nasal, presentacion
centrofacial

Chronic disseminated histoplasmosis in an
immunosuppressed patient with centrofacial

Summary

Histoplasmosis is a deep mycosis with a high incidence in tropical countries of South
America. It is more common in men and immunocompromised. A case of a 25-year-old
woman is reported, who presented a papule in the left nostril, which evolved into an
ulcerated tumor and perforation of the nasal septum, over the course of one year. During
this time, she went to various specialists, without improvement, which is the reason that
she came to our center. Skin biopsy: granulomatous infiltrate with vacuolated
macrophages full of encapsulated spores, PAS positive. Paraclinical: pancytopenia,
positive serology for HIV, chest tomography with bilateral cavitated nodules, skin tissue
smear and bone marrow biopsy with intracellular blastoconidias, concluding the diagnosis
of chronic disseminated histoplasmosis. The centrofacial clinical presentation with
perforation of the nasal septum is unusual and infrequent, with few cases described in the
literature.
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Introduccion

La histoplasmosis es una micosis profunda con
una alta incidencia en paises tropicales de
América del Sur. Es mas frecuente en hombres e
inmunocomprometidos, principalmente por
VIH/SIDA. Las manifestaciones cutaneas
clasicas de la histoplasmosis varian desde
papulas, placas, nédulos, Ulceras, costras y
lesiones tipo molusco contagioso'?®. La
presentacion clinica centro facial con perforacion
del tabique nasal es inusual e infrecuente, con
pocos casos descritos en la literatura®.

Presentacion del caso

Se trata de paciente femenino de 25 afios de
edad, natural y procedente de Tucani, Estado
Mérida, quien inici6 de enfermedad actual en
mayo 2021, cuando presento papula eritematosa
en fosa nasal izquierda, que posterior a
traumatismo manual repetitivo evoluciond a
Ulcera costrosa dolorosa, motivo por el cual
acude a Hospital Universitario de los Andes,
quienes realizaron biopsia de piel que reportd
inflamacién crénica granulomatosa compatible
con micosis e indican cultivo de secrecion que
reporta Candida glabrata y escasos bacilos gran
negativos. En vista de los hallazgos, indican
Itraconazol via oral 200 mg diario por 30 dias,
evidenciando leve mejoria clinica.

Sin embargo, la paciente persiste con la lesion,
y acude a multiples especialistas en Mérida,
quienes indican cultivos de secrecion recibiendo
antibioticoterapia tanto via oral como Vvia
endovenosa. En vista de la exacerbacion del
cuadro clinico, se traslada a Caracas y acude a
nuestro servicio en mayo 2022, donde se evalua
y es ingresada en sala de hospitalizacion.

Paciente  sin  antecedentes  personales
preexistentes. Refiri6 6 parejas sexuales, ultima
pareja fija hace 4 afios y negd uso de
preservativos con su pareja. En los antecedentes
epidemiolégicos, GRAFFAR 1V, presencia de
murciélagos y gallinas en su vivienda. Al examen
funcional, refirio pérdida de peso de 15 kg en 6
meses y niega sintomatologia respiratoria.

Al examen fisico: paciente taquicardica, febril

al tacto, palidez cutaneo mucosa generalizada.
Piel fototipo Ill, tumor ulcerado de 4,5 a 5 cm
aproximadamente, con bordes a nivel de la piel,
fondo granuloso, con areas costrosas y necroticas,
piel  perilesional ligeramente  eritematosa,

localizada en ala nasal izquierda, puente y punta
nasal, y labio superior (Figura 1).

Figura 1. Tumor ulcerado de 4,5 a 5 cm aproximadamente, con

bordes a nivel de la piel, fondo granuloso, con areas costrosas y

necroticas, piel perilesional ligeramente eritematosa, localizada en ala
nasal izquierda, puente y punta nasal, y labio superior.

En los laboratorios de ingreso: pancitopenia,
VIH de ELISA 4ta generacion positivo, carga viral
aumentada en 9024 copias y CD4+ disminuidos a
73 células

La biopsia de piel reportd: gruesa escamo-costra
con numerosas colonias bacterianas, epidermis
extensamente ulcerada, denso infiltrado nodular y
difuso que ocupa la totalidad de la dermis. El
infiltrado  granulomatoso esta formado por
linfocitos, neutrofilos y macréfagos vacuolados
llenos de microesporas encapsuladas, positivas
con la coloracion de PAS (Figura 2, 3 y 4).
Concluyendo como diagnodstico histopatoldgico:
Histoplasmosis.
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Figura 2. Biopsia de piel. Histopatologia 2,5X. Gruesa
escamo-costra con numerosas colonias bacterianas, epidermis
extensamente ulcerada, denso infiltrado nodular y difuso que ocupa
la totalidad de la dermis.

Figura 3. Biopsia de piel. Histopatologia 10X. Infiltrado
granulomatoso formado por linfocitos, neutréfilos y macréfagos
vacuolados.

Figura 4. Biopsia de piel. Histopatologia 100X con tincién PAS.
Macroéfagos vacuolados llenos de microesporas encapsuladas,
positivas con la coloracién de PAS.

El frotis de tejido cutaneo con coloracion de
Giemsa reportd blastoconidias intracelulares
compatibles con Histoplasma capsulatum (Figura
5). El cultivo de tejido resultd negativo, por
contaminacion con Candida glabrata.

Figura 5. Frotis de tejido cutaneo con coloracion de Giemsa:
blastoconidias  intracelulares  compatibles con  Histoplasma
capsulatum.

Se realizaron estudios de imagen. En la
radiografia de térax se evidencié un parénquima
con patrén reticulonodular difuso apico basal con
compromiso intersticial a predominio de apice y
tercios medios y en la tomografia de térax se
observaron nédulos cavitados bilaterales, apicales
y basales (Figura 6). Otros estudios de extension
como PPD, leishmanina, histoplasmina, serologias
para hepatitis A, B y C, CMV-EB, BK de esputo y
hemocultivos negativos, ANCA P positivo y ANCA
C negativo.

Figura 6. Tomografia de torax: nédulos cavitados bilaterales, apicales
y basales.
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Se realiz6 biopsia de médula ésea que reportd
presencia de conglomerados de histiocitos que
conforman granulomas necrotizantes, con
ocasionales blastoconidias intracelulares,
positivas con la coloracion de PAS, sugestivas de
Histoplasmosis. Coloraciones con Ziehl-Neelsen
negativas (Figura 7).

Figura 7. Biopsia de médula 6sea: conglomerados de histiocitos que

conforman granulomas necrotizantes, con ocasionales

blastoconidias intracelulares, positivas con la coloracién de PAS,
sugestivas de Histoplasmosis.

En vista de todos estos hallazgos, se concluye
el diagnéstico definitivo de histoplasmosis cronica
diseminada y se indica tratamiento con
Anfotericina B (0,5 mg/kg/dia) y terapia
antirretroviral con Lamivudina,  Tenofovir
disoproxilo y Dolutegravir.

La paciente es trasladada al Servicio de
Infectologia, con valoracion y curas diarias por
nuestro servicio, observando excelente evolucion
clinica (Figura 8). La paciente recibi6 alta médica
después de 52 dias de hospitalizacion, con una
dosis acumulada de Anfotericina B de 2.200 mg,
Itraconazol VO 200 mg cada 8 horas por 3 dias, e
Itraconazol 200 mg cada 12 horas. La paciente
fallecio 5 semanas después por una tuberculosis
meningea.

Figura 8. Evolucion clinica de la paciente a las 7 semanas, posterior
a tratamiento con Anfotericina B.

Discusion

La histoplasmosis es una enfermedad de
distribucion mundial, causada por el hongo
dimérfico Histoplasma capsulatum, que afecta el
sistema reticulo endotelial’?. Tiene una alta
incidencia en América, especialmente en paises
tropicales de América del Sur®. Su habitat natural
es la tierra contaminada con excremento de aves
y/lo murciélagos, principalmente en granjas,
bosques y cuevas. Puede presentarse a cualquier
edad, con mayor frecuencia entre los 30 y 40
afos, en hombres e inmunocomprometidos, 2.

La infeccion se adquiere a través de la inhalacion
de microconidias de Histoplasma capsulatum,
produciendo una infeccion primaria en los alvéolos
pulmonares, con posterior diseminacion a
ganglios linfaticos y por ultimo diseminacion
hematdgena, siendo mas frecuente en pacientes
con VIH/SIDA con un contaje de CD4 menor a 200
células, como nuestra paciente'2.

La histoplasmosis es asintomatica en el 95% de
las personas. Sin embargo, clinicamente se puede
clasificar en: histoplasmosis pulmonar aguda y
cronica, presentando esta el menor porcentaje de
manifestaciones cutaneas; histoplasmosis
diseminada progresiva aguda y crénica, siendo las
manifestaciones cutaneas las mas frecuentes; e
histoplasmosis cutanea primaria, muy rara e
infrecuente, produciéndose Unicamente por
accidentes laborales®.

Las manifestaciones cutaneas clasicas de la
histoplasmosis varian desde papulas, placas,
nodulos, Ulceras, costras y lesiones tipo molusco
contagioso®. La presentacion centro facial es
inusual y se ha descrito como primera
manifestaciéon de SIDA, como en este paciente®.
La perforacion del septum nasal como signo
temprano de Histoplasmosis se describid por
primera vez en el afo 2013 por Jaimes y
colaboradores, en Colombia. Por lo cual ellos
sugieren que la Histoplasmosis debe ser incluida
como diagndstico diferencial de Ulceras
membranas mucosas y perforacién septal®.

En la actualidad, se han reportado alrededor de
20 casos de Histoplasmosis con esta
manifestacion cutanea inusual*®. La mayoria de
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estos casos publicados en la literatura, han sido
en pacientes con VIH y en Sur América, con una
mayor prevalencia en Brasil6,7. En un estudio
retrospectivo en Venezuela, por Pineda y
colaboradores, de 1654 pacientes con
histoplasmosis, encontraron sélo 22 pacientes
con perforacion del tabique nasal, representando
el 1,33% de los pacientes®.

En el contexto de una enfermedad Ulcera
necrotica centrofacial, se deben considerar otros
diagnosticos diferenciales como mucormicosis,
leishmaniasis, TBC cutanea, Granulomatosis con
Poliangeitis, Sarcoidosis, CEC y linfoma de
células T®°,

El diagnéstico se realiza por microscopia
directa, histopatologia con coloraciones PAS vy
Grocott, cultivo, serologias, deteccion antigénica
en sangre u orina, e histoplasmina. A pesar de
que el cultivo es la prueba de oro para el
diagnéstico, este disminuye su sensibilidad en
pacientes con VIH. Algunos autores sostienen
que la deteccion antigénica en orina, también
llamada antigenuria, es una excelente prueba con
una sensibilidad en mas del 90% en pacientes
con VIH™".

Conclusion

La presentacion cutanea centrofacial de
una histoplasmosis y la perforacion del tabique
nasal es rara e infrecuente, con pocos casos
descritos en la literatura. En el contexto de una
enfermedad Ulcero-necrética centrofacial, se
deben  considerar  diversos  diagndsticos
diferenciales resaltando la importancia del
estudio histopatoldgico temprano para realizar el
diagnéstico y tratamiento oportuno, para evitar
complicaciones.
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