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Con ¢l nombre de coccidicidomicosis se conoce la
enfermedad producida por el hongo Coccidioides
immitis. Con gran frecuencia cursa en forma asin-
fomatica o sélo con sintomatologia vaga. En la mi-
tad de los casos aproximadamente produce un
cuadro respiratorio agudo, generalm:nte pasajero,
acompafiado o no de manifestaciones por parte de
otros 6rganos. Pero en otras ocasiones la enferme-
dad puede persistir en su localizacién pulmonar
generalizarse, siguiendo un curso erénico y, en los
tasos de diseminacion, generalmente fatal,

HISTORIA.

En 1891 ALrJANDRO POsADAS !, en Buenos Aires
(Argentina), descubrié en el estudic anatomopato-
légico de un enfermo un parasito que identific6
ma un protozoo, Publico el caso con el titulo “En-
54y0 anatomopatolégico sobre una neoplasia consi+
t}erada como micosis fungoide. Psorospermosis in-
‘fclante generalizada” ®, Posteriormente se le dio el
fombre de “enfermedad de Posadas-Wernicke”, en
re%“’-rdﬂ del descubridor y de su maestro.
mcnﬁi?;}: IRIXFDIN’.1' y en 1896 {‘I' mismo :111}(11‘ con
Mg s ‘ COI’!IIII’HL‘:II"O]I en “TS Estades Unidos al-
0 Ca.lif::s' de esta misma enfermedad encontrados
Netozog m;1121. t'OI‘ES.ld({'I':_indO el agente como un es-
dia, iy Yﬂ'll'nglfol?'glla. I'v_('olr:tlabn la de la Cocu]-
ioides imn?ilt('l k;“lm.:\" sugiri6 el H(").mb[‘t' (_1:': C_o('(.'l—
rrii’,ron Otros 18, 4;‘1 L?E‘st:él. mlﬁ_ﬂ‘l:_‘l (.‘{’]lll\"ﬂl’,‘{l(_‘ll}!]l‘.Il(“.\l‘
oo protozm;n}lclms Investigadores al mnsrdt.‘l";i_l'
tosig "histoplasn:: . agentes causales de otras mi-
unicamente G 0?.15. tt?,! pnr‘hnlx-_rlos estudiado

HiLg y \10(;‘ clse1para31t:-1r1:_1 animal, :
¢ agente - 1" ¢ FITT !, en _1900. lograron cultivar
taba, de undhase ve retatwal. dcmqstrfmdo que se
ongo. OPHULS * continué sus traba-

jos, describiendo el ciclo de vida dimorfo del mis-
mo, comunicando en 1904 ' quz la infeccion debia
de llevarse a cabo por via respiratoria.

Posteriormente fueron apareciendo trabajos acer-
ca de la posicién botdnica del hongo, de su forma
de reproduccién, ete.,, y en 1918 GILTNER * demos-
tré que los animales también podian padecer la en-
fermedad, v BECK y TRAUM comprobaron la infeceion
en la ternera v cordero. La existencia de organis-
mos en €l suelo fué descubierta, en 1932, en un ran-
cho de Bakersfield (valle de San Joaquin, Califor-
nia) por STEWART y MEYER ® y cuatro afios mas
tarde DICKSON y GIFFORD ' comprobaron que la en-
fermedad conocida hasta entonces con el nombre
de “fiebre del Valle de San Joaquin”, ¥ que cursaba
con un cuadro respiratorio agudo acompanado de
manifestaciones articulares y eritema nodoso, era
una forma de la coccidioidomicosis.

A partir de esta fecha, la enfermedad ha sido ob-
jeto de numerosos trabajos, entre los que destacan
los de SMITH !, Durante la ultima guerra mundial
la enfermedad ha adquirido en los Estados Unidos
nuevo interés, dado ¢l gran numero de casos apare-
cidos por el establecimisnto en zonas endémicas de
campos de instruccion militar.

ETIOLOGIA,

S6lo se conoce una especie capaz de producir la
enfermedad, el Coccidioides immitis, ecuya posicion
taxonémica no estd todavia completamente defini-
da. Algunos autores lo incluyen entre los Phycomy-
cetos (BAKER y cols. ') por considerar las esférulas
de la fase parasitaria del hongo como esporangios,
pero esto no puede aceptarse por ser su micelio ta-
bicado. Por tanto, es la opinién general que debe
incluirse en el grupo de los llamados hongos imper-
fectos. b

Este organismo, lo mismo que el Sporotrichum,
Histoplasma, Blastomyces, etc., es dimorfo. Es de-
cir. tiene dos fases en su ciclo vital completamente
diferentes: una, parasitaria, y otra, saprofitica o
vegetativa *, La primera, es obligada en los teji-

dos; la segunda, es la que se obtiene en los medios
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de cultivo, aunque también ha sido encontrada por
GREER y GROW ° en cavernas pulmonares residuales
sin aparente actividad. Este hecho, que juzgamos
de capital importancia, sera comentado al hablar
de la epidemiologia.

La fase parasitaria o tisular se caracteriza por
la presencia de esférulas de doble pared refractil
que miden entre 10 y 60 micras de diametro. Con-
tienen en su interior endosporos pequefios, de 2 a 5
micras. Estos endosporos aumentan de tamano
numero hasta producir la ruptura de la capsula de
1a esférula, esparciéndose por los tejidos. En éstos
sufren un proceso de maduracion, convirtiendose en
nuevas esférulas con esporangiosporos, cerrandost
asi el ciclo de vida parasitaria del Coccidioides.
DELAMATER y WEED a diferencia de los restantes
autores que han estudiado el cicl deserito, senalan
la posibilidad, por lo menos en ciertas cepas, de una
reproduceion por gemacion de Sobr:
esto insistiremos al hablar del diagnostico.

Cuando una de estas esférulas es sembrada e¢n
un medio artificial se obtiene un crecimiento aeres
micelial propio de la fase vegetativa. El micelio es
blanco v de aspecto algodonoso. Al microscopio api-
rece tabicado v su reproduccion es por artrosporos
y clamidosporos, que son, como Veremos, altamente
infsctantes: los (nicos elementos capaces de deter-
minar la infeccién natural en el hombre y animales,
en cuyo organismo se transforman los artrosporos
en esférulas. comenzando de nuevo la fass parasi-
taria "',

El organismo en esta fase vegetativa es muy poco
sxigente: crece en casi todos los medios de cultive
v muy especialmente en el clasico de Sabouraud. Se
le ha podido cultivar en medios sintéticos exclusi-
vamente salinos y en otros linicamente vegetales
fextractos de zanahoria, cactus, madera vieja. etcé
tera®) (figs. 1 y 2).

los esporos.

Coceidioides immitis, Esférula

Fig. 1. : endosporulada, de
pared gruesa, Examen directc, en fresco, de eaputos ( ¥ T00)
Tomado de CoNaANT ¥ cols. Manual of Clinical Mycology.

EPIDEMIOLOGIA,

La distribucion geografica de la coccidioidomico
sis no estd completamente estudiada, a excepcion de
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los Estados I'!l'iliu:-: y algunas Republicag sudame

canas (Argentina). En los Estados Unidos 1g l’n;”l
medad compréende parte del 5. O., y t‘.~:_|.wcizlimeerh
California, Arizona, Nuevo Méjico, O. de Tomh

S. de Nevada y S. O. de Utah, regiones en lag QR"'
es endémica. Dentro de California la zona de Im{-l:t
ayor

endemia comprende el Valle de San Joaquin, de dop

-

Fig. 2—Coccidioides immitis: A. Cultivo a los diecinueve

dias en agar Sabouraud, a temperatura ambiente B, ¥

macién de artrosporas en un cultivo joven (.= 580), C. 1

en cultive viejo 700). Tomado de CONANT y cols, Ma-
nual of Clinical Micology

de toma su nombre original de “fiebre del valle
asi como Merced, Ventura, Paso Robles, Santa Bar-
hara, San Diego, San Bernardino, etc.

También se han descrito casos en Méjico, Hondu
ras v Venezuela, estableciendo un paso a traves de
la América Central desde la del Norte hasta 12
del Sur. R -

En la Argentina, aparte de la descripeion origh
nal de PoSADAS, el estudio méas completo es el Ef&:-
tuado por NEGRONI ® y 7, encontrando esta enfermé
dad en Rio Negro, O. y E. de la datagonia, Zond fif
la Pampa Central y region del Chaco. En esta U
tima regién, ha sido estudiada por GOMEZ en el P2
raguay °, habiendo casos también en Bolivia.

Asimismo han sido comunicados €asos en ;l:t
Menor e islas Hawai *, En los casos dr-:-‘urllosnl’n‘;
Brasil se ha demostrado que se trataba de G“‘;a:i'
fermedad, producida por el l’:1r:tm‘.-v(-idl(]ldﬁs res
liensis.

En Europa han sido descritos tres casos o
lia, por MONTESSONT . en enfermos que |11I1'lﬂi‘-;agi
bian salido del pais, cuyo mecanismo de Conb@er-
analizaremos posteriormente, También se ha Ume-
vado un caso en log Balcanes® ¥ otro en Ing
rra '*, siendo éste una infeccion de Jaboratorié:

en It
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Las razones por las que la enfermedad se presen-
smicamente en determinadas zonas son prin-

-almente de orden climatolégico y han sido per-
Ciptamente estudiadas por numerosos autores, es-
fiiajmente por ‘E(11.~:BERG ®, Hstos factores‘clima‘t&
logicos son los 51gu1<§ntes. verano muy caliente, in-
gierno benigno, un solo periodo de lluvias zmpal, un

riodo de tres a cuatxjf? meses libre de lluvias, un
quelo con poca vegetacion que Ifavorezca lq produc-
cion de polvo, durante la estacion seca y vientos que
gransporten_éste. il

Tisto exp]ica.quo en las zonas cn(.lem}cn% haya
slempre una faja de terreno coster‘a libre de_la en-
fermedad, porque la humedad propia de ella impide
|3 formacion y dl?ugmn del polvo, Por estas mismas
razones meteorologicas }a _onformod?’ld de los ninos
residentes en zonas endémicas es mas frecuente en
la época de vacaclones, en la que es mayor la expo-
sicion al polvo, como senala MEAD ',

La frecuencia de la enfermedad varia, como es
natural, segun la zona estudiada. Asi, por ejemplo,
en una zona no endémica (Carolina del Norte),
gyrH 12, entre 250.000 enfermos de un hospital ge-
neral, encuentra 207 casos de micosis, de los cua-
les aproximadamente el 2 por 100 eran coccidioido-
micosis.

En las zonas de verdadera endemia, la frecuencia
determinada por la reaccién cutanea a la coccidioi-
dina alcanza casi el 100 por 100 de los habitantes.
A este respecto, MEAD '* ha estudiado la aparicién
de la positividad de la prueba cutanea a lo largo de
la edad. De los nifios que vivian en estas regiones
desde hacia un aho o mencs, solo el 17 por 100 da-
ban reaccion positiva, elevandose este porcentaje al
7T por 100 a los diez anos de residencia: las tres
quintas partes de los casos eran asintomaticos. A
similares resultados llega MOERSCH '*, que encuén-
tra de un 10 a un 15 por 100 de positividades en el
primer afio y un 90 por 100 al cabo de los diez afios.
SviTH, BEARD, ROSENBERGER y WHITING '° repitie-
ron a intervalos de un mes la prueba de la coccidioi-
dina en 221 soldados destinados en un campamento
tn zona de endemia. La reaccion, negativa a su lle-
gada, se hizo positiva en el 24 por 100 de los su-
Jetos.

En otros paises donde la endemia es moderada
\Panama) 1a frecuencia es menor: solamente el 0,8
por 100 dieron reaccién positiva °,

ta end

La coccidioidomicosis puede pres:ntarse a cual-
duier edad. Existen casos en la literatura '* de reac-
ton cutdnea positiva desde la edad de un mes has-
% la de setenta afios, pero la méaxima frecuencia se
aﬁC:;lza entre los veinticinco y los cincuenta y cinco

Los dos sexos parecen afectarse por igual en lo
E\Lflc?lfteiif;e(:ta ala fprma primaria, pero las .fo}"mas
: Varc’ms Ig)raxzres tienen un marcado predqmlnlo en
i e 1? casos de esta forma vistos por

¥ cols. ', 175 fueron hombres.

O?H(zggs lros autores coinciden en afirmar que las
desarrollgg;naves generalizadas de la enfermedad se
Qe pie] osgummho mas frecuentemente en personas
mej'leanos) ra (negros, H}ulatos, filipinos, indios y
mayor ¥y la mortalidad en ellos es mucho
e
iii’z;t(;la 11? profesion, los labradores y ganade-
lemgs, Hg ieo mag expuestos al contagio que los
a de Jag gfn%ue sefialar también la enorme frecuen-
nal pyegt, €cclones de laboratorio entre el perso-
0 en relacion con este hongo, que ha hecho

afirmar a SMITH que el Coccidioides es el agente
mas peligroso en el laboratorio.

Ademéas del hombre, algunas especies animales
pueden padecer la enfermedad. En las regiones en-
demxc'as de California se ha encontrado con fre-
cuencia un granuloma caseoso, localizado en los gan-
glios mediastinicos, en diversos animales (terneras,
corderos, perros y varias clases de roedores silves-
tres). En todos ellos el hongo s6lo desarrolla la fase
parasitaria, no infectante, de su ciclo vital, de tal
forma que estos animales, mientras viven, no juegan
ningln papel en la infeccién humana. Pero cuando
cstos animales, especialmente los roedores, mueren
v sus cadavares descompuestos pasan a formar parte
integrante del suelo, proporcionan a éste una gran
cantidad de clamidosporos y artrosporos que, como
va hemos dicho, son los tinicos agentes altamente
infectantes para el hombre y animales '*. Por tanto,
se puede considerar el suelo como el reservorio del
tiongo por intermedio de los animales infectados y
muertos. Varios autores (STEWART y MEYER, SMITH
y EMMONS ") han obtenido cultivos positivos del sue-
lo ¥ rcedor:s en las zonas endémicas. Este tltimo
autor llega a encontrar hasta el 80 por 100 de estos
animales (Perognathus baileyi) infectados natural-
mente. ROSHENTHAL y cols. 2!, 22 y 23 han estudiado
minuciosamente distintos aspectos de la fuente y
mecanismo d: la infecciéon natural. Han visto que
las esférulas en los exudados humanos pu:stas en
el refrigerador a 10-15° C. permanecen viables du-
rante un periodo de tiempo superior a los 110 dias
gque duré la expericncia. Durante este tiempo no
nbservaron la formacion de clamidosporas a partir
de las esférulas. Por el contrario, colocando esfé-
rulas procedentes de esputos en el suelo en condi-
ciones experimentales que imitan las naturales, han
logrado la obtencion de la fas: micelial o vegetati-
va, aunque la mayoria de las esférulas persisten en
osta forma. El hongo en su fase parasitaria p:r-
manece viable en estas condicioncs después de 240
dias, mientras que en la fase vegetativa solo lo
hace durante 30. La viabilidad se reduce considera-
bl:mente cuando la tierra es expuesta a la accién
de los raycs solares. Ha sido sugerido por algin
autor que la fase micelial en el suelo puedz obte-
nerse en simbiosis con algunas plantas °.

Aunque hasta ahora hemos considerado la fase
vegetativa como propia dzl suelo y de los cultivos
artificiales y la parasitaria como la Unica existente
en los animales y en el hombre, debemos sefalar
que existen excepciones: GREER y GROW ' y BAR-
NES *° han identificado en el estudio histoldgico en
piezas operatorias de lobectomias la forma micelial
del hongo en cavernas antiguas. Por el contrario,
en casos excepcionales se ha podido obtener la fase
parasitaria en cultivos artificiales.

La opinién generalmente admitida es que €l con-
tagio en la mayoria de los casos se realiza por in-
halacién del polvo conteniendo artrosporos. En apo-
yo de esto estd el hecho de que la primoinfeccion
sea casi siempre pulmonar, las condiciones climato-
logicas ya sefialadas anteriormente de las zonas de
endemia y los estudios de SMITH y cols.'?, que han
estudiado la distribuecién de frecuencia de la enfer-
medad segin la época del afio, encontrando la in-
cidencia méaxima en verano y otoho, coincidiendo
con las épocas de sequia y, por tanto, de mayor can-
tidad de polvo atmosférico.

El polvo es el vehiculo de la enfermedad no sdlo
en las zonas endémicas, sino también en los raros

]
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casos de infeccion a distancia, bien sea transpor-
tado por los vientos o por algin objeto procedente
de una zona de endemia. Asi, TRIMBLE ® conoce el
caso de una sehora que nunca habité en zonas dz
endemia y contrajo la enfermedad al cepillar las
ropas de su marido, que volvia de una excursion
por estas zonas, El mismo autor cita casos en Ita-
lia que contrajeron la enfermedad al inhalar el pol-
vo de granos procedentes de zonas americanas de
endemia,

No es necesario que el contacto con el polvo in-
fectante sea masivo ni prolongado: en ocasiones
bast6é cruzar en coche sin deténerse por una zona
de endemia para adquirir la enfermedad.

Otra de las fuentes frecuentes de contagio la
constituye el personal de los laboratorios en que se
maneja este hongo en la fase micelial vegetativa.
Existen en la literatura eurapea y americana nu-
merosas aportaciones sobre el particular?'?, ** y *..
En gran nimero de casos se desarrolla la enferme-
dad, v otros, aunque clinicamente inaparentes, re-
accionaron mas tarde a la coccidioidina.

El contagio en el laboratorio es siempre por in-
halaciéon de las clamidosporas, que debido a su poco
peso pueden con facilidad pasar al aire, incluso por
la simple maniobra de abrir una placa o un tubo
de cultivo. Pers el contagio no se hace solamente
en el personal que lo manipula directamente, sino
que pueden también ocurrir infecciones a distancia
en otros pisos o en otros edificios contiguos. Hasta
tal punto es cierto este peligro, que por autores ex-
perimentados se recomienda no emplear nunca para
el cultivo placas de Petri, sino solamente tubos, no
hacer pases sin haber humedecido previamente la
superficie del cultivo y no hacer su estudio micros-
copico sin haberlo esterilizado en el autoclave.

Se conocen casos de puerta de entrada cutdnea,
siendo necesario para esto una solucién de conti-
nuidad de los tegumentos.

Se ha pensado en la posibilidad de una transmi-
sién de la madre al feto a través de la placenta,
pero hasta el presente no se ha podido demostrar
nunca lesiones coccidioidomicodsicas de la misma '*
y “% ni aun por aquellos autores como SMALE y BIRs-
NER, que han estudiado muy detenidamente las pla-
centas, los cuales han podido observar también que
los hijos de madres enfermas no presentan la enfer-
medad en el momento de nacer.

De los datos epidemiolégicos precedentes se de-
ducen las Unicas medidas prolifiacticas actualmente
posibles, que consisten en la evitacién del polvo.
Esto es muy dificil de llevar a cabo en las zonas
endémicas, debido a sus especiales condiciones cli-
maticas. No obstante, SMITH y cols. '%, en campos
militares de entrenamiento situados en Areas de en-
demia, logran reducir la morbilidad a un 50 por
100 con las siguientes medidas: plantaciones, asfal-
tado de las carreteras e impregnacion del suelo con
aceites minerales.

Por lo que se refiere a la infeccion de laborato-
rio, ademas de las medidas mencionadas, que dis-
minuyen los riesgos de infeccion, KEENEY '* propo-
ne el empleo de cabinas especiales que permiten la
manipulacién de los cultivos estando éstos aislados
del ambiente,

CLiNICA.

Un gran numero de los casos afectos de coccidioi-
dimicosis cursan de manera totalmente asintométi-

ca, no revelable mas que por la reacciones digems
ticas. &nos.

La ('llf;cl'n'll.‘dﬂ{l‘SE‘ puede manifestar “-“mf—‘aInent
en dos formas diferentes: una, de primoinfecﬁ,e
aguda, que cura o pasa a la cronicidad, y otra fuon
ma progresiva o granulomatosa, i

Pr'i.‘.uyumf('r'r’fnn.—.-\]_m]l‘ccu tras un periodo de itic
cubacion totalmente asintomatico de aproximagdy.
mente diez a catorce dias de duracién. Correspop.
diendo al mecanismo de contagio més frecuente ya
descrito, las lesiones primarias se localizan cagj en
su totalidad en el aparato respiratorio, pero exis.
ten :11}_{1|n‘:|.~.‘. (!I!"ilS posibilidades, Principalmente se
trata de infecciones de puerta de entrada cutaneg
por regla general en las zonas expuestas; lo mig
frecuente es que haya previamente una solucién de
continuidad del tegumento. IExisten casos en 13 li-
teratura en que !a piel estaba totalmente intacta, Ly
lesién cutinea puede adoptar los tipos abscesifor.
me, verrucoso o seudotumoral, con presencia en elly
del hongo en la fase parasitaria **

También, pero ain mas raramente, puede hacerse
la penetracion a través de la mucosa nasofaringes,
adoptando el tipo clinico llamado escrofulodérmico,
por acompanarse de adenopatias cervicales como en
la tuberculosis. En algunos casos, a partir de una le-
sion cutdnea, tiene lugar la progresion por via lin-
fatica, a semejanza de lo que ocurre en la esporo-
tricosis.

En la mayor parte de los casos la forma aguda
de la coccidioidomicosis se manifiesta por una in-
feccion respiratoria clinicamente indistinguible de
cualquier otro proceso inflamatorio agudo de este
aparato. Puede adoptar tipos predominantemente
bronquiticos, pleuriticos o neumoniticos ** acompa-
nados de fiebre, en general no muy elévada (apro-
ximadamente en las 2/3 de los cascs). Frecu:nte-
mente se une a escalofrios y otros sintomas gene-
rales de infeccion, tales como anorexia, sudores noc-
turnos, cefaleas, lumbalgias, ete.

Como manifestaciones de la localizacion respira-
toria tenemocs en primer lugar el dolor torécico,
cuya frecuencia oscila entre el 54 y 88 por 100, se-
gln los autores ** y *. Puede ser de tipo pleuritico,
de tal intensidad en ocasiones que imita una frac-
tura de costilla, Otras veces es retroesternal, pu-
diendo confundirse con pericarditis aguda o angor.

La tos se presenta de la mitad a las tres cuartas
partes de los casos, Muchag veces no es productiva,
otras da una expectoracién mucosa o mucopurulen-
ta, rara vez con estrias de sangre.

Los signos fisicos suelen ser minimos o faltan el
absolutc, en contraste con la intensidad de las mo-
lestias subjetivas. En algunos casos puede haberl
matidez, disminucién del murmullo vesicular, m'{}
raros estertores y roces pleurales, Es raro QU?,ha-},a
un derrame masivo apreciable en la exploracion i
sica,

Después de un periodo de unas dos semanas |f
sintomatologia remite paulatinamente y €n la ﬂ;z
yoria de los casos el sujeto queda totalmente T
tablecido. .

Si durante la fase aguda se hace un exame ’;ﬂ
dio]égico del Eﬂf(‘_]‘m(jl s obtienen algunl‘}s datos [It
interés, Lo méis frecuente (70 por 100) &8 »anue
trar infiltrados neumonicos uni o bilate{‘alcs qus
desde los hilios se extienden a la periferia e o
campos medios e inferiores, Generalmente ?S]amew
filtrados desaparecen en poco tiempo, paraié
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los sintomas clinicos, pero en ocasiones pue-
o ersistir hasta varios meses.
de?)tga imagen radiolégica es la aparicion de nédu-
{inicos © ml':lliples: de densidad neumonica, bien
jelimitados, de un diametro de dos a tres centime-

{ros gituados hubituuinn:r}tv en los campos medios
ucn' las bases. Su evolucion es van:fhle: unas veces
sc'rosuelvcn en uno o dos meses sin dejar huella,

ro en otras ocasicnes se necrosan y dan lugar a
cavidades cuyas (':‘u:"actm-lsticas_ detallaremos _]l‘lj)Stif-
rormente. Otras veces los nodulos Su.('&ll(‘.lilc}lrll‘
bien directamente, !Jnrp como consecuencia de la eci-
catrizacion de una cavidad. Es caracteristico que la
galcificacién se pn.m_luzca en el_ u.:;‘ntml _dcl nodulo,
como ocurTe en ln_ }nst...plasmoms_ y a diferencia del
sarcoma osteogenético cuyas metastasis, que se ase-
mejan a las lesiones de la coccidioidomicosis, se cal-
cifican difusamente,

Otras veces el Unico hallazgo radioldgico puede
ger un engrosamiento hiliar poco denso, sin carac-
teristicas peculiares, similar al que se puede ver en
cualquier otro proceso agudo pulmonar, y que des-
gparece en una o dos semanas.

Aproximadamente en la cuarta parte de los casos
hay adenopatias hiliares y mediastinicas que gene-
ralmente acompatian a las sombras parenguimato-
sas, Mas raro es que se presenten como lesion tnica,
y entonces. pueden prestarse a confusion con cual-
ﬁuit‘r otra afeccion ganglionar,

En contraste con la gran frecuencia de la pleuro-
dinia, la aparicion de un derrame masivo es excep-
cional (2 por 100), Sin embargo, es relativamente
frecuente (20 por 100) observar a rayos X pequefios
derrames que se limitan a producir una veladura
del seno costodiafragmatico.

Una pequenisima parte de los casos (2,6 por 100)
cursan sin alteracién alguna radioloégica.

Durante esta fase aguda aparecen en muchos ca-
soz manifestaciones alérgicas por parte de la piel y
de las articulaciones, que pueden darse incluso en
aquellos casos en que la participacién respiratoria
haya sido clinicamente inexpresiva. La frecuencia
de sintomas cutéinecs varia segiin los autores, perc
la mayoria de ellos dan cifras entre el 18 y el 23
bor 100 %, %, ** y %, Uno de los tipos de afectaciin
CUt&nf'a es €] eritema nodoso, respecto a cuya fre-
tencia hay datog contradictorios en la literatura
desde el 6,5 por 100 ** hasta e! 19 por 1G0 **, La ma-
yor parte de las veces es de lccalizacion pretibial,
finque puede también apareccer esparcido por otras
IJ?:I'tes del cuerpo, pero con predilecciéon por los
Miembros inferiores o el cuero cabelludo. Aparece
a en la primera semana de la enfermedad, para
desaparecer totalmente en el curso de una a dos se-
ﬂi;lﬂ;:]()[:‘roj_segfm CONANT y cols. ™* brota vl?trt: los
& febri] i\'g{ltllun‘ dias de la terminacion _d{u perio-

B e dﬂlcm. Con e] exantema reaparece la fie-
Eualles s ]ll:”a d‘_} d().‘-i.‘rl tres dias, al eabo_ de_lns

; esiones cutaneas retrogradan palidecien-

Egi:gsl_il;i{:(:lil@ndn su sensibilidad y dejando 4reas
6. Eg raleOn} :?m:.ena que desaparecen lentamen-
Pasadas unasq:L aparezca un nuevo brote cutaneo

o emar.ms.

i aﬁp?;eaisr;‘grlt@m es del tipo multiforme, de
mismo. o : 1r.zc1on"s-.?brc- la superficie cutanea.
“lencia variay Ld .dntf‘!l.lol. los datos sobre su fl‘?-

28y o] 40 . .<-”1]mas> t‘St:JdlStl(::-lS a otras, entr e
Daricion A elpm ‘-‘.U de los t*ﬂf}*!‘mos. La epoca de
¥ los ge) 'ante:'m-m fio este eritema son similares

1or. En algunos casos adopta una
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apariencia morbiliforme, distribuido irregularmente
por todo el tronco,

Los dos tipos de eritema, nodsso y multiforme,
pueden darse simultineamente en el mismo indivi-
duo (1,3 por 100) de los casos ™,

La manifestacién alérgica en las articulaciones
durante la fase aguda consiste en dolor a los movi-
mientos (por esta razén la enfermedad ha sido de-
nomida “reumatismo del desierto”) y tumefaceién,
pero sin derrame ni alteracion radiologica, locali-
zandose de preferencia en rodillas y tobillos, Co-
rrespondiendo a la naturaleza puramente alérgica
de la participacién articular en este periodo, no se
encuentra ¢l hongo en la cavidad serosa ni en los
tejidos articulares o periarticulares. La frecuencia
de las artralgias es bastante uniformz: del 28 al
33,3 por 100 de los casos *' y 4,

Una rarisima manifestacién alérgica en esta fase
es la conjuntivitis flictenular.

Aunque estas manifestaciones alérgicas cutinzas
y articulares se dan frecuentemente asociadas, en
ciertos casos pueds darse cualgquiera de ellas sin que
exista la otra. Todos los autores estin de acuerdo
en que estas manifestacionés se asocian a un alto
grado de inmunidad del sujeto, como se demuestra
por la intensa positividad de la reaceiéon cuténea a
la coccidioidina y por el hecho de que son estos en-
fermos los que siguen una evolucién mas benigna,
sin producirse en ellos la diseminacion.

La anatomia patolégica de las lesiones primarias
coccidioidomicoticas no ha podido s:cr estudiada en
el hombre debido a que no se suele producir la
muerte en este periodo, Nuestros conocimizntos se
refieren a la enfermedad experimental en los ani-
males ', Haciendo respirar a cobayas en una atmos-
fera rica en artrosporas (cultivo en fase micelial
desecado) se asiste en la segunda o tercera semana
a la aparicion de lesiones macroscopicas en los pul-
mones, consistentes en pequenos nédulos de 2 a
5 mm. de diametro, en todo semejantes a los tu-
bérculos miliares. ‘Al mismo tiempo aparecen infar-
tados los ganglios traqueobronquiales. Microseopi-
camente se observa un engrosamiento intersticial
con infiltracion de mononucleares y eosinoéfilos, que
reduce por compresién la capacidad de los alvéolos,
pero sin que en éstos aparezca c¢xudado. A nivel de
los nodulos la estructura normal del pulmoén queda
borrada, siendo sustituida por la aparicion de celu-
las epitelioides y gigantes, constituyendo un verda-
dero granuloma, donde pueden hallarse las esféru-
las llenas de esporos caracteristicas de la fase pa-
rasitaria. Lesiones andlogas se encuentran en los
ganglios (fig, 3).

El aspecto histolégico del eritema nodoso ha sido
bien estudiado por WINER **, La epidermis es nor-
mal, salvo un ligero aplanamiento por la presion
sufrida desde abajo. En la porcién superior del der-
mis aparece dilatacion capilar y edema. Las mayo-
res lesiones asientan en el subcuténeo en los vasos
de algln calibre, especialmente arterias, donde se
encuentra una disociaciéon de la capa muscular por
edema e infiltracion leucocitaria, junto con prolife-
racion de la intima, pero sin llegar a ocluir el vaso.
a diferencia de la periarteritis nodosa. Es decir, des-
de el punto de vista anatomopatolégico el eritema
nodoso de la coecidicidomicosis es indistinguible del
de cualquier otra etiologia.

Formas persistent¢s—En otras ocasiones la pri-
moinfeccién no se cura totalmente, sino que per-
siste alguna o algunas de las lesiones de esta fase,

. =
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dando lugar a una forma crénica, no progresiva, d
la enfermedad, con manifestaciones sélo por parte
del aparato respiratorio.

Estas lesiones pueden ser: lesiones nodulares, de
forma redondeada, inicas o multiples, generalmente
asintomaticas, siendo sélo un hallazgo radiologico.
Imitan imagenes de tuberculosis, cancer u o0tros
procesos pulmonares. Estos nodulos pueden necro-
sarse, dando lugar a la formacion de cavidades.

Fig. 3.—Granuloma coccidioide A, O gig

niendo una esférula, B. Esférula endosporulada. C,

la. endosporulada rota por uno de sus lad dando lugar n
la salida de los endosporos (x 1.200), Tomado de CoNANT

v colaboradores. Manual of Clinical Mycology

Las cavidades son la manifestacion mas frecuen-
te de esta forma crénica de la coccidioidomicosis
pulmonar, Pueden ser, a semejanza de los ndédulos
de que se originan, tinicas y miltiples, de un diame-
tro que varia entre 1 y 14 cm,, de pared fina sin
reaccién pericavitaria. SMITH * encuentra este tipo
de cavidades en el 2-8 por 100 de 274 enfermos de
forma pulmonar. Generalmente son asintomaticas,
apareciendo en examenes radiologicos practicados
meses después de la infeceién primaria. Pueden ce-
rrarse espontineamente, dejando como residuo un
noédulo de apariencia seudotumoral o presentar las
siguientes complicacionss: 1) Hemoptisis (65 por
100 de los casos), pudiendo ser pequefias y repetidas
o masivas, 2) Aumento de tamano hasta formar ca-
vidades gigantes. 3) Infeccion secundaria de la ca-
vidad, 4) Ruptura con produccién de neumotoérax
espontaneo, empiema o fistula broncopulmonar. En
los casos de neumotorax se puede dar también in-
expansibilidad pulmonar. Aproximadamente en el
40 por 100 de los enfermos portadores de estas ca-
vernas se puede demostrar en :l| esputo el hongo en
la fase parasilaria o cultivarlo artificialmente en
fase micelial, Casi la totalidad de los autores coin-
ciden en afirmar que estos enfermos no sen conta-
giosos, por encontrarse siempre en ellos el hongo en
la fase parasitaria (esférulas). Sin embargo, GREER
y GrOw ?* han podido encontrar en cavernas anti-
guas el hongo en fase micelial, siendo en estos ea-

.

ihrf 165

sos posible el contagio de hombre a hombra aR

éste no haya sido observado en la practica ha.sstqile
momento actual. Quiza esto sea debido ga e lja!&l
- Parg

que los micelios sean inhalados es necesario que
tén completamente secos, pues de lo “"*nll‘ari;%
pueden permanecer en el aire. Cuando existen ‘As;_m
cavidades, las condiciones inmunitarias de enfep %
parecen ser buenas y es excepcional que se [n‘e;eﬂﬂ
la diseminacion. Rl
Otra de las manifestaciones residuales son las
adenopatias hiliares, que con la mayor r!‘e;'urm-‘ii.h
acompanan a las lesionés parenquimatosag 1dm1
bién pueden quedar bronquiectasias
pleuralzs *, =4 =" S
La coccidioidomicosis pulmonar puede darge en
asociacion con la tuberculosis, siendo difici] preci-
sar las partes respectivas que toman estas dog n-
fermedades en las lesiones. La coc i‘““idl.lmif!osj-:
no parece predisponer a la tuberculosis, pero eg po-
sible que ¢n algunos casos agrave lesiones bacila.
res antiguas, si bien no es seguro. La tubsreulosis
jue recae en r‘iil_i<'{st.~; afectos de “”“"i‘-“‘=itlﬂmitusis
no evoluciona en forma mas grave que en los de

mas casos ', ' y

derrames

Forma discminada, A iJ;'.I".i!' de la fase ;u_:u,jh

primaria se puede ir a la curacion o a la persisten-
cia de lesiones residuales, como ya hemos visto,
bien a la diseminacion por via hematica o linfatica,
dando lugar a la que se denomina “forma granulo-
matosa diseminada” de la enfermedad.

Esta forma se presenta muy rara vez en el hom
bre blanco (un casc de cada 750 primoinfecciones),
pero su frecuencia es mucho mayor en los negros
y en general en las personas de piel muy pigmen-
tada, apareciendo una vez por cada 40 enfermes
El curso suele ser fatal en el 50 por 100 de los ca-
=08, especialmente en los sujctos de piel oscura®
<n ocasicnes los enfermos pueden durar varios me-
ses o hasta un afio después de haber aparecido la
diseminacién, pero otras veces, por el contrario, la
evolucion es rapida con fiebre alta, escalofrios, su
dores profusos y afectacion intensa del estado ge-
neral, sobreviniendo la muerte en unas semanas.

La generalizacion suele aparecer durante la faf&'
primaria, a continuacion de ella o después de un in-
tervalo libre de meses, durante los cuales el sujeto.
aungue mejorado, no se encu:ntra totalmente resFa-
blecido. Rara v:z se presenta transcurridos varos
afios de la fase aguda, y en estos casos repreSentd
una reactivacién endégena de la infeccion. Muy e
cepcionalmente la enfermedad se disemina habien-
do sido la fase aguda subclinica o inaparente.

Esta diseminacién pueds afectar a todos los Or
ganos, estando finicamente preservado el 'L}lbD
gestivo. La frecuencia de las lesiones es, segun F"Rf
BUS y cols. '* la siguiente: pulmonares, 86 por 100:
ganglicnares, 72 por 100; esplénicas, 70 por 100'_
de piel y subcutaneas, 64 por 100; renales, 60 PE'I
100; hepaticas, 60 por 100; pleurales, 50 por 100;
Gseas, 48 por 100, y con menor frecuencld supra-
rrenales, miocérdicas, cerebrales, bronquiales, P&
credticas, pericardicas y peritoneales. - A

Por parte del pulmén, la coccidioidomicosis dls-a
minada se manifiesta con el mismo cuadro . unn
miliar, pudiendo haber cianosis, disnea ¥ IOS‘d‘i‘;’
expectoracién mucopurulenta donde pueden evics
ciarse las esférulas del hongo ' sobre

La participacion ganglionar es frecuenté, i
todo en la raza negra, en la que muy & me?:;iuni's
da un cuadro de adenopatias multiples, ©
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. yformacién de abscesos frios subcutaneos **. ¢ién, En la primera o supuratoria, se encuentran
#ﬁla piel, ademas de la formacién de absces:s,

:n aparecer Ifrsiqnes sin r_cfa:_-ién alguna con las

naturaleza alérgica ya citadas, y que pucdpn

istir €n exantcmgs con manchas purpireas pig-
ontadas ¥, 0 en lesiones que ricuerdan por su as-
. to & las tumorales o tuberculosas *°.

En el esqueleto la lesién asienta generalm:nte en
ios huesos esponjosos (huescs cortos, vértebras, cos-
ilas, apofisis, etc. '* y ‘) Son_dc tipo destructivo,
con escasa O nula rcaceion perilesional, mostrando
o menudo un aspecto quistico, uni o multilocular,
diffcil de distinguir de la csteom_lclit_ls%, sifilis o tu-
perculosis osea. Puede haber periostitis con forma-
dion de hueso y con o sin dgstruccmn subyar_unte.
(uando la lesion asienta proxima a una articula-
dién, puede abrirse paso hasta la cavidad sinovial.
En las localizaciones vertebrales puede o no haber
gfectacion del disco intorve_rlcbral. La lesion ¢sea
s hace generalmente por via hematbgena, pero en
glgunos casos ** una lesion cutdnea puede invadir
por contigiiidad el hucgo subya,‘:hnte. Se conoce '1
gin caso de coexistencia de lesiones coccidiocidomi-
eisicas y tuberculosas en el mismo hueso *. En los
gifios la afectacion osea, que ¢s8 muy frecuente, re-
viste los mism:s caracteres que en €] adulto 5°,

El granu'oma coccidioideo puede localizarse, no
raramente, €n las glandulas suprarrenales. Ya en la
autopsia del primer enfermo observado por RIXFORD
¢n 1893 estaban afectas estas glandulas. Cuando la
lesion es muy intensa puede originar una destruc-
gion suficiente para dar lugar al cuadro de una in-
suficiencia suprarrenal tipica de la enfermedad de
Addison,

Por parte d:] corazon, Ic mas frecuente es que se
produzea una miocarditis. Algunos autores®® han
prestado especial atencion a este respecto y encuen-
tran una frecuencia del 23 al 28 por 100 ¢ntre los
t2s0s de enfermedad generalizada. En unos casos
§¢ trata de una inflamacion histolégicamente anes-
pecifica y pr:dominantemente intersticial, mientras
fue en otros hay una verdadera formacién de gra-
micmas coccidioideos. Con menor frecuencia se
hueden encontrar también pericarditis. La ¢ndocar-
iitis es francamente rara,: sélo existen dos casos
e la literatura 7,

En el cerebro, la coccidioidomicosis imita los tu-
mores, linfoblastosis, proccsos tuberculosos prcduc-
tivos, ete, 53,

. meninges pueden participar en la disemina-
€00 en forma aguda o crénica (hasta de cuatro o
dnco afios de duracién ). En algunos casos puede
BEr E} Unico indicio dz una diseminacién, p:r lo que
;fj"-ﬂtla SCr una meningitis primaria, aunque siem-
tird? :- tonsecuencia de una diceminacién a par-
Prfndeodr? {oco. La forma mas frecuente, que com-
eat 't": 3 al 23 por 100 de las autopsias, ¢s la
Sty " basilar, que pucd: dar lugar a bloqueos
mtm;‘;e ilhas secundarias, La meningitis aguda,
% m f% € semejante a la tubarculo:s-a, es la cau-

oo \Tccuente d: murrte en la coccidioidomiccsis
Hquid:]n:g?-alde los individuos de raza blanca. En el

100 poli orraquideo se encuentra: pleocitosis de
frag go pmltnl;!cleares, frecuentement: eosinofilia, ci-
Mglicerrg ¢inas muy alta.s-: hasta de 1 ._800 mg; hi-

3 vox meqnl{m. curvas co]'oidalfes.paretlca's 4 algu-
d obtenerg Ingiticas. El diagnostico especifico pue-

thudie por 1noculac16'n.' 1 _
0 anatcmopatolégico de las lesiones di-

Muestra tres formas distintas de reac-

ac&‘mulos d: polinucleares, necrosis de lox tejidos y
esférulas del hongo completas o vacias por haberse
roto y dejado en lbertad los endcsporos. En la se-
gunda forma, llamada granu'omatosa o tuberculoi-
de, la reaccién ¢g casi exclusiva de células mono-
nucleadas y epitelioid s, salvo acumulos aislados
de elementos mu'tinucleados y aparicién de eélulas
gigantes, Estos tlementos se ordenan formando ti-
picos tubérculos, en cuyo seno se encu.ntran las
¢sféru'as caracteristicas, sin evidencia de esporu-
lacion. Finalmente, hay un terc.r t.po de lesion,
forma mixta, combinacién de las d:s antericr.s, €n
que hay zonas de supuracién alternando con otras
tipicamente granu'omatosas.

DiagNosTICO,

El diagndstico de la coccidioidomicosis se sos-
pechara ante los cuadros clinicos descritos, pers es-
pecialm:nte en presencia d: procesos que clinica-
mente par.zean tubsrculosos o neoplasicos, pero en
los que log medios auxiliares sean incapaces de de-
mostrar la naturaleza fimica o tumoral del proceso.
Puede s:rvir de orientacién el dato de hab:r r.si-
dido en zonas de endemia o de alguna otra manera
haber estado en contacto con el hongo,

Para ¢l diagndsticc de certeza serd nececario cum-
plir los siguientes puntos: 1) Evidenc'acién de la
forma parasitaria del hongo (esféru'as)., 2) Obten-
cion de la fase mic.lial en med.os artificial s, 3) D-
mostracion de nuevo de esférulas en loo tejidos de
los animales incculados con los productos or.gina-
les o con cultivos de los mismos 9,

Examon directo.—Se llevara a cabo en los espu-
tor, jugo gastrico, LCR, pus, exudados, (te. Los li-
quidos de lavado géstrico y broncoscépico constitu-
yen buenos materiales para la demostracién directa
del hong:. Cuando se use el jugo gastrico, el exa-
m:n o la siembra deben ef.ctuarsz recién extraido
para evitar la d'gestion de las esféru'as ®*, E] exa-
men e hace en fresco, entre porta y cubre, sin agre-
gar nada o adicionando sosa o potasa al 10 por 100
para | aclaramiento de la preparaciéon. Se ven las
tipicas esférulas de doble pared gruesa, quz midcn
de 20 a €0 micras de didmetro, llenas de endospo-
ras de 2 a b micras. A veces se pueden obscrvar es-
férulas inmaduras, no endosporuladas ', En otras
ocasiones no se ven esférulas, sino las endosporas
resultantes de su ruptura, que pueden aparec.r re-
produciéndose por gemacion, dato éste de gran in-
terés porque se habia dado comu patrimonio exclu-
sivo del Blastomices !1,

Cultiva—De acuerdo con ¢l postulado anterior-
mente mencicnado, no basta con el examen dirce-
to, £ino que es necesaria la obtencién del hongo en
su fase vegetativa o micelial, aunque tampoco éste
¢s un dato decisivo, puesto que autores de gran ex-
periencia en la materia sélo consiguen aislarlo en
el 50 por 100 de los casos aproximadamente %%, El
hongo es poco exigente en requerimientos nutriti-
voo: crece perfectamente én med'o de Sabouraud.
Como los materiales de siembra, especialmente los
esputos, estin contaminados con bacterias u otr:s
hongos saprofitos, se recomienda anadir a loo me-
dios de cultivo penicilina y estr:ptomicina en can-
tidad de 20 y 40 un‘dades, respectivamente, por c. c.
de medio, con lo cual se inhibe hasta ciertc punto
el crecimiento bactcriano. Algunos autores *® dc-
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muestran que la actidiona ejerce una accion bacte-
riostatica sobre lav bacterias e impide ¢l crecimien-
to de lcs hongos saprofitos y aigunos patég.nos,
pera a la conc.ntracion de 1 mg. por c. c. d2 me-
dio no <s capaz de inhibir al coccidioides immitis.

E] crecimiento del hongo comienza a ser aprecia-
ble entre ¢l tercero y cuarto dia, forma coionias
membranosas hiums:das, que emiten después un mi-
célio aéreo blanco algoconoso, que post.riormen-
te, al envejec.r, se torna parduzco. Al microscopio,
especialment: en lcs cultivow viejos, se ven micel.os
en forma de raqueta, septados y ramificados, que
desarroilan despuss c¢n su interior cadenas de ar-
trosporos de pared gruesa y de forma rectangular,
¢lipsoidal o de barrii, de 2,56 — 3,0 X 3,0 — 4,0 mi-
cras 18 y GD.

En low cultivos no se logra la fase parasitaria o
de esférulas, salvo en contadas razas y dz una ma-
n<ra inccnstante. En cambio esta forma puede ob-
tenerse en la inoculacion animal o en el cu.tivo en
el saco vit:lino del embridon d: pollo. En este ultimo
se obtiene un nimero limitado d:z esférulas y en él
puede darse también el erecimiento micelial.

Cuando s2 manejan cultivox en la fasz micelial, y
especialmente si éstos son viejos, se deban tomar
grandes precaucicnes para evitar el contagio de las
personas qu2 lo manipulan o las que (stan a cierta
distancia. Debe proscribirse en lo posible el empleo
de placas de Petri, y en caso de usarlas no se d.ben
abrir hasta d:spués de autoclavadas.

Las formas inmaduras de esferulas no endospo-
ruladac pusden confundirse con el Blastomyces der-
matiditis, En la fase veg<tativa o micelial debe ser
diferenciado del Ceotrichum y Oospcra, puss am-
bos también producen artrosporos por segmenta-
cion micelial. Para esta diferenciacion nos sirve el
mismo medio de Sabouraud, donde ¢] Cocc:dicides
crece con micelios aéreos y el Geotrichum toma la
fcrma de levadura. En las preparaciones tehidas
con azul lactofenol se observa que la Qospcra carece
de los espacios claros entr: los artrosporos, que
caracterizan al Coccidioides immitis 18,

Inoculacién, — Si el producto €std contaminado
con bacterias deb: procederse a su destruccion em-
plcando una solucion de sulfato de cobre al 0,05
por 100 en vez de la solucion de sosa habitualmente
empleada, quz destruiria el hongo *. Los animales
receptivos cominmente uvados scn €l raton y el co-
baya. El primero de ellos es inoculado por via in-
traperitoneal y el segundo por via intratcsticular,
El desarrollo de la fase parasitaria sz obtiene entre
los siete y diez dias y puede evidenciarse tanto en
el ¢xudado peritcneal como en la supuracién testi-
cular %,

METODOS INMUNOLOGICOS,

Coceidioidina.—Ecte producto es un filtrado de
cultivo en medio liquido del hongo en su fase vege-
tativa o micelial. Han sido empl.ados para ello dis-
tintos medios: caldos de diversos origenes, y u.ti-
mamente medios sintéticos de asparragina, cales y
glicerina para evitar rzacciones an:specificas '. El
principio activo contenido ¢n este preparado es pre-
cipitable por el aleoho] y parece ser un polisacéarido
quz cont'enz de 3 a 4 por 100 de nitrégeno,

La prueba se hace inyectando intradérmicamente
0,1 c. ¢. de una solucién de coccidioidina al 1 por
100. La lectura de la r.aceién se hace igual que la
de tuberculina, a las 24, 48 y 72 horas. La rcaceion

15 abrj To

pocitiva se caracteriza por la aparicion de
eritematosa e indurada de mas de 5
tro que p.rsiste a las 72 horas,

En la fass aguda de la enfermedad ]
se hace positiva durante la primera sem
50 'clmico en el 87 por 100 de los enfermgs v d
pués dz la segunda semana lo es en ¢] 99 por 1;3
La positividad perdura incluso pasados veinte g3,
de la enfermedad . Atlos

Los sujetos quz presentan mayor sensibilidag
la coceid.oidina son los que padecen eritema nogg 3
u otrag de las manifestacioncs alérgicas de |y Iafa
primar:a. En cllos pueds haber r.acci.nes iuerthc{:
mente positivas, incluso con diluciones del productg
al 1/10.600. For el contrario, en las firmas d.se
minadas la reaccion puedez ser lig.ramente pm;m:
va, o absolutam:nte negativa, hasta con |a d.luciy
1/10'*. Enfermcs en los que se haya podido ais.
]i.ll“ el hongo, reaccion.n negativamente a Jg dijy-
cion 1/1_0 y en cambio den reaccién positiva de
dosviacion de_complvmcnm, indicando un ¢stado ge
anerg a y casi con “eguridad una diseminacion ,

Esta reaccion no <s perjudicial, no puede dese.
cadenar una diseminacion y las inyecciones repe-
tidas no sensibilizan,

Los sujetos con reaccion positiva a la coccidioigi.
na puedcn dar también reacciones positivas, pero
mucho minos intensas, a otrcs cxtractos de hop-
gos, como la haplosporangina, histoplasmina y hias.
tomicina 4,

Pruecbas scroldgicas—Se emplean pruebas de pre-
cipitacion v de desviacion de complemento: esta ii-
tima es la mas usada.

Los antigenos utilizados para esta prucba con
muy variados. COOKE, que empled por viz primera
esta reaccion, usaba como antigeno extractos de cul
tives pulverizados y extractcs de pus conteniindo
esférulas, También se usan antigenos hechos a par-
tir de cultivos en saco vitelino del embrion dz pollo,
pero los més empléados son fiitrados de cultives
en medio liquido del hongo ¢n la fase micelial ™,

En las formas acintomaticas y medias de las in-
fecciones primarias, estas dos pruebas seroldgicas
pued:n ser negativas. En las formas primarias gra:
ves el anticuirpo que aparece prim:ro es el que da
la reaccién de precipitaciéon y posteriorments los
anticuerpos desviadores del complemento.

Esta dltima reaccién no sélo tiene valor diag:
néstico, sino que sirve también como guia pronos:
tica de la enfermedad. Si el titulo de estos antk
cuerpos persiste alto o sigue aumentando, indica
¢l paso a una generalizacion, habiéndose obtenido
los titulos méximos en las fases terminales del pre
ceso %9, ;

Hematologia.—La enfermedad cursa con Jeucoe
tosis (10 a 15.000), eocinofilia (5-18 por 100) y a¥
mento de la velocidad de scdimentacion* ¥ ™

Una Zong
€. de d.im,

4 Teaceidy
ana de] eyp.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL,

La coccidioidomicosis debe ser scspechada €0 ?a
dos aquellos procesos de eticlogia ind_tarminaa.
que pu dan de alguna manera corresponder al cu
dro clinico que hemos descrito. Kt

La forma primaria debe d'fercnciarse de 1S I;o
cesos respiratorios banales agudos y de 188 net
nias atipicas. joden

Las lesiones pulmonares residuales S€ Pb o
confundir principalmente con neoplasias ¥ W0
lcsis, . S
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NUMERO 1 B |
La forma diseminada deb_e ser dirs:_-er?c_iada de la aumenta lentamente de 0,01 en 0,01 de c. c. hasta i, 3 "'. } "
wberculosis, sifilis, tularemia, osteomielitis, neopla-  llegar al nivel de tolerancia. W o4 :
sias y otras micosis (blactomicosis, actinomicosis, Todos estos tratamientos médicos encuentran su v -
criptococosis, esporotricosis e histoplasmosis). mayor aplicacién en las formas diseminadas, ya que " L
en las agudas, por ser leves y transitorias, basta e, '
el tratamiento sintomatico ya sciialado. S

PRONOSTICO, »

En las lesiones localizadas de piel, huesos, ete., se
hard apertura y drenaje de los abscesos, extirpa-
cién quirtrgica o hasta la amputacién de una ex- s
tremidad, aunque parece existir el peligro de que i (5
ésta determine una diseminacién. Asimismo se ha : i
recom:ndado el empleo de la radioterapia ¥ y #, ]

En las formas persistentes pulmonares, y muy
especialmente en las cavidades y sus ccmplicacio-

Las formas primarias son de buen pronéstico, lo
mismo que las lesiones residuales persistentes, a
menos que aparezcan las complicaciones ya mencic-
nadas. Por €l cnntr‘nrlp‘ la forma progresiva gene-
ralizada es de pronostico muy grave, esp:cialmente
en los sujetos de piel oscura,

nes, esta indicado el emplco de métodos quirtirgicos. o Ne
TRATAMIENTO Las principales indicaciones son: cavidades gigan- \
; tes, ruptura de cavidades con empiema y neumoté- ! u
: rax cons iv i) hn int - ) "
to debe ser sintomatico, reposo en cama, analgési- i % g P
q, . coercibles o recidivantes y segilin algunos autores, ] i1
os y calmantes de la toe. El reposo debera ser cx- 4e 7 y St A et : )
fr ado en las personas de piel oscura hasta que cuando la lesion residual produzca sintomas clinicos -
em < ) T . b & e L = . e . . s - - .
desaparezcan complctamente los sintomas de enfer. persistentes (fatiga, fiebre, hemoptisis, etc.). Las ¥

intervenciones que se hacen son neumectomias, lo-
bectomias, resecciones segmentarias, rcsecciones
con decorticacién y decorticaciones con tcracoplas-
tia. También se pueden emplear los mismos medios
de colapso que en las cavernas tuberculosas: neu-
motoérax, frenicectomia, neumoperitoneo, plombaje, "N

medad, medidos por la velocidad de sedimentacion,
con objeto de evitar la diseminacion 2,

Se han ensayado los siguientes ms:dicamentos,
gin efectos evidentes: arsenicales, violeta de gen-
ciana, timol, cobre coloidal, antimoniales, ioduros,
sulfamidas, vanilina, vacunas, los antibiéticos ha-

e o ; . Sin e g0 s : idar la .

bitualm:nte c¢mpleados (penicilina, estreptomicina, etcctera Sm mbargo, no se debe fjlv dar que I : *

i E R B ey mayoria de las cavidades pulmonar:s de la cocci- s
aureomicina y clcromicetina) ? y , las inmuno- e : X X £ o A

: 13 fe=nge o T I dioidomicosis se cierran espontaneamente, por lo
e isiones * y Jos derivados de Ja acriding *, ue se debe dar preferencia al tratamiento conser

Se ha empleado también la actidiona (LILLY) pro- Sagor Xl e da p'__a ‘B2
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1% CONSUMO DE OXIGENO: ADRENALINA
R Y POTASIO

v : R. CERELJO SANTALO.

T EF INTRODUCCION.

e 1 Es un hecho establecido que la adrenalina
Rae i aumenta el consumo de O, en el hombre y ea
Al A Rline los animales. Ea 1919 TOMPKINS y cols' de-
il muestran que esta elevacién metabdlica es mas
SN acentuada €n los individuos con “corazon irri-
table”. Poco después, I. MIc6 * eleva esta obser-
&]:. 2 vacion a la categoria de prucba diagnéstica uti-
e 7 lizable para evidenclar hipertiroidismos latea-
. ! tes. En el hipotiroidismo la reaccion es discreta
W 01 o nula. Por otra parte, MARANON y cols.® de-
Ry muestran que el metabolismo basal (M. B.) del
kLS addisoniano tiene tendencia a los valores bajos
) y no reacciona a la adrenalina.
% & Intentamos aclarar el mecanismo que condi-
ciona estos distintos modos de reaccionar a la
A hormona.
o r ‘ SUTHERLAND y CorI* han podido demostrar
“':.}' o que la adrenalina (al igual que el glucagén)
. aumenta la actividad de la fosforilasa. Esta
aceién solo tiere lugar en presencia de células
. intactas y no en soluciones del enzima *. Es de-
AL T cir, que la adrenalina no ejerce su accion direc-
' " tamente, sino a través de algin mecanismo ce-
iy lular regulador de la actividad enzimatica. Poco
; '?‘ “ se sabe acerca de tales mecanismos regulado-
' N res. Sin embargo, queremos llamar la atencién

gobre el hecho de que, en la enorme cantidad
de trabajos publicados tultimamente sobre las
actividades enzimaticas, es dificil encontrar
uno sélo er que no aparezea el ion K+ jugando
un importante papel. Véanse los trabajos de
DIXON ¢ sobre metabolismo cerebral, los de Bo-
YER 7, LARDY y ZIEGLER * y KACHMAR y BOYER’
sobre los mecanismos de fosforilizacion del pi-
ruvico, los de PRESSMAN y LARDY '° sobre la res-
piracién mitocondrial, etc., etc. No se sabe
cémo, pero es evidente que el ion K+ debe ju-
gar aqui un importante papel, sobre todo te-
niendo en cuenta que, si para la accién de la
hormona es condicién necesaria la presencia de
elementos celulares, no lo es en cambio para la
accién del ién K+. Bien pudiera ocurrir que €l
puente de unién entre la hormona y su accion
sea justamente este ion,

Desde D’SILVA ** y MARENZI y GERSCHMAN *
ge sabe que la inyeccién de adrenalina causd
una rapida y acentuada elevacién de la potase
mia en los animales. Este hecho fué compre
ktado por BREWER * en el hombre.

Por otra parte sabemos que, cuando en Ui
célula hay un proceso de glucolisis o de proté®
lisis, el potasio abandona la célula. Lo miSm
ocurre cuando por un nervio pasa una corriet”
te de accién o cuando un musculo se contrd®
Es decir, que siempre que en la célula tien
lugar reacciones que cursan con aumento dé
entropia se libera K. Ambos fenémenos [hberaa
cién de energia y de K) son provocados POf
adrenalina. '

Si estas actividades celulares estan en 85%
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