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RESUMEN

Antecedentes: Los hongos Paracoccidioides brasiliensis, Histoplasma capsulatum y Coccidioides sp. son los
agentes etiologicos de paracoccidioidomicosis, histoplasmosis y coccidioidomicosis, respectivamente.
Estas 3 micosis son endémicas en distintas areas geograficas de Argentina. En Latinoamérica existen
antecedentes de investigacion de areas endémicas que utilizan perros domésticos como indicadores
epidemioldgicos.
Objetivo: Determinar la presencia de P. brasiliensis, H. capsulatum y Coccidioides sp. en una zona rural del
noreste de Argentina, denominada interfluvio Teuco-Bermejito, provincia del Chaco.
Meétodos: Se evaluaron 89 sueros de igual nimero de perros domésticos que habitaban 10 comunidades
del area. Mediante la técnica de western blot se buscaron anticuerpos especificos contra los antigenos
extracelulares fangicos especificos: anti-gP43 de P. brasiliensis, anti-H/M de H. capsulatum y anti-120, 82 'y
48 kDa de Coccidioides sp.
Resultados: Nueve de los 89 sueros (10%) mostraron anticuerpos especificos contra uno o mas de los
antigenos probados. Ocho sueros tuvieron anticuerpos anti-H/M y uno solamente tuvo anticuerpos anti-M.
Uno de estos 9 sueros reveld, ademas, anti-gp43 y otro reaccion6 contra los 3 antigenos probados.
Conclusiones: Este es el primer estudio realizado en Argentina que utiliza perros domésticos para
detectar areas endémicas de paracoccidioidomicosis, histoplasmosis y coccidioidomicosis. Nuestros
resultados indican que H. capsulatum es el principal agente de micosis endémicas en el interfluvio
Teuco-Bermejito. Probablemente, los humanos que habitan esta zona tengan una exposicién similar a este
hongo y, por tanto, el diagnéstico de histoplasmosis debe considerarse cuando los pacientes que habitan
esta area geografica presenten manifestaciones clinicas pulmonares o mucocutidneas compatibles con la
enfermedad.
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Endemic fungal pathogens in a rural setting of Argentina:
seroepidemiological study in dogs

ABSTRACT

Background: Three fungal species causing human disease, namely Paracoccidioides brasiliensis, Histoplasma
capsulatum and Coccidioides sp., are endemic in different areas of Argentina. Rates of infection in domestic
dogs have been used in other Latin American countries as indicators of the presence of these pathogens in a
given area. We used such an approach to investigate the epidemiological relevance of paracoccidiodomy-
cosis, histoplasmosis and coccidioidomycosis in our country.

Aim: To investigate the presence of P. brasiliensis, H. capsulatum and Coccidioides sp. in a rural area of
Argentina called Interfluvio Teuco-Bermejito, located in Chaco province.

Methods: We applied Western Blotting to determine the presence of specific antibodies in sera from 89
domestic dogs inhabiting the area. Antibodies against the following extra-cellular fungal antigens were
investigated: gP43 of P. brasiliensis, H/M of H. capsulatum and 120, 82 and 48kDa antigen bands of
Coccidioides sp.

Results: Specific antibodies against H. capsulatum were found in 9/89 (10%) sera: 8 reacted against both H
and M antigens and 1 only reacted against antigen M. Of these 9 sera, one showed additional anti-gp43
activity and another reacted against all the fungal antigens tested.
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Conclusions: This is the first study using dog infection to assess the presence of endemic fungal pathogens
in Argentina. Our results suggest that H. capsulatum is the main dimorphic fungal pathogen in the
Interfluvio Teuco-Bermejito area. Therefore, the diagnosis of histoplasmosis should be taken into account
in patients living in this geographic region who show pulmonary or mucocutaneous symptoms compatible

with the disease.

© 2009 Revista Iberoamericana de Micologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

Los hongos dimorficos Paracoccidioides brasiliensis, Histoplasma
capsulatum y Coccidioides sp. son los agentes causales de la
paracoccidioidomicosis, la histoplasmosis y la coccidioidomicosis,
respectivamente. Estas micosis son endémicas, de comienzo
respiratorio y afectan a la mayoria de los mamiferos, entre ellos
a los perros domeésticos (Canis familiaris)*>?8. Los individuos
susceptibles se infectan por inhalacién de conidios o fragmentos
de hifas que estos hongos desarrollan en la naturaleza. La
infeccién puede ocurrir en cualquier momento de la vida, puede
pasar desapercibida (formas subclinicas) o evolucionar a enfer-
medad grave y muerte®’. Reconocer las areas endémicas para cada
una de estas micosis es importante desde el punto de vista
epidemioldgico y sanitario, puesto que alerta a las autoridades de
salud pablica sobre los riesgos a los que la poblacién de una
region geografica estd expuesta y facilita de esta manera el
diagnéstico.

Uno de los principales inconvenientes en la bésqueda de
fuentes de infeccion de P. brasiliensis, H. capsulatum y Coccidioides
sp. es la dificultad para recuperarlos de muestras ambientales.
Otras especies bacterianas o fiingicas de crecimiento rapido con
las que comparten el nicho ecolégico inhiben su lento crecimiento
en medios de cultivo. Para aislarlos, muchas veces es necesario
realizar inoculacion experimental en animales susceptibles.

Se realizaron estudios de prevalencia de micosis sistémicas en
humanos analizando sueros de donantes de bancos de sangre®!° y
en sueros de poblacién de reservas aborigenes!”. Estos estudios
revelaron areas endémicas de histoplasmosis y paracoccidioido-
micosis a través de la deteccion de individuos infectados
asintomaticos que tuvieron bajos titulos de anticuerpos, detec-
tables solo por técnicas sensibles como el enzimoinmunoanalisis
(EIA). También se utilizd la respuesta celular o humoral de
diferentes hospederos no humanos para la deteccion de reservo-
rios y de areas geograficas de micosis endémicas®®!!. Los perros
domeésticos se utilizaron en estudios epidemiol6gicos de para-
coccidioidomicosis, histoplasmosis y coccidioidomicosis. Ono
et al*? evaluaron la presencia de anticuerpos anti-P. brasiliensis
en sueros de canes mestizos empleando EIA; estos autores
compararon las pruebas intradérmicas con el EIA y demostraron
correlacién entre ambos métodos. Silva Ribeiro et al>! observaron
que los canes que olfatearon areas contaminadas con conidios de
H. capsulatum desarrollaban la enfermedad, y confirmaron la
utilidad de estos animales en el estudio de areas endémicas de
histoplasmosis; si bien estos autores no evaluaron respuesta
humoral, esta documentado que los caninos producen anticuerpos
circulantes detectables en histoplasmosis?°. Por su parte, Shubitz
et al’° determinaron que los perros infectados con Coccidioides sp.,
residentes en una region endémica de coccidioidomicosis pre-
sentaban anticuerpos séricos contra el hongo.

Entre las técnicas mas sensibles y especificas que se utilizan
para detectar respuesta humoral se encuentra el western blot
(WB). La técnica permite reconocer anticuerpos anti-gp43
especificos de paracoccidioidomicosis*'® y anticuerpos anti-H
(116 kDa) o M (94kDa), marcadores de histoplasmosis®%. En la
coccidioidomicosis, el WB que utiliza el antigeno crudo revela
anticuerpos contra una banda de 120kDa que corresponde a las

precipitinas observadas en la reaccién en tubo®'4, las bandas de
82 y 60kDa descritas por Hung et al'? causantes de la respuesta
humoral y celular durante la infeccion, y la de 48kDa que se
corresponde con la banda detectada por inmunodifusién (ID)!333,

El objetivo de este trabajo fue investigar si P. brasiliensis,
H. capsulatum y Coccidioides sp. forman parte de la microbiota de
la zona rural del noroeste de Argentina mediante la deteccion de
anticuerpos especificos en sueros de perros domésticos residentes
en la zona.

Materiales y métodos

Se estudiaron 89 sueros de igual nimero de perros mestizos,
residentes en una regién denominada interfluvio Teuco-Bermejito,
localizada al noroeste de la provincia del Chaco, Argentina. La
zona, de caracteristica semiarida, esta ubicada entre los paralelos
24° 18y 24° 29’ de latitud sur y entre los meridianos 61° 34’y 61°
50" de longitud oeste. Los sueros se recogieron por demanda
espontanea de los habitantes, en una campaifia de deteccién
de enfermedades zoonoticas realizada en julio de 2000 por el
Instituto de Zoonosis Luis Pasteur, Gobierno de la Ciudad de
Buenos Aires. Los sueros se almacenaron a 20°C hasta el
momento del estudio. En el momento de la recoleccion se
registraron los datos de sexo, edad y localidad donde habitaban
los animales.

Los antigenos flngicos utilizados se producen en el Departa-
mento Micologia del INEI-ANLIS Dr. Carlos G. Malbran. El antigeno
de P. brasiliensis se realiza a partir de un filtrado del cultivo de 7
dias en agitacion a 36 °C de la cepa B-339 (ATCC 32.069) en caldo
peptona extracto de levadura (peptona al 2%, extracto de levadura
al 1%). El antigeno de H. capsulatum se produce a partir de un
filtrado del cultivo de la cepa autoctona (90.455) aislada de una
forma clinica mucocutanea; ésta se cultiva en medio de Smith
(asparagina al 0,7%, NH4Cl al 0,7%, MgS04x7 H,0 al 0,15%, citrato
de sodio al 0,09%, citrato férrico al 0,03%, K,HPO, al 0,13%,
glicerina al 2,5% y glucosa al 1%) sin agitacion, durante 3 meses a
28 °C. El antigeno de Coccidioides se obtiene a partir de un filtrado
del desarrollo de 8 semanas de una cepa autdctona de Coccidioides
posadasii (972579) en cultivo estatico en caldo tripticasa (caldo
tripticasa al 0,5%, extracto de levadura al 1%, glucosa al 2%) a 28 °C.

Los sobrenadantes previamente inactivados con Merthiolate al
1% se separan del micelio por centrifugacion, prefiltrado y
finalmente filtrado a través de una unidad filtrante con filtro de
0,22 um de poro. Posteriormente, el filtrado se dializa en un tubo
de didlisis Spectra/Por 4 MWCO 12 - 14.000 Daltons (SPECTRUM™®
Laboratories, Inc.) para eliminar sales, péptidos o proteinas de
bajo peso molecular. Posteriormente, los antigénicos se concen-
tran con polietilenglicol y se estandarizan a su «concentracién de
uso» por la técnica de ID.

Los antisueros respectivos, hechos en conejo, también se
producen en el Departamento de Micologia segin la metodologia
descrita por Perrotta et al?3. Brevemente, los antigenos a su
concentracion de uso se mezclan con adyuvante completo de
Freund (Sigma, Chemical Co.) y se inoculan en forma intradérmica
en la region dorsal del conejo en mas de 30 sitios de inoculacion.
Posteriormente, el sistema inmunitario del animal se estimula
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con vacuna cruda de Bordetella pertusis (20UO/ml). A la sexta
semana, si los titulos son >1:16 por ID los conejos se sangran a
blanco siguiendo las normativas descritas en la resolucion
SENASA 617/022° para el manejo de animales de laboratorio.

Los antigenos y los sueros hiperinmunes se estandarizan para
su uso en pruebas de ID siguiendo la metodologia descrita por el
CDC'?, y se utilizan sueros y antigenos de IMMY (immuno-
mycologics, Inc. Norman, EE. UU.) como controles y con partidas
anteriores de produccion.

Los sueros de los caninos se estudiaron inicialmente mediante
la técnica de contrainmunoelectroforesis (CIEF) e ID.

Para realizar la técnica de WB, los antigenos flingicos
(80-100 pg de concentracion final) se diluyeron 1:4 en amorti-
guador de muestra (Tris-HCl de 0,125M pH 6,8, que contenian
SDS al 2%, glicerol al 10%, 2-mercaptoetanol al 5% y azul de
bromofenol al 0,025%). Previo tratamiento a 100 °C por 5 min, se
inocularon en un gel de poliacrilamida al 12% en condiciones
desnaturalizantes. Se utiliz6 un peine preparativo de 1,5mm de
espesor, en la primera calle se coloc6 marcador de peso molecular
de proteinas de amplio rango (Bio-Rad Laboratories, Inc.,
Richmond, CA) y en el resto se coloco el antigeno fiingico. La
electroforesis se realizo en el sistema mini-Protean II (Bio-Rad) a
200V por 40 min a 4°C.

Los geles se electrotransfirieron a una membrana de difluoruro
de polivinildeno (Immobilon-P, Millipore Corp., Bedford, MA) y se
utiliz6 el sistema Mini Trans-Blot Cell (Bio-Rad). La transferencia
se realizd en amortiguador TRIS pH 8,3 (Tris-CIH de 25mM,
glicina de 192 mM y metanol al 20% v:v) a 100V durante 1h. La
calle que contiene el marcador junto con una calle con antigeno
transferido se cortaron y colorearon con azul de Coomassie R-250
(Bio-Rad 161-0400) para ubicar los antigenos especificos y
determinar su peso molecular. El resto de la membrana se
bloqued por incubacion en amortiguador PBS (PO4HNa; al 0,19%,
PO4HK al 0,04%, CINa al 0,8%) adicionado con Tween-20 al 0,5% y
albimina bovina (Sigma Chemical Co., St. Louis, MO) al 1% (p:v).
Las membranas se conservaron a 20 °C hasta su uso.

El WB se realizé en Mini-Protean® II, Multiscreen Apparatus
(Bio-Rad). Para determinar la dilucion de uso de los sueros
caninos para cada uno de los inmunoanalisis se utilizaron los
sueros hiperinmunes anti-H. capsulatum, anti-P. brasiliensis y anti-
Coccidioides hechos en conejo. Cada uno de estos sueros y un suero
control negativo (conejo sin inocular y libre de infeccién) se
enfrentaron al antigeno homaélogo correspondiente en diluciones
de 1:50, 1:100, 1:200, 1:400, 1:800 en PBS. Para detectar la
reaccion antigeno-anticuerpo se utiliz6 proteina A-peroxidasa de

M 12 3 45 6 7 89 10 1

T

- -
s | gPA3-E B & =
37 |
20 |

a

2 3435

rabano (Sigma) diluida 1:3000 y posterior revelado con 4 cloro-1
naftol (Sigma)°.

La dilucién de uso para estudiar los sueros de los caninos se
defini6 como la diluciéon en la que cada uno de los sueros
controles positivos producidos en conejo detectaron las bandas
especificas marcadoras de histoplasmosis, paracoccidioidomicosis
y coccidioidomicosis y el suero control negativo no reacciono.

Se consideraron positivos los sueros de perros que revelaron
las bandas especificas marcadoras para cada una de las micosis
investigadas, en tanto los que no revelaron bandas o mostraron
bandas diferentes de las especificas se consideraron negativos. Los
sueros positivos se titularon en diluciones factor 2 en amortigua-
dor PBS.

La especificidad de las reacciones se determinaron enfrentando
los antigenos electrotransferidos a la membrana frente a sueros
heter6logos de candidiasis, aspergilosis y tuberculosis, estos
tltimos gentilmente cedidos por el Servicio de Micobacterias del
INEI-ANLIS Dr. Carlos G. Malbran.

Resultados

Con la técnica de WB, frente al antigeno de H. capsulatum, el
suero hiperinmune homologo producido en conejo reveld las
bandas H (116 kDa) y M (94 kDa) y otras 3 bandas de menor peso
molecular hasta la dilucion 1:800. Frente al antigeno de
P. brasiliensis el suero hiperinmune homoélogo mostré solo una
banda de 43kDa (gP43) hasta 1:800 y frente al antigeno de
Coccidioides sp. el suero hiperinmune homélogo revel6 bandas de
120, 82 y 48KkD hasta 1:800 (fig. 1). Para determinar
seropositividad de los caninos se consideraron los anticuerpos
contra los antigenos H y M de H. capsulatum contra el antigeno
gP43 de P. brasiliensis y contra las bandas antigénicas: 120, 82 y
48 kD de Coccidioides sp.

La dilucién de uso se determind en 1:50 para histoplasmosis y
1:100 para paracoccidioidomicosis y coccidioidomicosis. Los
sueros de los caninos se diluyeron al doble de esta dilucion para
aumentar la especificidad. En nuestro sistema, no observamos
reacciones cruzadas con sueros heterélogos de candidiasis,
aspergilosis y tuberculosis.

Los animales incluidos en este estudio fueron todos mayores
de 1 ano, 22 hembras, 66 machos y un animal del que no se
determiné sexo. Los caninos habitaban 7 comunidades aborigenes
tobas: Lapelolé, Vibora Blanca, Rio Muerto, El Algarrobal,
Las Tunillas, Las Palomas y La Bolsa, y 3 comunidades criollas:
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Figura 1. Determinacion de la dilucion de uso del suero. A) Suero anti-Histoplasma capsulatum y suero control negativo frente al antigeno de Hc; B) suero anti-
Paracoccidioides brasiliensis y suero control negativo frente al antigeno de Pb, y C) suero anti-Coccidioides y suero control negativo frente al antigeno de Coccidioides. M:
marcador de peso molecular, los valores que aparecen a la izquierda estan en kDa, a la izquierda de cada figura se indica la ubicacién de las bandas especificas. Las
diluciones de los sueros hiperinmunes hechos en conejo y las diluciones del suero negativo corresponden a calle 1y 6: dil 1:50, calles 2 y 8: dil 1:100, calles 3 y 7: dil 1:200,
calles 4 y 8: dil 1:400, calles 5y 10 dil 1:800. H > : banda H de H. capsulatum, M > : banda M de H. capsulatum, gP43 > antigeno gP43 de P. brasiliensis, 120 > banda de

120kDa, 82 > : banda de 82kDa, 48 > banda de 48 kDa de Coccidioides sp.
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Figura 3. Deteccion de anticuerpos especificos en sueros de perros a) anti Hy M
(s6lo se muestra los western blot de 6 de los 9 sueros positivos). Calle 1: control
positivo (suero hiperinmune anti-H. capsulatum hecho en conejo). Calles 2: control
negativo. Calles 3-8: sueros N.° 7, N.° 21, N.° 45 N.° 57 N.° 23 y N.° 62. En la parte
superior de esta figura se sefiala con una flecha el suero que present6 anti-M. b)
anti-gP43. Calle 1: control positivo (suero hiperinmune anti-Paracoccidioides
brasiliensis hecho en conejo). Calles 2 y 3: control negativo. Calles 4 y 5: suero N.° 7
(1:200 y 1:400) y calle 6: suero N.° 45. c) Calle 1: control positivo (suero
hiperinmune anti-Coccidioides hecho en conejo). Calle 2: suero N.° 7. Calle 3:
control negativo. Las flechas ( > ) a la izquierda de cada figura sefialan las bandas
marcadoras de infeccién para cada una de las micosis estudiadas. Las flechas ( <)
en la linea 2 de la figura c sefialan la bandas consideradas no marcadoras.

La Cangayé, El Palmar y El Mojo. La ubicacion geografica de las
localidades que habitaban los perros y el nimero de perros por
localidad se muestran en la figura 2.

Las técnicas de contrainmunoelectroforesis e ID no detectaron
anticuerpos en ninguno de los sueros caninos contra los antigenos
fingicos probados. La técnica de WB evidencié anticuerpos
especificos contra H. capsulatum en 9 de los 89 (10%) perros
estudiados. Ocho de 9 sueros presentaron anticuerpos anti-H y M
y uno present6 solo anti-M; en la figura 3a se muestran los WB de
6 de los 9 sueros estudiados. El suero del canino N.° 45 presento,

ademas, anti-gP43 (fig. 3b) y el del canino N.° 7 reacciond frente a
los 3 antigenos probados. El suero N.° 7 pertenecia a una hembra
prefiada y revelo, ademas de las bandas especificas para
Coccidioides sp. (120, 82 y 48kDa), otras de 100, 70, ~60
(duplete) kDa y una < 20kDa (fig. 3c).

Los perros seropositivos eran todos mestizos, la mayoria
machos, y sus edades oscilaban entre el afio y los 5 afios
(mediana=4 afios). Los animales habitaban 6 de las 10 comuni-
dades estudiadas. Los titulos de los sueros positivos para cada uno
de los antigenos estudiados, el sexo, la edad y la localidad de
origen de los animales se consignan en la tabla 1.

Discusion

Los estudios de seroprevalencia aplicados a poblaciones
sedentarias permiten interpretar la presencia de anticuerpos
como indicativo de que la infeccion se adquiri6 en el sitio donde
los individuos habitan. Los perros domésticos son susceptibles a
adquirir las infecciones fangicas por hongos dimoérficos, dificil-
mente se trasladan fuera del sitio donde nacen y conviven
estrechamente con los humanos, lo que los convierte en
excelentes marcadores epidemiologicos de micosis endémicas.
Sumado a esto, estas mascotas olfatean continuamente su medio,
con mayor probabilidad de inhalar conidios y fragmentos de hifas
de P. brasiliensis, H. capsulatum y Coccidioides sp., y son capaces de
producir respuesta humoral?23°31,

El drea del interfluvio Teuco-Bermejito posee un clima seco en
invierno y veranos con registros pluviométricos de entre 700 y
800mm. Las temperaturas estivales llegan a los 46°C y las
invernales a los 6 °C bajo 0. La vegetacion es arbustiva, salpicada
de peladares (suelo desnudo) y existen zonas con bosques
inundables. En esta zona la poblacion vive en comunidades de
pocos habitantes dedicados a la agricultura y a la cria de caprinos,
aves de corral y otros animales'®. En general, estan dadas las
condiciones para que cualquiera de los agentes de micosis
endémicas encuentre alli su habitat.
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Tabla 1
Sueros positivos por western blot contra los antigenos probados

Localidad estudiada Identificacion Edad Sexo Titulo de anticuerpos anti-
(niimero de perros estudiados) del perro con
WB positivo Histoplasma capsulatum Paracoccidioides Coccidioides sp.
(bandas) brasiliensis
La Bolsa (13) N.° 7 3 hembra 1:200 (H/M) 1:400 1:200
Rio Muerto (2) *
La Cangayé (2) N.° 21 4 macho 1:400 (H/M) N N
N.° 23 4 macho 1:100 (M) N N
El Algarrobal (10) N.° 45 3 macho 1:400 (H/M) 1:200 N
N.° 52 4 macho 1:200 (H/M) N N
Lapelolé 3) N.° 62 1 macho 1:200 (H/M) N N
Vibora Blanca (7) N.° 70 4 macho 1:200 (H/M) N N
El Palmar (8) *
Las Tunillas (26) *
El Mojo (14) N.° 143 5 macho 1:200 (H/M) N N
N.° 156 4 macho 1:100 (H/M) N N
Las Palomas (4) *

H: banda H de Histoplasma capsulatum; M: banda M de Histoplasma capsulatum; N: negativo; WB: western blot.

* No se detectaron anticuerpos contra los hongos estudiados.

En la bibliografia consultada, la provincia del Chaco esta
incluida dentro del area endémica de paracoccidioidomicosis?’.
Incluso un estudio realizado en la década de 1980 en la localidad
de Juan José Castelli, ubicada geograficamente a 80 km del Teuco-
Bermejito, demostro el 21,3% de personas reactivas a la paracoc-
cidioidina?. A diferencia de estos autores, en nuestro estudio el
porcentaje de perros seropositivos para P. brasiliensis fue del 2,2%,
muy similar al 1,6% de personas reactivas a paracoccidioidina
encontrado en 1996 por Mangiaterra et al'® en otra area
geografica cercana (a 27° 10’ de latitud sur y 58° 50’ de longitud
oeste). Las metodologias utilizadas por Mangiaterra et al'® y
Bogado et al® fueron pruebas de deteccién de inmunidad celular, y
la metodologia empleada en nuestro estudio fue de inmunidad
humoral; sin embargo, existen trabajos que documentan correla-
cion entre ambas metodologias cuando la basqueda de anti-
cuerpos se realiza por métodos sensibles como el EIA7%2,
Probablemente, la diferencia encontrada entre los estudios de la
década de 1980 (Bogado) y los mas recientes de Mangiaterra
et al'® y el aqui presentado se deba a cambios epidemiolégicos
asociados a la deforestacion para extender las areas de cultivo y el
consecuente cambio climatico.

El 10% de los perros analizados presentaba anticuerpos
anti-H. capsulatum; esto también coincide con lo informado por
Mangiaterra et al'®: el porcentaje de pacientes histoplasmina
positivo fue del 9,2%. Es probable que los cambios climaticos,
agudizados en los dltimos afios, produjeran cambios en la
microbiota de la zona, favorecieran la instalacion de H. capsulatum
y desplazaran a P. brasiliensis. Ademas, la cria de aves de corral
puede haber colaborado en la dispersion de este hongo en el
ambiente y haber ocupado micronichos asociados a sus excretas.

El WB del suero del perro N.° 7 frente al antigeno de Coccidioides
revel6 5 bandas intensas: las bandas marcadoras de coccidioido-
micosis sefialadas a la izquierda de la figura 3c y otras de diferente
peso molecular. Estudios realizados en nuestro laboratorio, con
sueros de perros con coccidioidomicosis probada nos permite
afirmar que las bandas sefialadas a la izquierda (110, 82 y 48 kDa)
son las marcadoras de infeccion, mientas que las sefialadas a la
derecha de la calle 2 de la figura 3c no aparecen en perros con
coccidioidomicosis, excepto la banda de <20kDa que aparece en
ocasiones (datos no publicados). La presencia de estas bandas no
consideradas marcadoras podria deberse a reacciones cruzadas
entre antigenos flngicos y otros microorganismos a los que el
perro pudo estar expuesto. Es importante sefialar que el animal era

una hembra prefiada, esta condicion la convierte en mas
susceptible de adquirir infecciones, por lo que la infeccion mixta
es una probabilidad?®. La misma explicacién cabria para el suero
N.° 45; este perro podria haber estado expuesto a los 2 hongos:
H. capsulatum y P. brasiliensis.

Existe escasa documentacion de casos de coccidioidomicosis
en pacientes que habitan esta area geografica de Argentina, el
tltimo se informé en 19462!; sin embargo, Coccidioides sp. podria
encontrar las condiciones 6ptimas para su desarrollo en la region
estudiada durante la estacion seca.

Es importante recalcar que este trabajo se realizo con el fin de
detectar contacto de los perros con P. brasiliensis, H. capsulatum y
Coccidioides sp., y reconocer indirectamente la presencia de éstos
en el medio ambiente de las comunidades estudiadas. La
presencia de anticuerpos puede deberse a una infeccién ocurrida
en el pasado y ya resuelta por el hospedero o a una infeccion
reciente. Por tanto, no podemos confirmar si los perros estaban
enfermos o no en el momento de la toma de muestra, ya que se
requeririan otros estudios que no pudieron realizarse. Como era
de esperar, solo la técnica de WB nos permiti6 evidenciar
anticuerpos; esto se debe a la alta sensibilidad del método y
coincide con las observaciones de otros autores que realizaron
estudios seroepidemiolégicos en caninos?2.

Como el estudio fue por demanda espontanea y no representa
el total de la poblacién canina, no se pudo calcular un porcentaje
de infeccidon por localidad. Sin embargo, a pesar del elevado
namero de perros analizados en las Las Tunillas (n=27), todos
fueron seronegativos, mientras que en la localidad de La Cangayé
y Lapelolé nos llamo la atencién que 2/2 y 1/3 perros estudiados,
respectivamente, fueran seropositivos.

Independientemente de que estas micosis endémicas no
pueden transmitirse de perros a humanos en forma directa, los
animales pueden contraer la infeccion, desarrollar la enfermedad
y morir a causa de paracoccidioidomicosis?®, histoplasmosis*2%3!
y coccidioidomicosis?®3%32, y pueden reintegrar el hongo al medio
ambiente. La confirmacion de infeccién o enfermedad en animales
domeésticos es importante desde el punto de vista sanitario,
puesto que estos mamiferos pueden convertirse en reservorios de
hongos dimoérficos.

Este es el primer estudio realizado en Argentina donde
se utilizan perros domésticos como centinelas en la deteccion
de areas endémicas. Los resultados nos permitieron determinar
que el principal agente causal de micosis endémicas al que se
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exponen los caninos del interfluvio Teuco-Bermejito es H.
capsulatum. Probablemente, los humanos que habitan la zona
tengan una exposiciéon similar a este hongo. Este hecho debe
alertar a los efectores de salud para considerar el diagndstico
diferencial de histoplasmosis en pacientes residentes del area que
acuden a la consulta médica con cuadros respiratorios o lesiones
en la piel o las mucosas, entre otras manifestaciones clinicas de la
enfermedad.
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