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RESUMO 

 

 

A histoplasmose é uma micose  causada pelo fungo dimórfico Histoplasma capsulatum, 

está distribuido em áreas tropicais ou subtropicais e acomete mamíferos, principalmente 

os morcegos. Os propágulos infectantes do fungo são encontrados nas excretas dos 

quirópteros e  a transmissão ocorre pela inalação dos mesmos, podendo causar infecção 

primária assintomática, uma infecção pulmonar aguda ou crônica, ou uma forma 

disseminada tanto em humanos quanto  em animais. O objetivo deste estudo foi detectar 

a presença de Histoplasma capsulatum em amostras pulmonares de espécies de 

morcegos provenientes do Estado de Mato Grosso. Foram capturados 75 morcegos 

entre   2007-2009 em cavernas, florestas e áreas urbanas do Estado de  Mato Grosso 

(MT). Os morcegos foram capturados pelo INDEA/MT, órgão Oficial responsável pelo 

controle da Raiva dos Herbívoros. O H. capsulatum foi detectado pelo nested PCR que 

amplificou o gene 100kDA. A amplificação dos produtos da PCR foram sequenciados 

para confirmação da presença do fungo nos pulmões dos morcegos. H. capsulatum foi 

observado em 16,0% (12) das 75 amostras dos pulmões de morcegos e com maior 

ocorrência nas espécies Desmodus rotundus (25%), Artibeus lituratus, Molossus 

molossus (16,7%) e nas espécies: Artibeus sp., Eumops glaucinus, Glossophaga 

soricina, Nyctinomops laticaudatus, Nyctinomops macrotis 8,3%. O presente estudo 

detecta o primeiro estudo sobre H. capsulatum  em regiões do Estado de Mato Grosso 

tanto em área urbana como silvestre. Estes resultados revelaram uma positividade alta 

de H. capsulatum nos morcegos nesta região, comparando com a literatura descrita em 

amostras também provenientes de áreas urbanas do Estado de São Paulo, além de 

resultados similares aos achados nas espécies Eumops glaucinus e N. macrotis.  A maior 

ocorrência nas amostras analisadas no presente estudo podem terem ocorrido devido a 



 

 

técnica (nested PCR) processada e o órgão utilizado (pulmão). O nested PCR é um 

método mais sensível para avaliar colonização do agente. Tal colonização nos permite 

inferir   que os quirópteros do Estado de Mato Grosso são reservatórios do H. 

capsulatum e enfatizam o potencial dos morcegos na transmissão do fungo. 

Palavras-chave: Histoplasmose. Histoplasma capsulatum. Morcegos. Gene 100kDA. 

Pulmões. Colonização. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

ABSTRACT 

 

Histoplasmosis is a mycosis caused by the dimorphic fungus Histoplasma capsulatum, 

which is distributed in tropical or subtropical areas affecting mammals especially bats. 

The infectious propagules are found in the bat guano and transmission occurs by 

inhalation of the same, allowing either an asymptomatic primary infection, acute or 

chronic pulmonary infection, or disseminated form  in humans or animals. The aim of 

the present research was to detect the presence of the Histoplasma capsulatum in lung 

samples of bat species from state of Mato Grosso/Brazil. For this purpose, a highly 

sensitive nested PCR was used with specific molecular markers for pathogen. Seventy-

five bats were captured between 2007and 2009 in caves, florests, and urban areas of 

Mato Grosso (MT), located in the Mid-Western region. The bats were captured by the 

official agency responsible for rabies control of herbivores (INDEA / MT) following the 

guidelines of rabies control manual, standardized by the Ministry of the Agriculture. 

Detection of H. capsulatum DNA was amplified the HCp 100 locus. Amplification 

products were sequenced to confirm fungal presence in bat lungs. The amplifications 

results for H. capsulatum were positive in 12 (16.0%) samples. The greatest occurrence 

of Histoplasma capsulatum was observed in Desmodus rotundus (25%), Artibeus 

lituratus, Molossus molossus (16.7%) and in the spicies: Artibeus sp., Eumops 

glaucinus, Glossophaga soricina, Nyctinomops laticaudatus, Nyctinomops macrotis 

8,3%. This study detects the first survey of Histoplasma capsulatum in regions of Mato 

Grosso in both urban and wild. These results revealed a high positivity of H. 

capsulatum in bats in this region, compared with the literature described in samples 

also from urban areas of São Paulo, and results similar to those found in species 

Eumops glaucinus and N. macrotis. The highest occurrence in the samples analyzed in 

this study may have occurred due to technical (nested PCR) processed and used organ 



 

 

(lung). The nested PCR is a more sensitive method for assessing agent colonization. 

Such colonization allows us to infer that the bats in the State of Mato Grosso are 

reservoirs of H. capsulatum and emphasize the potential of bats in the transmission of 

the fungus 

Keywords: Histoplasmosis. Histoplasma capsulatum. Bats. Gene 100kDA. Lungs. 

Colonization. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

 

Os morcegos são hospedeiros de uma rica diversidade de microorganismos. 

Alguns trabalhos apontam uma estreita ligação entre quirópteros e fungos com potencial 

patogênico, principalmente por habitarem ambientes como cavernas, grutas e ocos de 

árvores, favoráveis à manutenção e propagação dos fungos (REZENDE; DUARTE; 

FILIÚ, 2003) como:  Paracoccidioides brasiliensis, Cryptococcus neoformans (GROSE 

& TAMSITT, 1965; MOK; LUIZÃO; SILVA, 1982; TENCATE  et al., 2012)   

Pneumocystis spp. (AKBAR  et al., 2012; CAVALLINI SANCHES  et al, 2012; 

GONZÁLEZ-GONZÁLEZ  et  al., 2012; SANCHES  et al., 2009) e Histoplasma 

capsultatum (GONZÁLEZ-GONZÁLEZ  et  al., 2014; GONZÁLEZ-GONZÁLEZ  et  

al., 2013; GONZÁLEZ-GONZÁLEZ  et  al., 2012). 

A primeira interação entre H. capsultatum, morcegos e população, foi descrita 

por Emmons em 1958, após o isolamento de H. capsulatum, a partir de amostras de solo 

contaminado com fezes de morcegos e microepideminas em visitantes de grutas e minas 

abandonadas (EMMONS, 1958; OLIVEIRA et al., 2006). Nestes ambientes são 

encontrados materiais de resíduos sob condicões de humidade e temperatura, que 

favorecem o desenvolvimento da fase filamentosa, o qual produz os microconídios que 

são a forma infeccitante do fungo (EISSENBERG, L.G.; GOLDMAN, W. E. 1991; 

1994; TAYLOR; GRANADOS; TORIELLO, 1996). 

O Histoplasma capsulatum é um fungo dimórfico de mamífero e a inalação dos 

propágulos fúngicos em suspensão sob a forma de aerossol, tanto em humanos como em 

animais, possibilita tanto uma infecção primária assintomática, uma infecção pulmonar 

aguda ou crônica, ou forma disseminada (LACAZ et al., 2002). 
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A infecção associada a este patógeno é relevante em áreas geográficas onde a mesma é 

endêmica ou epidêmica, como em Ohio e no Vale do Mississipi (USA) e algumas 

regiôes da América Latina (Central e Sul) com alta frequência de surtos epidêmicos 

(TEWARI.; WHEAT; AJELLO, 1998; TAYLOR et al., 2000).  

A histoplasmose é uma das mais comuns micoses sistêmica e endêmica no Brasil, 

apesar da mesma não estar inserida no sitema oficial de doenças controladas. Devido a 

tal fato, a disseminação das  áreas endêmicas   podem ser maiores do que se encontra 

registrado (ZANCOPÉ OLIVEIRA  et al., 2005). 

O objetivo deste estudo foi detectar a ocorrência do H. capsulatum em pulmões de 

morcegos no Estado de Mato Grosso, pelo método de nested PCR do gene 100kDA 
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2 REVISÃO BIBLIOGRÁFICA 

 

2.1 Histoplasmose 

O fungo é um ascomiceto, que em sua forma sexual é chamado Emmonsiella 

capsulata. Na forma assexuada, existem três variedades do fungo H. capsulatum: H. 

capsulatum var. capsulatum, responsável por causar histoplasmose clássica, a 

apresentação mais comum da enfermidade no homem, H. capsulatum var. duboisii 

responsável pela histoplasmose humana  nas regiões centrais e oeste da África 

(LOULERGUE et al., 2007) e H. capsulatum var. farciminosum que acomete os 

equinos (KAUFFMAN, 2007). 

O Histoplasma capsulatum é um fungo saprófita do solo, que cresce na forma 

miceliar a temperatura de 25°C, em  associação com solos úmidos contendo elevados 

teores de nitrogênio (ROSSINI & GOULART, 2006). 

A histoplasmose é uma micose sistêmica, com características de doença 

granulomatosa com predileção pelo pulmão e órgãos do sistema imunológico. O 

espectro da doença varia entre assintomático à doença disseminada, no entanto, a 

maioria  das infecções são subclínicas (AIDÉ, 2009). 

A infecção acomete indivíduos saudáveis e se torna um problema sério em 

hospedeiros imunocomprometidos, como nos pacientes imunocomprometidos que 

podem desenvolver rapidamente a doença disseminada e requer rápido diagnóstico e 

tratamento (WHEAT & KAUFFMAN, 2003). 

A infecção é causada pela inalação de propágulos fúngicos da fase micelial (fase 

infectante) do H. capsulatum, a qual encontra-se em áreas endêmicas e um conjunto de 

fatores determinam a distribuição do Histoplasma capsultatum no meio ambiente 

(WHEAT & KAUFFMAN, 2003;  LACAZ, 2002;  WHEAT et al., 2004). Geralmente 

ocorre associação de seu isolamento com microambientes fechados, como cavernas, 
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grutas, construções abandonadas, galinheiros, celeiros, florestas ou qualquer local onde 

o solo encontre-se enriquecido com excretas de aves e/ou morcegos (CANO & HAJJEH 

, 2001). Esta disseminação pode ocorrer através da própria movimentação do solo, o 

qual proporciona formação de aerosóis e consequentemente o transporte dos conídios, e 

contribuindo para que o morcego desempenhe um papel potencial na disseminação do 

Histoplasma capsultatum na natureza (WHEAT & KAUFFMAN, 2003; CANO & 

HAJJEH , 2001; KWON-CHUNG & BENNETT, 1992). 

A enfermidade foi descrita em 1906 por Darling em um paciente que trabalhava 

na construção do Canal do Panamá (TEWARI; WHEAT; AJELLO, 1998). Porém, o 

agente etiológico foi isolado até 1934 por De Monbreun (DE MONBREUN, 1934) e 

Emmons o isolou pela primeira vez do solo de uma toca de rato em 1949 (EMMONS, 

1949).   

Em 1952 o mesmo fungo foi relacionado em solos onde habitavam aves 

(ZEIDEBERG et al., 1952) . Somente em 1958  o H. capsulatum é identificado  em 

excretas de morcegos, devido o aparecimento de microepidemias em visitantes de grutas 

e minas abandonadas (OLIVEIRA; UNIS; SEVERO, 2006). 

A doença é de incidência mundial, sendo que a área de maior prevalência é a 

região Centro-Oeste do território Norte-Americano, correspondente à região dos vales 

dos grandes rios americanos, Ohio, Mississipi e Missouri (GOODWIN & DES PREZ, 

1978). 

A histoplasmose por longo tempo foi considerada como uma doença comum 

recreacional em cavernas da America do Norte, mas recentemente o aumento de casos 

individuais que se dedicam em outras formas de turismo  e ecoturismo da América do 

Norte para as Américas Central e do Sul, possibilitaram o  devesenvolveram de surtos 

de histoplasmose entre Norte Americanos (PANACKAL et al., 2002).  
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No Brasil é endemica em várias regiões sendo que casos de doença e/ou infecção 

têm sido relatados nos Estados São Paulo, Rio de Janeiro, Rio Grande do Sul, Minas 

Gerais, Paraná, Santa Catarina, Goiás,, Amazonas, Bahia, Pará e Pernambuco 

(PAULA&AIDÉ, 1985; RODRIGUES, 2004; LACAZ, 2002).  

Nos Estados do Rio de Janeiro, Rio Grande do Sul, São Paulo, Distrito Federal, 

Minas Gerais, Paraíba, Amazonas e Bahia foram detectados 26 microepidemias, com 

isolamento no solo em cinco deles (Rio de Janeiro, Rio Grande do Sul, São Paulo, 

Distrito Federal e Paraíba (UNIS; DROESCH; SEVERO, 2004) e no Estado de Santa 

Catarrina a primeira microepidemia de histoplasmose pulmonar aguda, com isolamento 

do  H. capsulatum do foco de infecção (OLIVEIRA; UNIS; SEVERO, 2006).  

Em 2012, Vicentini et al., enfatizam o potencial das atividades profissionais 

praticadas em cavernas no Brasil, possibilitando risco de infecção por Histoplasma 

capsulatum, após analiar um grupo de 15 biólogos que apresentavam anticorpos séricos 

anti-Histoplasma capsulatum. Observou-se que deste grupo 87% relataram visitas à 

cavernas, 53% utilizaram acampamentos em grutas, 33% realizaram captura de 

morcegos e 53% fizeram coleta de amostras de solo. A maioria das cavernas se 

situavam no Sudeste e Centro-Oeste do Brasil (VICENTINI et al., 2012). 

  Estudo realizado no Norte do Brasil , no Estado do Ceará em instituições de 

saúde de Fortaleza evidenciou que a positividade da infecção estava relacionada com 

presença de morcegos em residências e presença de árvore mangueira (SOARES, 2012) 

2.1.1 Histoplasmose em animais 

Considerando a endemicidade da histoplasmose humana no Brasil (DAHER et 

al., 2007), acredita-se que esta doença seja também comum entre os animais 

(BRILHANTE, 2012). 
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A Organização Mundial  da  Saúde (OMS) lista a histoplasmose como zoonose e aponta 

o homem e diversas espécies de mamíferos domésticos e silvestres como hospedeiros 

acidentais  (ACHA & SZYFRES, 1977). 

Estudo conduzido em 479 animais registra  28 amostras de Histoplasma 

capsulatum obtidas de 8 espécies de mamíferos silvestres nos Estados do Amazonas, 

Pará e Rondonia. As infecções detectadas nestes animais arborícolas podem ser 

explicadas pelo transporte de conídios do fungo dentro de árvores ocas que tenham uma 

abertura ao nível do solo e outra a nível próximo das copas (NAIFF et al., 1996). 

A histoplasmose em animais é mais comum em cães, gatos e equinos 

envolvendo o sistema respiratório, gastrointestinal, ou linfoide (JUBB; KENNEDY; 

PALMER, 1993; McGAVIN & ZACHARY, 2007). 

Dentre dos animais domésticos o cão é o animal que mais frequentemente 

apresenta manifestações clínicas de Histoplasmose. A afecção acomete 

preferencialmente animais com menos de cinco anos e de raças classificadas no grupo 

de caça e apreensão (SHERING, 1999; WOLF, 1998).  

Não somente em cães de caça, mas também a infecção foi diagnosticada em um cão 

doméstico no Estado de Mato Grosso, que adquiriu através da ração contaminada com 

fezes de aves na vasilha de ração e  também solo. Salientando assim a possibilidade de o 

homem e o animal de companhia adquirirem a infecção da mesma fonte, o solo, onde o 

fungo vive saprofiticamente (FERNANDES et al., 2003). 

Em felinos a histoplasmose é a a segunda doença mais comum ( BROMEL & 

SYKES, 2005; DAHER, ET AL., 2007; BRILHANTE et al., 2012) e no Brasil foi 

encontrado o primeiro relato em gatos no Ceará (BRILHANTE et al., 2012). Nos gatos, 

a infecção por Histoplasma capsulatum é principalmente inaparente ou em muitos casos 

apresenta como doença clínica pulmonar granulomatosa ou doença disseminada 
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envolvendo alguns orgãos , incluindo linfonodos e tegumentos ( BROMEL & SYKES, 

2005; DAHER ET AL., 2007). A doença disseminada também já foi encontrada em 

felinos silvestres como os Leopardos (Uncia Uncia) em zoologico do México 

(ESPINOSA-AVILÉS et al., 2008). 

Em quirópteros a maioria dos estudos sobre esta infecção foram dirigidos a isolar o 

fungo a partir de morcegos que habitavam carvernas. A percentagem de infecção varia 

de 0,1 a 66%, dependendo da topografia da caverna, do tamanho da colônia e das 

espécies capaturadas (BRYLES; COZAD;  ROBINSON,1969;  ZAMORA, 1977; 

TAYLOR et al., 1999; McMURRAY &  RUSSEL, 1982).  

O alto risco da infecção natural em morcegos com Histoplasma capsulatum em 

ambientes de cavernas tem sido bem documentado no México (TAYLOR et al., 1999; 

CHÁVEZ-TAPIA et al., 1998) e juntamente com os primeiros achados moleculares de 

H.capsulatum isolados de morcegos infectados (CHÁVEZ-TAPIA et al., 1998; 

TAYLOR et al., 2000; KASUGA et al., 2003; TAYLOR; CHÁVEZ-TAPIA; REYES-

MONTES, 2000).  Em consequencia, a habilidade para distinguir isolados de fungos em 

morcegos infectados, baseados nos padrões genéticos pode fornecer um marcador 

biológico para melhor definir a distribuição do polimorfismo do  Histoplasma 

capsulatum  em áreas geográficas específicas (TAYLOR et al., 2005). 

Em outros países como Argentina, Guiana Francesa e incluindo também o México, 

estudo com 122 morcegos, sendo 5 famílias e nove espécies, foram  analisadas a 

migração, distribuição e tamanho das colônias foi evidenciado que destes 122 

morcegos, 98 amostras de tecido pulmonar foram detectados  Histoplasma capsulatum, 

utilizando a nested PCR do gene que codifica a proteina 100-kDA (GONZÁLEZ-

GONZÁLEZ et al., 2014). 
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Outras duas regiões da França também foram estudados pulmões de morcegos silvestres 

e de cativeiro para determinar se eram portadores potenciais do Histoplasma 

capsulatum. Foram avaliados 83 morcegos, sendo 61 amostras provenientes do 

Zoologico de La Palmyre e 22 do Museo de História Natural de  Bourges. Detectou-se 

somente um exemplar positivo nos morcegos de Bourges e este era  morcego nativo 

proveniente de cativeiro utilizando nested PCR (100-kDA) (GONZÁLEZ-GONZÁLEZ  

et al., 2013).  

No Brasil, pesquisa relacionada com morcegos, Histoplasma capsulatum  e 

gruta, relatando infecção nos animais e presença do fungo nas excretas foi evidenciada 

na Gruta do Lago Azul em Bonito/Mato Grosso do Sul. A Gruta do Lago Azul, é uma 

gruta turística mais importante do Estado de Mato Grosso do Sul, que recebe 45.996 

visitantes ao ano, possibilitando assim a dismeninação deste agente. 

Na Argentina ocorreu em área urbana, o primeiro registro mundial de 

H.capsulatum  isolado de Eumops bonariensis, e na população de morcegos residentes 

nesta  zona urbana. Esta  pesquisa utilizou estudos genéticos que revelaram padrões 

moleculares relacionados entre os isolamentos Histoplasma capsulatum  de morcegos e 

pacientes da mesma cidade, o que  sugere uma fonte comum de infecção (CANTEROS 

et al., 2005). 

As áreas urbanas brasileiras abrigam muitas espécies de morcegos, 

especialmente insectivoros, que são atraídos por uma grande variedade de comidas e 

abrigos. No Brasil  na cidade de São Paulo e cidades visinhas, foi realizado um 

levantamento para a detecção de histoplasmose em 2427 morcegos ; observou-se  87 

amostras positivas (3,6%) em 23 generos e 42 espécies. Os morcegos infectados ou 

doentes foram capturados em diversos ambientes como telhados das casas, jardim, área 

externa das casas e em árvores. A maioria dos morcegos doentes encontrava-se nos 
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telhados das casas com uma população humana densa, consequentemente aumentado o 

risco de incivíduos  nessas areas para a histoplasmose (GALVÃO DIAS et al., 2011). 

2.2 Diagnóstico laboratorial 

A histoplasmose é principalmente diagnosticada pela cultura e detecção de 

antígenos ou anticorpos em espécies clínicas. A  cultura do Histoplasma capsulatum 

requer laboratório de segurança nível III, e  o diagnóstico imunológico tem sido 

utilizado, somente por alguns laboratórios especializados. Atualmente as análises da 

PCR são empregadas no diagnóstico da doença fúngica invasiva devido a sua alta 

sensibilidade e a redução no tempo de diagnóstico comparado com a cultura 

(MAKIMURA; MURAYAMA; YAMAGUCHI, 1994).  

  Detecção de antígeno em urina e/ou soro é um método útil em pacientes com 

histoplasmose disseminada (WHEAT; KOHLER; TEWARI, 1986; WHEAT et al., 

2002) entretanto, este teste não é acessível na maioria das áreas não endêmicas 

(BUITRAGO et al., 2006). 

Em situações onde a carga fúngica é alta, como na histoplasmose pulmonar 

difusa aguda, a cultura, histopatologia e detecção de antígeno são mais úteis. Em 

pacientes  com doença branda, incluindo pulmonar subaguda, reumatológica, 

pericardites e sindromes mediastinal, estes testes não são frequentemente positivos, e os 

testes sorológicos são especialmente mais úteis. Na histoplasmose pulmonar crônica, a 

cultura das espécies respiratórias (lavado bronquico alveolar) são usualmente positivas, 

mas requer uso da broncoscopia (AIDÉ, 2002; WANKE; LAZERA; CAPONE, 2002). 
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2.2.1 Diagnóstico Micológico 

O Histoplasma capsulatum var. capsulatum é um fungo dimorfico e  saprófita 

do solo, que cresce na forma miceliar a temperatura de 25°C, em  associação com solos 

úmidos contendo elevados teores de nitrogênio (ROSSINI & GOULART, 2006).  Nesta 

forma, quando cultivadas  em estufa laboratorial as colônias apresentam crescimento 

lento, textura algodonosa e coloração de anverso branca a creme, tornando-se 

acastanhadas com o passar do tempo, e reverso incolor ou amarelo acastanhado 

(GUIMARÃES; NOSANCHUK, ZANCOPÉ-OLIVEIRA, 2006). Microscopicamente 

são observadas hifas hialinas septadas ramificadas, com cerca de 1 a 3 µm de diâmetro; 

observa-se macro e microconídeos em várias fases de desenvolvimento. Os 

microconídios podem ser piriformes ou esféricos, medindo de 2 a 4 µm de diâmetro, 

têm parede espessa e inicialmente lisa, apresentando, posteriormente, projeções 

verrucosas ou digitiformes, conhecidas como macroconídios tuberculados 

(KAUFFMAN, 2007).  

Na fase parasitária, ou quando incubadas à temperatura de 37°C, as colônias são 

cremosas, lisas, brilhantes e úmidas, e possuem coloração branca, tendendo a escurecer 

com o tempo. No exame microscópio é possível observar pequenas células 

leveduriformes com cerca de 1 a 5 µm de diâmetro, ovaladas que, frequentemente, 

apresentam gemulação única (FERREIRA & BORGES, 2009).  

2.2.2 Diagnóstico Histológico  

O diagnóstico histopatológico é realizado em poucos dias, mas não é muito específico 

pois requer um patologista experiente, para o reconhecimento das formas fúngicas, 

devido estes organismos serem similares morfologicamente com outros patógenos 

fúngicos (WHEAT, 2006). 
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Para a coloração do fungo nos tecidos e no sangue, são utilizados corantes como o PAS 

e/ou prata metenamina Grocott-Gomori, e Giemsa (SHAUGHNESSY; SHEA; 

WITEBSKY,  2003). 

 

2.2.3 Diagnóstico Sorológico 

Para as reações sorológicas, podem ser utilizadas várias técnicas como a Reação de 

Fixação do Complento (RFC), Imunodifusão dupla (ID) , Radioimunoensaio (RIA) 

(ROSSINI & GOULART,  2006) e teste de detecção de antígenos pelo  método de 

ELISA (CASTRO MARTINS et al., 2005). Pela técnica de RFC, pesquisa anticorpos 

contra o antígeno extraído da fase leveduriforme do Histoplasma capsulatum. Os 

resultados são quanto mais grave o paciente, tanto mais alto  o título da reação.  

A ID é a técnica  mais utilizada para auxiliar no diagnóstico das micoses sistêmicas e se 

baseia na pesquisa de anticorpos que são produzidos após reagirem com precipitinas 

específicas (H e M) (CARVALHÃES, 1999; SIDRINI & ROCHA, 2004). 

O RIA é o teste mais sensível para detecção de antígenos circulante de Histsoplasma 

capsulatum , mostrando-se positivo para o antígeno no soro ou na urina em quase todos 

os pacientes com histoplasmose disseminada. Os níveis de antígeno caem após 

tratamento bem sucedido, porém aparecem durante a recidiva (ROSSINI & GOULART, 

2006). 

O teste pelo método ELISA apresenta grande sensibilidade na detecção do antígeno, em 

materiais como urina, líquor, soro e lavado boncoalveolar (CASTRO MARTINS et al.,  

2005).  
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2.2.4 Diagnóstico molecular 

O DNA ribossomal tem sido frequentemente usado para diagnóstico da PCR devido 

possuir várias cópias do gene aumentando assim a sensibilidade da análise. Os genes de 

cópias simples tem sido desenvolvido, como o que codificam o antígeno M e a proteina 

100kDA (BIALEK et al., 2006). 

Os ensaios da PCR convencional são usados para diagnóstico da histoplasmose 

disseminada, detectando o Histoplasma capsulatum nas amostras pulmonares, mas não 

nas amostras sanguíneas (RICKERTS et al., 2002). A PCR quantitativa (Real Time 

PCR), é utilizado para o diagnóstico da histoplasmose invasiva devido a alta 

sensibilidade e especificidade comparado com as outras PCRs e em tempo mais curto 

do que requer a cultura do organismo (MARTAGON-VILLAMIL et al., 2003). 

 

3 MATERIAIS E MÉTODOS 

 

3.1)  Amostras  

As amostras dos quirópteros foram obtidas em sítios como: áreas urbanas, áreas 

rurais, cavernas e matas, procedentes das áreas de abrangência do Programa de Controle 

da Raiva no Estado do Mato Grosso pelo Instituto de Defesa Agropecuária do Estado de 

Mato Grosso (INDEA/MT) e do Laboratório de Sanidade Animal (LASA/MT). 

Foram utilizados os tecidos pulmonares dos quirópteros como orgão alvo e os 

mesmos foram trituradas para a extração do DNA, para tal  foi utilizado o Kit Invitrogen 

(PureLink TM 
 Genomic DNA Mini Kit, Carisbad, CA 92008USA). Após a extração o 

DNA, o mesmo foi  empregado para a amplificação do fungo Histoplasma capsulatum 

pelo método de nested PCR do gene 100kDA (BIALEK et al., 2002). 

 

3.2) Amplificação DNA para Histoplasma capsulatum  

Foi  amplificado do fragmento do gen 100kDA (accession number AJ005963) do 

Histoplasma capsulatum pelo nested PCR utilizando os primers:   
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O outer primer Hc I (5_-GCG TTC CGA GCC TTC CAC CTC AAC-3_) e Hc II(5_-

ATG TCC CAT CGG GCG CCG TGT AGT-3_). 

O inner primers Hc III (5_-GAG ATC TAG TCG CGG CCA GGT TCA-3_) and 

Hc IV (5_-AGG AGA GAA CTG TATCGG TGG CTT G-3_) são complementares na 

posição 2291 para 2314 e 2500 para 2476, respectivamente. O produto do nested PCR é 

de 210 bp. (BIALEK et al., 2002). 

A análise na primeira PCR foi  realizada com 50µl de reação, usando 10 ul 

DNA, 10 nM Tris-HCL, pH 8.3, 1,0 mM MgCl2, 0,2mM de cada dNTP (nested 50uM), 

100pmol de cada primer e 1.5 U Taq polimerase. 

As condições de PCR compreenderam: 94°C por 5 minutos, seguidos por 35 

ciclos de 30 segundos a 94°C, 30 segundos de 65°C e 1 minuto de 72°C, para 

desnaturação do DNA, anelamento do primer e extensão respectivamente. Na nested-

PCR ocorreu uma desnaturação inicial de 94˚C durante 5 minutos, seguido de 30 ciclos 

de 94˚C por 30 segundos , e 1 minutos a 72˚C; Os produtos da amplificação  foram  

submetidos à eletroforese em gel agarose (1,5%) em tampão TAE. Os produtos da 

amplificação da nested PCR foram purificados pelo Kit Invitrogen (PuriLinkTM PCR 

Purification 

Kit, Cat no.K3100-01), e sequenciados para confirmação da presença do fungo nos 

pulmões dos morcegos (Setor de Genética Molecular do Hospital de Clínicas de Porto 

Alegre). 

 

 

4 RESULTADOS 

 

Histoplasma capsulatum (Tabela 1) foi observado em 16,0% (12) das 75 

amostras dos pulmões de morcegos provenientes do Estado de Mato Grosso, através da 

nested PCR do gene 100kDA (Figura 1) e os produtos da PCR foram sequenciados e 

confirmaram as sequências para Histoplasma capsulatum nas amostras (Figura 2). 

Foi envidenciada uma maior ocorrência de Histoplasma capsulatum nas espécies 

Desmodus rotundus (25%), Artibeus lituratus, Molossus molossus (16,7%) e nas 

espécies: Artibeus sp., Eumops glaucinus, Glossophaga soricina, Nyctinomops 

laticaudatus, Nyctinomops macrotis 8,3% (Tabela 2). 
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Foram analisadas 11 amostras pulmonares de morcegos provenientes de 

cavernas monitoradas pelo INDEA/MT, e dentre estas 3 amostras amplificaram o 

Histoplasma capsulatum. As amostras provenientes da zona urbana de Cuiabá foram 64 

e destas 9 amostras positivas para H. capsulatum. Do total de  75 amostras estudadas, 

26 amostras foram de  quirópteros fêmea, 32 de machos, 17 sem classificação. Destes 

foram amplificados o H. capsulatum em 3 fêmeas, 6 machos e em 3 sem classificação. 

 

 

 

 

Tabela 1. Histoplasma capsulatum em tecido pulmonar de morcegos detectados pela 

nested PCR (gene 100kDA), provenientes do Estado de Mato Grosso. 

Histoplasma capsulatum N. (%)  

Positivo 12 (16,0)  

Negativo 63 (84,0)  

Total 75 (100,0)  

 

 

 

 

Tabela 2. Histoplasma capsulatum  em espécies de morcegos no Estado de Mato 

Grosso . 

Espécies Histoplasma  

Positivo (%) 

capsultum 

Negativo (%) 

Total 

N (%) 

Artibeus lituratus 2 (16,7) 1(1,6) 3 (4,0) 

Artibeus sp. 1 (8,3)  1 (1,3) 

Carollia perspcillata             1 (1,6)   1(1,3) 

Desmodus rotundus 3 (25,0) 14 (22,2)   17 (22,7) 

Diaemus yoingu  1 (1,6) 1 (1,3) 

 

Diphylla eucadata  1 (1,6) 1 (1,3) 

Eumops glaucinus 1 (8,3) 6 (9,5) 7 (9,3) 

Glossophaga soricina 1 (8,3) 3 (4,8) 4 (5,3) 

Molossus molossus 2 (16,7)   8 (12,7) 10 (13,3) 

Molossus rufus  1 (1,6) 1 (1,3) 

Nyctinomops laticaudatus 1 (8,3) 21 (33,3) 22 (29,3) 

Nyctinomops macrotis 1 (8,3) 1 (1,6) 2 (2,7) 

Rhinophylla puimilio  1 (1,6) 1 (1,3) 

Sem classificação  4 (6,3) 4 (5,3) 

 12 (16,0) 63 (84,0) 75 (100,0) 
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Figura 1 – Produtos da PCR de DNA extraídos de pulmões de morcegos infectados 

com Histoplasma capsulatum. O protocolo da nested PCR foi usado para amplificar um 

fragmento do gene 100kDA de acordo com BIALEK et al., 2002. Números 1e 2 foram 

amostras negativas para Histoplasma capsulatum; Números 3 e 4 amostras com DNA 

extraidos de pulmões positivos para Histoplasma capsulatum. Número  5 - Controle 

negativo (água); M. marcador (100 bp DNA Ladder-Invitrogen) 

 

 

Figura 2- Sequências de nucleotídeos dos produtos da PCR obtidos por amplificação 

parcial do gene100kDA para Histoplasma capsulatum.  
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5 DISCUSSÃO 

 

No Estado de Mato Grosso, os estudos visando investigar a diversidade e riqueza 

de morcegos ainda são escassos (SOUSA; VENERE; FARIA, 2013) e em relação a 

patologias além da raiva não se tem nenhum caso documentado. Nosso estudo detecta o 

primeiro levantamento de Histoplasma capsulatum em morcegos em regiões do Estado 

de Mato Grosso tanto em área urbana como silvestre. 

No presente estudo os índices  de 16,0% de Histoplasma capsulatum, foram 

superiores aos achados de 3,6%  por Galvão Dias et al (2011), através da cultura dos 

órgãos, em morcegos urbanos e foram similares aos achados por eles nas espécies E. 

glaucinus e N. Macrotis (GALVÃO-DIAS  et al., 2011). 

O índice de maior positividade em nossas amostras pode ter ocorrido devido a 

técnica processada (nested PCR do gene 100kDA) e o órgão utilizado (pulmão). O 

nested PCR é um método mais sensível para pesquisa epidemiológica do que a cultura, 

apesar desta até 2009 ser considerada padrão ouro e ser mais utilizada para diagnosticar 

a Histoplasmose sistemica (AIDÉ, 2009). Nosso estudo processou pulmões, sendo estes 

a porta de entrada do fungo visando detectar colonização e Galvão-Dias et al. (2011) 

analisaram os fígadoS e baços evidenciando a infecção (doença).   

Estudo prévio feito pela nossa equipe em morcegos com Histoplasma 

capsulatum no Estado do Rio Grande do Sul, evidenciou de 29,1% (VELOSO  et al., 

2014)  e superior os encontramos pela mesma equipe em Mato Grosso. Tal positividade 

no Estado do Rio Grande do Sul se deve pelas amostras serem provenientes de animais 

pertencentes à  grandes colônias e a maioria de cavernas e que corrobora com o citado 
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na literatura (TAYLOR  et al., 1999), que a maior transmissão de H. capsulatum ocorra 

entre morcegos em grandes colônias gregárias. 

Demais estudos sobre Histoplasma capsulatum em morcegos em vários países, 

foram bem documentados em morcegos restritos de cavernas ou  de cativeiros por 

Taylor et al. (1999; 2005) e González et al (2011), tanto na América do Sul como na 

América Central os quais evidenciaram  80,3% dos morcegos infectados pelo 

Histoplasma capsulatum, através da nested PCR (100kDA) e cultura (TAYLOR et al., 

1999; TAYLOR  et al., 2005; GONZÁLEZ-GONZÁLEZ et al., 2011). 

Nossos achados com taxas de 25% se assemelham ao estudo acima referido na 

espécie D. Rotundus o qual detectou positidade de 20,6%. Importante salientar que a 

espécie D. rotundus deste estudo foram capturados em cavernas para o rastreamento da 

raíva dos herbívoros e a presença do fungo nesta espécie deve estar relacionada ao 

acúmulo das excretas dos quirópteros nas cavernas que proporcionam a proliferação do 

fungo e a transmissão através dos aerossóis. A inalação dos conídios pode reinfectar os 

morcegos e infectar outros animais e humanos que adentram aos locais que abrigam as 

colônias, como foi devidamente documentado nos trabalhos de Jülg et al (2008) e 

Taylor et al., (1999) (JÜLG  et al., 2008; TAYLOR et al., 1999). 

Os dados aqui apresentados evidenciam a presença do Histoplasma capsulatum 

colonizando pulmões de quirópteros do Estado de Mato Grosso, o qual até o presente 

momento não tinha sido evidenciado e corroborando com  transmissão e infecção da 

Histoplasmose neste Estado. 
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6 CONCLUSÕES 

 

 

 

A positividade de Histoplasma capsulatum em tecidos pulmonares de morcegos no 

Estado de Mato Grosso foi de 16,0%.Foi envidenciada uma maior ocorrência de H. 

capsulatum nas espécies Desmodus rotundus (25%), Artibeus lituratus, Molossus 

molossus (16,7%) e nas espécies: Artibeus sp., Eumops  glaucinus, Glossophaga 

soricina, Nyctinomops laticaudatus, Nyctinomops macrotis 8,3%. 

Os dados apresentados evidenciam a presença do Histoplasma capsulatum no Estado de 

Mato Grosso, o qual até o presente momento não tinha sido evidenciado e corroborando 

com  transmissão e infecção da Histoplasmose neste Estado. 
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