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ESTUDIO MICOLOGICO DE DOS HONGOS SIMILARES
AL HISTOPLASMA CAPSULATUM

Por P. NEGRONI y C. BRIZ DE NEGRONI

El Histoplasma capsulatum fué descubierto por Darling en 1906,
pero corresponde a Da Rocha Lima el mérito de reconoccers en 1013,
su naturaleza vegetal; hecho demostrado, en 1054, por de Monbreun
al obtener los primeros cultivos. Desde entonces, se registraron nume-
rosos casos clinicos en diversos paises del mundo, pero con mayor
frecuencia en los EE. UU. y en la Argentina, en donde fué senalada
por Negroni en 1057, por primera vez.

Fn 1045, Palmer, Parsons v Zarafonetis v, Iuego, Chuistie v Pa-
terson, Ferebee y Furcolow y muchos otros investigadores norteame-
ricanos, sefialaron una nueva etapa en el conocimiento de esta micosis
al descubrir que, ademas de sus formas evolutivas y esporédicas, la
histoplasmosis existe endémicamente en determinadas zonas. La pri-
moinfeccién pasa inadvertida (sin manifestaciones o subclinica), re-
velandose por la respucsta positiva a la histoplasmi i
cuentemente, a focos de calcificacién pulmonar.

De Monbreun, Emmons y Para entre otros investigadores, com-
probaron que los animales domésticos y salvajes pueden contraer es-
pentdneamente la histoplasmosis (perro, gato, caballo, zorrilla, ratas
v ratones) lo cual indicaba una fuente de infeccién comtn para el
hombre v los animales. Estas observaciones, unidas a la posibilidad
de la infeccisn por la via inualatoria, movié a los lnvestigadores nor-
teamericanos a buscar la presencia del H»isibplasma capsula‘tUm en
el suelo, objetivo ,‘cumpliolo éxitosamente por Emmons en 1049 y
]uego, por AjeH‘o y Zeidberg (1051), Grayston y colaboradores (1951),
Furcolow v colaboradores (1952).

En el ano 1051, con motivo de nuestra encuesta 'endemiolégica
sobre la enfermedad de Posadas en las provincias de Tucumén y San-
tiago del Estero, recogimos 70 muestras de tierra cuya flora micolé-
gica fué estudiada en el laboratorio de micologia de este Instituto.
De la muestra n® 62 obtuvimos el desarrollo de un hongo filamentoso
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cuyos esporos asexuados eran idénticos a los del H. capsulatum., pere
cuyo estudio micoldgico completo permitié clasificarlo como Thiela-
via sepedonium de la clase Ascomyceie& ,
Recientemente, sembrando el material obtenido por biopsia de un
caso de histopiasmosis hematégena, aislamos, ademas del H. cap-
sulatum, otro hongo filamentoso casi idéntico, del género Sepuedonium

Link.

Exponemos a continuacién el estu

r e

io micolégico de esios dos
hongzos ¥y un cuadro comparativo de los caracteres del H. capsulatum
y hongos con los cuales presenta ciertas semejanzas, que pueden in-
ducir a error de clasificacién.

Cepa N? 2.120, aislada de la muestra de tierra N? 62 recogida
en el trayecto de La Banda a Santiago del Estero.

Caracteres macromorfolégicos. — En el medio de Czapek-Dox
Ia colonia gigante al cabe de & dias de incubacién a 50°, cubre toda
la superficie de la caja de Petri de 10 cm. de didmetro, es vellosa, de
color amarillo canario y plana. Reverso amarillento. En el mismo me-
dio inclinado en tubos de ensayos, al cabo de 20 dias, el desarrollo
es velutino con zonas lanosas lenticularcs blancas siendo el resto,
amarillento. Los bordes presentan numerosos granitos parclos, com-
para]oles a granos de pimienta. El reverso es anaranja(io, pigmento
que se difunde en el medio.

En el agar miel de Sabouraud (en tubo inclinado): el desarrollo
presenta caracteres similares al anterior.

Zanahoria: al cabo de 16 dias el desarrollo cubre toda la super-
ficie  del medio, es blanco amarillento con zonas grises, ligeramente
mamelonado vy con pequefios granos parduscos. En la suprficie del
quuido presenta una pelicula.

Papa simple: al cabo de 16 dias a 25° el desarrollo es velloso,
blanco y cubre toda la superficie del medio. En la superficie del
liquido forma una pelicula con los mismos caracteres.

Papa gliceninada: desarrollo similar al anterior.

Agar papa glucosado: al cabo de 16 dias el desarrollo es granu-
loso, gris y cubierto de gotitas amarillentas. Reverso: amarillo pardo.

Medios de Loeffler y de Loewensiein: como en la papa.

Mosto de cerveza: liquido: al cabo de 16 dias forma un velo grue-
so, plegado, velloso y ‘de color amarillo canario.

Caracteres micromorfolégicos. —~ El micelio es filamentoso, rami-
ficado, tabicado, hialino v de 1 a 2.5 p de diametro.
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La fructificacién asexuada consiste en la formacién de macro-
aleurias verrugosas o cubiertas de tubérculos, globosas y, més rara-
mente, subglobosas o elipticas, ligeramente pigmentadas (amarillen-
tas), de 8.7 a io i de diameiro que nacen sobre cortos pe&fcuios.

La fructificacién sexuada consiste en la formacién de peritecios
en el micelio aéreo, globosos, oscuros. casi negros, de 52 a 82 p de
didmetro y su membrana peridial consiste, aparentemente, en una
sola capa de células. Los ascos, dispuestos imregularmente en el inte-
rior del peritecio, son elipticos o piriformes, hialinos de membrana
fina, de 26-27 x 15-16 u con 8 ascosporos que quedan libres dentro
del peritecio por desintegracién de la membrana de los ascos.

Los ascosporos son e[ipticos, presentan frecuentemente una de-
presion semiesférica hacia un polo, son pardo oscuros o negros, de
paredes lisas N miden 14.87 x 7.28 u.

) Caracteres fisiolégicos. — La temperatura 6ptima para el desarro-
llo vegetativo es de 37°.

Auxanograma de las fuentes de nitrégeno: urea--4--+-, aspa-
ragina-+-+--, peptona+-, sulfato de amonio--, histidina-, ni-
trato de potasio: negativo.

Auxanograma de las fuentes de carbono: glucosa-+-, malto-
sa-++, sacarosat+-, lactosat, galactosa: negativo y rafinosa: ne-
gativo. Uliliza el alcohol etilico como tnica fuente de carbono.

Licua la gelatina, coagula v pcptoniza la leche. No forma hidré-
geno sulfurado.

Clasificaciéns Thielavia sepedonium Emmons, 1032.

observado en Buenos Aires.

Caracteres macromorfolégicos. — En el medio de Czapek-Dox el
micelio aéreo es muy escaso y aracnoide; el micelio sumergido es,
en cambio, abundante; zonado 'y pardusco. En el agar miel de Sabou-
raud en tubo de ensayo, el desarrollo cubre al cabo de 12 dias de in-
cubacién a 57° toda la superficie del pico de clarinete. Es velloso,
de un color gris oscuro como piel de rata, en el tercio superior y més
claro en los dos tercios inferiores. Presenta un eshozo de zonacién y
el borde es plano v gris palido. Reverso: pardo oscuro. ‘A’ 28° el des-
arrollo es aIgo menos exuberante, presenta una banda central Iigera-
mente rosada, gotitas hialinas en la superficie y un horde de micelio
aéreo blanco, seguiclo de otro de micelio rampante de unos 4 mm.
de diametro.

En el agar glucosado a 37° de incubacién al cabo de 12 dias, el
desarrollo cubre toda la superficie del medio de cultivo, es velloso,

blanco, semizonado, con algunas handas Ii,geramente grisdceas y al-
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gunas gotitas parduscas en el centro. El borde, de 1 a 2 mm. de dia-
‘metro estd formado por micelio rampante fino. Existe un surco pro-

J. . T vs
undo radialmente dispuesto. Reverso: oscuro en el centro y rojiZo €n

A.gar mosio de cerveza (12 dias a 37°): desarrollo de unos 5 cm.
de didgmetro longitudinal, lampifio;, hdmedo, briHanteAy estriade en
unas zonas y cubierto de micelio aéreo I)Ianco£ en otras. A 28° el
desarrollo es igual al del agar glucosadO.

Zanahoria: Al cabo de 12 dias a 57° el desarrollo presenta el
aspecto de una membrana gruesa, lampifa, htuneda, brillante y p]ana
que cubre casi toda la superficie del medio. En la zona central existen
tres botones de micelio aéreo de pocos milimetros de diadmetro. A 28°
no hubo desarrollo.

Papa simple (12 dias a 57°): forma una membrana hialina, grue-
sa, Iampiﬁa, hémeda y brillante, con algunos pliegues gruesos. En la
parte media existe una zona de 1 cm. de didmetro algo elevada y
cubierta de mechas. Al cabo de 45 dias el desarrollo esta formado
por un vello corto y gris, comparable a la pieI de rata, con algunos
mechones blanquecinos. El liquido del fondo tiene un tinte rojo vino-
S0 y, en la superficie del mismo, existe una membrana miceliana
gruesa, con numerosas gotitas de color rojo vinoso. A 28° el desarro-
Tlo es muy escaso.

Papa glicerinac[a (12 dias a 57°): tiene los mismos caracteres que
en el medio anterior pero en varias zonas existen mechas (funiculos).
No proc[uce pigmento.

Agar sangre (12 dias a 37°): desarrollo formado por un vello
corto v gris que cubre toda la superficie del medio. Las tentativas

para obtener un desarrollo levaduriforme fueron infructuosas.

Medio de Loeffler (12 dias a 37°): desarrollo grisaceo con escaso
micelio aéreo. No hay digestién del medio.

Medio de Dorset (12 dias a 57°): desarrollo abundante velloso
gris oscuro en el centro y mas claro en la periferia. Borde de micelio
aéreo casi blanco. El reverso presenta un borde oscuro casi negro.
A 28° no se desarrolla.

Caldo gluco‘sado (12 dias a 37°): forma un copo miceliano que
ocupa la mitad inferior del tubo. Al cabo de un mes y medio ha Ile-
gado hasta la superficie, donde forma una membrana htmeda. A 28°
no se desarrolla.

Mosto de cerveza (12 dias a 37°): membrana gruesa, vellosa,
pardusca, de bordes blancos por el anverso y casi negros porlel re-
verso. No se desarrolla a 28°.
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Caracteres fisiolégicos. — Auxan‘ograma de las fuentes de car-
bono: glucosa-+-, galactosa--, lactosa~+, maltosa---+, sacaro-
sa++ rafmosa—i——[— No se desarrolla en el alcohol etilico como

Auxanograma de Ias fuentes de nitrégeno: peptona-+--—--, his-
tidinat-—+-, asparagina-~+-+-+, ureat+-, sulfato de amo-
nio----I-, nitrato de potasio-+. No se desarrolla en el mosto de cer-
veza gelatinado a 20°

Coagula la Ieche con retraccién del coagulo pero sin peptonizarlo.

Temperatura 6ptima para el desarrollo vegetativo: 37°.

Caracteres micromorfolégicos. —~ Micelio vegetativo hialino, rami-
ficado y tabicado de 2 - 2,50 &. Macroaleurias verrugosas o cubiertas
de tubérculos, pigmentadas en pardo de 2.75 1 a 5.1 1 de diametro,
siendo la mayoria de 5.5 y globulosas. Los esporos son mas verru-
gosos 'y pigmentaclos en los medios minerales con peptona v aspara-
gina. Las macroaleurias nacen aisladas o en grupos de 2 6 5 sobre
cortos esporoforos de 3 a5 X 2pu, algo mas estrechos en su parte
Jistal sobre la que se implanta el esporo mediante una faceta piana.

Clasificacién: Sepedonium sp.

Inoculacicnes expenmentales — Tres lotes de dos cabayos de
400 gr. aproximadamente fueron inoculados con material de cultivos
de Ias siguientes cepas: n® 2120: Thielavia sepedonium, n® 4450: Sepe-
donium Sp. Vv 022 Histoplas-ma capsulatum en tres dias consecutivos
de cada semana, durante ires semanas. Un cobayo de cada lote fué
inoculado por la via peritoneal y el otro intramuscularmente. Quince
dfas después de la dltima inyeccién se probé la reactividad cutanca
a la Eistoplasmina con los siguientes resultados:

Cobayo 6053 inoculado por la via peritoneal con material de cul-
tivo de la cepa 2120: negativo; cobayo 470 inoculado por la via in-
tramuscular: positivo. Cobayo 8i5 inoculado por la via peritoneal
con material de la cepa 4450: posiiivo; co}oayo 712 inoculado intra-
muscularmente positivo--,

Cobayo 122 inoculado por la via peritoneal con material de cul-
tive de la cepa 022+ cobayo 182 inoculado intramuscularmente
con el mismo material--.

Esta reaccién repe’cida a la semana siguiente, di6 el mismo re-
sultado. Los co]oayos no presental)an signos de enfermedad, fueron
sacrificados Y, €én la autopsia, no presentaban alteraciones macros-
cdpicas.

Consideraciones. — FExisten en el sue[o, ademas del verdadero
Histoplasma capsulatum, hongo patégeno para el hombre y los ani-
males, otros hongos perfectvos (Ascomycetes) e imperfectos cuyos ca-
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Género y especie

Histoplasma capsulatum

Darling.

Sepedonium  chrysospermum

Sepedonium xy!ogenum Sacc.

Sepedonium sp. cepa 4450

Stephanoma tetracoccum

van Zinderen-Bakker

Chlamydomyces palmarum

(Cke) Mason

Mycogone Link

Thielavia sepedonium
Emmons

Micelic vegetative

Fase parasitaria: célofas

ovales, brotantes de 1 a

5 u. ase saprofitica mi-

celio hia]ino, tabicado de
2 a5 g

hialino, de 2 a 4 e

11ia]ino, ramificado y
tahicado de 2 a 2.5 u-

Microaleurias

piriformes, lisas de 2.5 a
3 s sesiles o sobre corto
pediculos, en el micelic

aéreo o sumergido.

“T. XVI N° ¥
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Macroaleurias

esféricas o piriformes
con tubérculos o digi-
taciones, sesiles o pe-
diculadas; 10 a 25 1
de D. en el m. séreo;
id. lisas, de 5 a 20 g
pediculac{as. en el m.
sumergido‘

de 14 a 16 4 con tu-
bérculos o verrugas,
amarillas o doradas,
sobre pediculos sim-
ples o ramificados con
dilataciones.  bulbosas,

en el m. séreo.

id., las verrugosidades
se forman por plega-
miento de la mem_
brana.
globulosas, con tubér-
culos o verrugas, par~
das de 2.75 a 5.1 4
aisladas o en grupos

sobre esporforos  del
m. aéreo.
sobre ramas del m.

aéreo con dilat. glo~
bosas que se ,tornan
Verruosas.

bicelulares; cel. sup.

estérica u oval trun-

cada, verrugosa y os-

cura; cel. inf. en cono

truncado invertido so_

bre pediculos ramifi-
CEdOS.

bicelulares; cel. sup.
mayor, verrugosa, pig-
mentada; dnicas en el
extremo de pec{. cortos.

‘Verrugosas, con tubér- -

culos o papilas, en ca-

denetas cortas o aisla_

das de 7 a 10 u s0-

bre pediculos ramifi-
cados.

P. Neceront ¥ C. Briz pE NEGRrONI

Conidias

hialinas, lisas o

voides, de 8-11 x

5-6 4, en grupos
o cabezuelas.

sobre fialides alar-
gadas y en verti.
cilos

fialides de 6-0 x
3 0 conidias ob~
longas, lisas, hu-
linas de 4 X 2 en
cadenetas o cabe-
zuelas

fialides en vertici-
los, conidias alar_
gadas.

Fruct. sexuada

peritecios olivaceos
de 70 a 150 g4 as-
cos ovoides de 17
a 50 gy con 8 as-
COSPOTos e[ipticos
de 14-19 x 7-10
" olivéceos.
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Temp. éptima

del desarrollo ve.
getativo y de la
esporalacién: 25°

desarrollo vegetati-
vo: 20° esporula-
cién: 25°

desarrollo vegetati-
vo y esporulacién:
25°

T 1 .

desarrollo vegetati-

vo y esporulacién:
57°

desarrollo vegetali-
vo y esporulacién:
20°

desarrollo vegetati-
vo y epsorulacién:
57°
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racteres hotanicos similares a los del mencionado, pueden inducir a
un error de clasificacién. Estos hongos, considerados hasta el presente
como saprofitos para el hombre, pertenecen a los siguientes géneros
Thielavia (Ascomycete), Sepedonium, Stephanoma, Chlamydomyces
v Micogone. En nuestra segunda ohservacién, el Sepedonium sp. se
desarrollé simultaneamenie con el HIStOI’J‘lCL)ﬂ’lu. capsalatum, en las

siembras efectuadas con el material extraido de las lesiones cuténeas

"h

orma evolutiva de his “lasnﬁ osis. Tanto esta

de un paciente con
cepa de Sepeclom'um como la de Thielavia alslao[av de una muestra
de tierra de Santiagvo del Estero, tienen una temperatura optima de
crecimiento de 3%7° lo cual les permititfa vivir en el organismo hu-
mano. Finalmente, las inoculaciones -experimentales al co[)ayo, han
permitido revelar cierto grado de sensibilizacién cruzada con la
histoplasmina.

Resumen. ~ Presentamos el estudio micolégico de dos hongos‘
semejantes al Histoplasma capsulatum. La cepa de Thielavia sepe-
donium fu¢ aislada de una muestra de tierra recogida en Santiago
del Estero y Sepedonium sp. crecié simultaneamente con eI Histoplws-
ma capsulatum en las siembras efectuadas con el material recogido
de las lesiones papuloulcerosas de un paciente con hIStOpIaSmOSIS.

SUMMARY

We have studied the mycoIogicaI characteristics of two Histo-
plasma-like fungi. Thielavia sepedonium was isolated from a sample‘
of soil from Santiago del Estero and Sepedonium sp. develop‘ec[ simul~

taneously with Histoplasma capsulatum by culturing the material ob-

. 1 i - i Y ¥ .
tained from the cutaneous lesions of a case of histoplasmosis.
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Tig. 1. — Asgpecto maeromorfologico de Thiclavia sepedonium en los siguientes
sultivo (de izquierda a dereeha): zamahoria, papa simple, Czapek,
agarmiel y papa glicerinada,

medics de



Fig. 8. — Aspecto micromortologico de Th. sepedonium (cepa no 62y to.

mado con la eimara clara. 1: formacion de las maeroconidias; 2: forma-

cién de los elementos sexuales, el aseogonio espivalado y anteridio reeto;
3: aseospovo eliptico..



Fig. 4. — Aspecto del desarrollo de Spedonium sp. (cepa no 4430) en los
siguientes medios de cultive (de izquierda a derecha): Czapek. azar- miel v papa.



Fig. 5. — Macvoconidiag y esporéforos de Sepedonium sp.
(cepa 4450) en un cultivo por adhesiGn.



