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Resumen: La Paracoccidioidomicocis (PCM) es una enfermedad sistémica que presenta infeccion profunda, cuyo
agente causal es el hongo Paracoccidioides brasiliensis, siendo una micosis sistémica, granulomatosa, prevalece en
los paises de Latinoamérica especialmente en Brasil, asi como también en los paises de Centroamérica. Este
microorganismo se encuentra en Latinoamérica, sin embargo, no es propio de ninguna regién del Paraguay. El
objetivo del trabajo fue describir la PCM, los signos orales que presenta, asi como los distintos tratamientos para su
erradicacion. 93% de los pacientes afectados por la PCM son hombres, lo que indica una predisposicién hacia el
sexo masculino. Las lesiones orales a causa de la PCM se localizan principalmente en mucosa oral (23,7%), areas
multiples (22%) y lengua (16,9%) siendo el tipo de lesiones ulcerosa en un 66% Y lesiones erosivas en un 13,5%,
ocupando la mayoria de las lesiones asociadas a PCM. Entre los signos y sintomas tenemos que gran parte de las
personas desarrollan una infeccion pulmonar asintomatica que con el tiempo desarrollan lesiones parenquimatosas
que afectan a los pulmones y también pueden llegar al cerebro como lesiones nodulares. Se identificaron 3 patrones:
mucocutaneo, linfatico y visceral. En cuanto al tratamiento, los medicamentos de la familia de los azoles son muy
efectivos. El itraconazol por via oral se considera el primer farmaco de eleccidn ya que es mas econémico que los
otros azoles y se encuentra disponible con mayor facilidad en las zonas de Latinoamérica como Brasil y Paraguay.
La PCM es una enfermedad presente en el Paraguay con una frecuencia del 2,48% que es objeto de estudio debido
a que es una patologia con una tasa de mortalidad alta si no es diagnosticada y tratada.

Palabras claves: Paracoccidioides, paracoccidioidomicosis, micosis.

“ORAL SIGNS AND TREATMENT OF ORAL PARACOCCIDIODOYMYCOSIS.
LITERATURE REVIEW

Abstract: Paracoccidioidomycocis (PCM) is a systemic disease that presents deep infection, whose causal agent is
the fungus Paracoccidioides brasiliensis, being a systemic, granulomatous mycosis, prevalent in Latin American
countries, especially in Brazil, as well as in Central American countries. This microorganism is found in Latin
America, however, it is not typical of any region of Paraguay. The objective was to describe PCM, the oral signs it
presents, as well as the different treatments for its eradication. 93% of patients affected by PCM are men, which
indicates a predisposition towards the male sex. Oral lesions due to PCM are located mainly in the oral mucosa
(23.7%), multiple areas (22%) and tongue (16.9%), with the type of lesions being ulcerative in 66% and erosive
lesions in 1. 13.5%, occupying the majority of injuries associated with PCM. Among the signs and symptoms of
PCM we have that a large part of people develop an asymptomatic lung infection that over time develop parenchymal
lesions that affect the lungs and can also reach the brain as nodular lesions. Three patterns were identified:
mucocutaneous, lymphatic and visceral. As for treatment, medications from the azole family are very effective. Oral
itraconazole is considered the first drug of choice since it is cheaper than other azoles and is more easily available
in areas of Latin America such as Brazil and Paraguay. PCM is a disease present in Paraguay with a frequency of
2.48% that is the subject of study because it is a pathology with a high mortality rate if it is not diagnosed and treated.
Keywords: Paracoccidioides, paracoccidioidomycosis, mycoses.
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Introduccion

La Paracoccidioidomicocis (PCM) es una enfermedad sistémica cuyo agente causal es el hongo Paracoccidioides
brasiliensis, es una infeccion de origen micotico siendo una micosis sistémica, granulomatosa, prevalece en los paises
de Latinoamérica especialmente en Brasil, asi como también en los paises de Centroamérica. También esta presente en
Paraguay, aunque no es propio de ninguna region en especifica. (1,2)

El habitad natural de dicho hongo es la tierra y el ecosistema agricola en si, en zonas localizadas de América del Sur y
Central, se observa con mas frecuencia en varones en edad de 20 a 50 afios, especialmente en agricolas de café que
viven en Colombia, Venezuela y Brasil. Asi mismo su contagio es por contacto directo con el microrganismo o por las
vias respiratorias. La PCM es una enfermedad granulomatosa que va produciendo una infeccion en los pulmones
(infeccion primaria) hasta afectar diferentes 6rganos, debido a esto los sintomas o0 comportamientos varian por lo que
se hace mas dificil el diagnostico o confunde con otras patologias. Segln Patricia Araujo y colaboradores, el lugar de
origen de los casos de PCM se encuentran los departamentos de Caaguazl, San Pedro y Cordillera como los mas
relevantes, seguidos de Paraguari, Alto Parana, Guaira y Pte. Hayes. (3,4)

A pesar de que se considera una infeccion oportunista poco frecuente, la PCM algunas veces suceden en pacientes
inmunodeficientes, y solo de manera rara o escasa en pacientes que padecen de SIDA (3). El Diagnéstico diferencial de
esta patologia se logra mediante el cultivo del agente patégeno que se encuentra en las mucosas y secreciones
broncopulmonares o por estudio histopatoldgico de la piel y biopsias de las lesiones (5).

Generalmente los cultivos precisan de mucho tiempo, no son lo suficientemente sensibles y tienen una tasa alta de
resultados negativos, mas aun, si las muestras estan impuras o no hay suficiente cantidad de muestra. No obstante, la
serologia por inmunodifusion radial es bastante especifica y también sensible. La PCM de mucosa y de los ganglios
linfaticos debe ser incluido en el diagnostico diferencial de leishmaniosis mucocutanea, canceres estomatognaticos,
orofaringe, laringe y linfoma. (5)

El objetivo del presente trabajo fue describir la Paracoccidioidomicosis, los signos orales que presenta, asi como los
distintos tratamientos para su erradicacion.

Desarrollo

Para poder realizar el presente trabajo se buscaron articulos cientificos en Pudmed, Scielo y Google Académico,
buscando las palabras claves Paracoccidiodomicosis o micosis oral y seleccionando articulos donde se mencionen signos
y tratamientos para su erradicacion.

Segln un estudio realizado en la Facultad de Odontologia, Pontificia Universidad Catolica de Minas Gerais, Belo
Horizonte, Brasil; realizado por Gabriela Kelly da Silva y colaboradores, se llega a la conclusion de que un 93% de los
pacientes afectados por la PCM eran hombres, lo que indica una predisposicion hacia el sexo masculino con una edad
que oscila entre los 33 y 70 afios con un promedio de 49,9 afios de edad (6). Las lesiones orales a causa de la PCM se
localizan principalmente en mucosa oral (23,7%), areas multiples (22%) y lengua (16,9%) siendo el tipo de lesiones
ulcerosa en un 66% y lesiones erosivas en un 13,5%, ocupando la mayoria de las lesiones asociadas a PCM (6).

La PCM con casos reportados en cavidad oral son raros, se asocian algunas veces con Carcinoma escamocelular (7).
Otro estudio realizado por Merino Alado y colaboradores también coincide en que la mayoria de las lesiones orales
encontradas en el estudio, se encontraron en un 44,82% lesiones en la mucosa gingival (8). Segun Wilson Galvis y
colaboradores, el 50 % de los pacientes presentan afecciones en las membranas mucosas, y la mucosa laringea se ve
afectada en un 22 % a 43 % de los casos (9). En la figura 1 podemos observar como se manifiestan las lesiones de la
PCM en la cavidad oral cuando se tiene la enfermedad evolucionada a un estado cronico (10).
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Figura 1. Osorio-Cock, 2023 Se observa una lesion de la lengua, la mucosa oral y los labios, en forma de placa violacea
infiltrada con Ulcera central granulomatosa, comprometiendo la mucosa oral y el mentén; cambios fibrocicatriciales en
la lengua y las encias, y pérdida de piezas dentarias y aproximadamente la mitad del cuerpo lingual (10).

Signos y sintomas de la paracoccidioidomicosis:

Gran parte de las personas que aspiran conidios de P. brasiliensis desarrollan una infeccién pulmonar asintomatica.
Desarrollando lesiones parenquimatosas que afectan a los pulmones y también pueden llegar al cerebro como lesiones
nodulares. (11) Si se manifiesta, la patologia se hace presente como una neumonia aguda, que se puede resolver
repentinamente. Las infecciones con signos clinicos se pueden cronificar y seguir avanzando, pero normalmente no
suelen ser fatales. Se identificaron 3 patrones: (3)

e Mucocutaneo: infecciones que comprometen con mas continuidad la cara, especialmente la unién mucocutanea
de la nariz y la boca. Las levaduras se identifican adentro de lesiones puntiformes que estan en las bases
granulares de Ulceras que crecen lentamente. Los ganglios linfaticos regionales pueden crecer, necrosarse y borrar
material necrdtico a traves de la piel. (3) Esta infeccion forma ulceraciones crdnicas dolorosas que no se erradican
espontaneamente. Las mismas tienen la caracteristica tipica de que posee una superficie granulomatosa purpurea.
(7) En la figura 2 se observa como se observa la zona del labio inferior afectada a causa de la PCM. (2)

Figura 2. Iglesias M. Raspado del labio inferior y sutura a causa de una lesién de PCM, toma de muestra para cultivo
)
e Linfatico: los ganglios linfaticos cervicales, supraclaviculares o axilares se agrandan, pero no provocan dolor.
©)
o Visceral: las lesiones localizadas tipicas causan hepatomegalia, esplenomegalia y adenomegalias en el
abdomen, lo que algunas veces causa dolor abdominal. (3)

Las infecciones también pueden ser mixtas y mostrar los 3 patrones. Asi como cabe destacar que hay veces que las
infecciones pueden no presentar ningun otro tipo de manifestacion mas que los signos clinicos orales, los cuales deben
ser un objeto de biopsia para poder identificar la patologia y evitar formas graves de la enfermedad (12).

47



Crosa F, et. al. Rev. Cient. Odontol. UAA 2024;6(1):45-51

Los signos bucales mas relevantes son la macroqueilia y las Ulceras, lo cual lleva a los pacientes a consultar con un
odontdlogo en la mayoria de casos (13).

PCM (Ulceras mucocutaneas)

La infeccion por P. brasiliensis se ve en clinica con Glceras mucocutaneas, sobre todo alrededor de la nariz (arriba) y la
boca, lengua, faringe y encias. (3) En las figuras 3 y 4 se observan como se manifiestan estas Ulceras (2,13)

Figura 3y 4. Iglesias M. Ulceras mucocutaneas en la zona de encia del maxilar inferior (2,13) 2.
PCM (cuello)

En la infeccion por P. brasiliensis, los ganglios linfaticos regionales pueden necrosar.
La PCM se puede manifestar como:

e Forma aguda/subaguda que afecta generalmente a pacientes menores de 30 afios, y se manifiesta como una
patologia diseminada (que afecta a los ganglios linfaticos, el higado, el bazo y la médula 6sea). (3)

e Una forma madura provocada por reactivacion que, ademas puede ocasionar una enfermedad pulmonar crénica
con fibrosis pulmonar, enfisema y bullas. (3)

e Como se observa en la figura 5, las lesiones que se manifiestan en el cuello se rompen, ulceran 0 necrosan
causando ese aspecto clinico. (3)

-

Figura 5. Revankar S. Lesiones cutaneas ulceradas en el cuello a causa de PCM. (3)

La forma en que la lesion se presenta en la cavidad oral es variable, en ocasiones son dolorosas, y el dolor se acentua al
ingerir alimentos calientes y salados. (3)
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Segun José Ofiate y colaboradores, la PCM puede presentar casos con presencia de una falla suprarrenal, de lesiones
granulomatosas y necrosis de caseificacion en el parénquima de las células. (14)

Tratamiento:

En cuanto al tratamiento, los medicamentos de la familia de los azoles son muy efectivos. El itraconazol por via oral se
considera el primer farmaco de eleccion ya que es mas econdmico que los otros azoles y se encuentra disponible con
mayor facilidad en las zonas de Latinoamérica como Brasil y Paraguay. La anfotericina B por via intravenosa puede
erradicar la enfermedad y se utiliza con reiteracion en los cuadros muy agravados. (3)

Otra opcion de tratamiento es la combinacion de itraconazol con sulfametoxazol-trimetoprima, también llamada
cotrimoxazol (CMX) (15)

Como pautas terapéuticas que se utilizan generalmente tenemos:
a) Trimetropin-Sulfametoxazol

b) Ketoconazol

¢) Fluconazol

d) El Itraconazol de 100 a 400 mg/dia. Es un antimic6tico que deriva de los triazoles de amplio espectro. Cuando su via
de administracion es oral, el Itraconazol llega a altos niveles de concentracion y se mantiene en varios tejidos, como
dermis, ufias y muchos 6rganos profundos. Es el farmaco de eleccidn para infecciones sistémicas, entre ellas, la
paracoccidioidomicosis. (13)

e) Anfotericina B: 1 mg/kg/dia. La dosis maxima de anfotericina B no debe superar a los 3 g/dia. La anfotericina es la
terapia estandar para infecciones flngicas profundas, a diferencia de los nuevos azoles que son los de eleccion para las
micosis superficiales. (13) El tratamiento es extenso, teniendo una duracién entre los seis a doce meses 0 mas, depende
de que tan avanzada esté la enfermedad, de cuales sean los 6rganos afectados y si la patologia se encuentra en una etapa
aguda o cronica principalmente. (16)

Los farmacos que se utilizan generalmente son el itraconazol en infecciones leves a moderadas (200 mg/dia);
Sulfametoxazol/trimetoprima siendo otra opcidon EV para pacientes hospitalizados; anfotericina B utilizada en las
formas graves por ser mas toxico, y voriconazol en infecciones que presentan neuroparacoccidioidomicosis (17)

En los casos registrados en Paraguay hay registros de tratamiento siguiendo un esquema antibidtico y antifingico
(cefotaxima, amikacina y fluconazol) como medidas de prevencion y dosis de ataque en pacientes recientemente
diagnosticados con lesiones inflamatorias. (2)

En la Catedra de Dermatologia del Hospital de Clinicas de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad Nacional
de Asuncion se realiz6 un tratamiento con el antimic6tico de itraconazol en una dosis de 200mg/dia a diez pacientes,
entre los afios 2005 y 2011, de los cuales, nueve de ellos tuvieron una evolucion favorable y uno fallecio a causa de las
comorbilidades asociadas. (2)

Discusién

La PCM es una enfermedad que se describe en Paraguay desde el afio 1940 con una frecuencia de 2,48% (n=1609)
segun Aquino Fornerdn en su estudio, también lleg6 a la conclusién igual que otros autores de diferentes estudios que
el grupo mas afectado se encuentra entre los 41 y los 70 afios con predisposicion hacia el sexo masculino, con una
incidencia de aproximadamente el 70% de pacientes provenientes de zonas rurales. (18) Esta prevalencia en el sexo
masculino es debido a que P. Brasiliensis tiene receptores que se unen a los estrogenos, la ligadura que se presenta al
estrogeno no permite que la transformacion del micelio del hongo llegue a la etapa de levadura, la cual es necesaria para
gue la micosis invada los tejidos, no obstante los demas factores de riesgo como tabaguismo o mayor exposicién por
mas tiempo pueden desencadenar los sintomas y llegar a invadir tejidos generando que la enfermedad se desarrolle. (19)
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Segun varios autores, se recogieron datos de todos los pacientes que se tomaron como muestra de estudio, y se llega a
la conclusion de que el area de mayor afeccion de manifestaciones clinicas en la boca, es en la mucosa oral, esto es
debido a una causa histopatolégica, ya que las levaduras de la PCM se infiltran mucho mejor en las células del epitelio
plano estratificado de la mucosa oral, causando una espongiosis (edema intercelular) e hiperplasia pseudoepiteliomatosa,
lo que se manifiesta a la vista clinica como las lesiones ulceradas y agrandadas debido a estas caracteristicas celulares
gue se adquirieron a consecuencia de la enfermedad (13).

En cuanto al tratamiento, en Paraguay el tratamiento que se realiza, es siguiendo un esquema antibidtico y antifangico
(cefotaxima, amikacina y fluconazol) como medidas de prevencién y dosis de ataque en pacientes recientemente
diagnosticados con lesiones inflamatorias. Sin embargo en cuanto a los tratamientos, existen muchas opciones, como el
Ketoconazol, Fluconazol, Itraconazol, entre otros, pero por la disponibilidad en Latinoamérica, los farmacos a eleccion
son los mencionados anteriormente que se utilizan en Paraguay, siendo el de mayor efectividad el Itraconazol, gracias
a su capacidad de cubrir a P. brasiliensis en forma extensa y ser de amplia disponibilidad, pero presentando una
desventaja, ya que el costo del farmaco es un poco alto y requiere de un tratamiento largo (6 meses-1 afio y medio), por
lo gue muchos pacientes abandonan el tratamiento por falta de recursos u optan por otra medicacién mas econémica
pero con menor disponibilidad de adquisicién como el ketoconazol. (18) También cabe destacar que la duracion del
tratamiento depende de como responde el paciente en clinica, radiol6gicamente y serolégicamente (20).

Conclusién

La PCM es una enfermedad presente en el Paraguay con una frecuencia del 2,48% que es objeto de estudio debido a
que es una patologia con una tasa de mortalidad alta si no es diagnosticada y tratada, ya que afecta a los pulmones; tiene
manifestaciones orales, siendo la mas frecuente en la mucosa en forma de ulceraciones y crecimientos granulomatosos;
y el tratamiento siendo variado, teniendo preferencia hacia el Itraconazol gracias a su disponibilidad y eficacia.
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