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Problemas clinicos en Micologia
Meédica: problema n° 36
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Cristian Sacheri’ y Tomas Orduna*
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Paciente S.A., sexo masculino, 43 afios de edad.
Naci6 en la provincia de Jujuy (norte de Argentina, limite
con Bolivia), vive actualmente en Avellaneda (sur del gran
Buenos Aires). Acudié a consultas del Hospital Francisco
Javier Muiiiz por tos, expectoracién mucopurulenta, disfo-
nia y odinofagia en agosto de 2008.

Hace 20 afios tuvo tuberculosis pulmonar con afec-
tacion de las vértebras dorsales (mal de Pott). Hizo trata-
miento anti-tuberculoso completo y s6lo quedaron como
secuelas una cifoescoliosis dorsal y fibrosis pulmonar.
Toma alcohol y es fumador.

Enfermedad actual. Refiri6 tos, catarro, disfonia y
odinofagia de tres meses de evolucién, acompafiada de
pérdida de 5 kg de peso.

Figura 1. Examen endoscépico de la mucosa traqueal. En la
parte inferior de la figura se aprecia un pequefio granuloma.
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Examen fisico. Paciente adelgazado, con astenia y
con manifiesta dificultad respiratoria, tiraje y estertores
traqueales. Altura 1,60 m, peso 45 kg, piel triguefia. Ten-
sién arterial 110-70 mm Hg, frecuencia cardiaca 82 por
minuto, frecuencia respiratoria 18 por minuto, temperatura
axilar 37,5 °C.

El examen otorrinolaringolégico acusé la presencia
de granulomas faringeos y en las cuerdas vocales. El espe-
cialista solicité el examen fibroendoscopico traqueobron-
quial para visualizar mejor la regién subglética.

Este estudio demostré disminucién de la luz tra-
queal en un 30%, por compresion extrinseca en el tercio
superior y numerosos granulomas en la mucosa traqueal
(Figura 1). Se tomaron muestras de biopsia para histopato-
logia en formol al 20% y para micologia y bacteriologia en

Figura 2. Radiografia de térax de frente, mostrando
ensanchamiento de mediastino superior y opacidad de vértice
del pulmén izquierdo (a); radiografia de térax en posicion
descentrada de vértices, donde se aprecia con mayor
claridad las lesiones mediastinales y pulmonares (b).



solucién salina isoténica estéril. Después de las biopsias,
el endoscopista colocé una prétesis anular para permitir el
libre paso del aire por la regién subglética y la traquea. El
resto del examen fisico mostré cifoescoliosis dorsal, ade-
nomegalias pequefias en el cuello y la ingle, hepatomega-
lia de dos traveses de dedo por debajo del reborde costal y
disfonia muy acentuada.

Exdmenes complementarios de laboratorio. Eritro-
sedimentacién: 90 mm en la 1° hora, eritrocitos: 4,2 x 10%/ul,
hematocrito: 36,3%, hemoglobina: 12,8 g/dl, leucocitos:
21.800/ul, neutréfilos: 14,9%, eosindfilos: 66,7%, baso-
filos: 0%, linfocitos: 14,7%, monocitos: 3,7%, uremia:
37 mg/dl, uricemia: 2,2 mg/dl, glucemia: 74 mg/dl, creati-
ninemia: 0,60 mg/dl, bilirrubina total: 0,9 mg/dl, bilirru-

Figura 3. Tomografia lineal de traquea (a) y tomografia lineal
del mediastino superior, donde se observa la compresion
extrinseca de la trdquea y su desvio hacia la izquierda (b).
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bina directa: 0,4 mg/dl, transaminasa glutdimico oxalacé-
tica: 6 U/ml, transaminasa glutdmico pirtdvica: 12 U/ml,
fosfatasa alcalina: 301 U/ml, y-glutamiltranspeptidasa:
126 U/ml, proteinas totales: 7,5 g/dl, albimina 3,2 g/dI,
sodio: 138 mEq/], potasio: 4,1 mEq/L.

Rx de torax. Infiltrados heterogéneos en ambos vér-
tices pulmonares, mas acentuados y densos en el izquierdo
(Figura 2).

Tomografia lineal del mediastino. Aumento del dia-
metro transversal del mediastino superior por masas hete-
rogéneas y desviacion de la trdquea (Figura 3).

Tomografia axial computarizada de torax. Infil-
trado denso del vértice del pulmén izquierdo, con un drea
central reblandecida. Infiltrados acinales pequefios y
engrosamiento de los tabiques interalveolares y disminu-
cion del tamafio del pulmén izquierdo con desplazamiento
del mediastino (Figura 4).

Tomografia computarizada del cuello. El examen
fue dificultado por la movilidad del paciente. Se visualizé la
colocacién de una prétesis traqueal y subglética (Figura 5).

Ecografia abdominal. Hepatomegalia homogénea,
via biliar intrahepatica no dilatada, vesicula biliar de tama-
fo y contenido normal, colédoco de calibre normal. Péan-
creas dificil de observar por meteorismo. Bazo de 120 mm
homogéneo. Rifiones eco estructura conservada. Adenome-
galia del ligamento hepato-duodenal de 2 cm de didmetro
isoecoica.

Figura 4. Tomografia computarizada de térax mostrando un
infiltrado heterogéneo en el vértice del pulmén izquierdo.

Figura 5. Tomografia computarizada de mediastino en la cual
se destaca la prétesis traqueal que se le colocé al paciente
para facilitar su respiracion.
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Tanto el examen micolégico como el histopatol6-
gico permitieron llegar a un diagndstico de certeza. Se rea-
lizaron, ademads, estudios seroldgicos y pruebas cutdneas.
Fue instaurado un tratamiento con una sola droga que
mejor6 considerablemente al paciente, recibiendo el alta
médica del hospital.

Durante la internacién se produjo la reduccién de la
leucocitosis a 12.300/ul y de la eosinofilia al 13,4%, en
tanto que la fosfatasa alcalina aument6 a 630 U/ml. Debid
recibir corticosteroides durante una semana para tolerar la
colocacién de la prétesis y se le administraron, ademas,
dos monodosis de ivermectina.

Preguntas

1. ;Qué enfermedades pueden producir las manifestacio-
nes clinicas de este paciente?

2. ;Cémo procesaria Ud. las muestras destinadas a los
estudios microbioldégicos?

3. ;Qué examenes histopatoldgicos solicitaria?

(Cudles supone Ud. que fueron los estudios seroldgi-
cos solicitados y qué resultados cree Ud. que dieron?
(Coémo explica la eosinofilia y la elevacién de los nive-
les de fosfatasa alcalina?

5. (Qué pruebas cutdneas harfa?

(Cudles supone Ud. que fueron las medidas terapéuti-
cas tomadas?

Respuestas

1. La tuberculosis, la histoplasmosis, la paracoccidioi-
domicosis y la coccidioidomicosis pueden producir
granulomas faringeos, laringeos y traqueales, lesiones
pulmonares, mediastinales, hepatosplenomegalia y ade-
nomegalias. Segiin la anamnesis, el paciente no vivid
en zonas endémicas de paracoccidioidomicosis y coc-
cidioidomicosis, aunque no se pudo descartar su paso
en transito por esas dareas. Las hipétesis de diagndstico
mads firmes fueron recidiva de su tuberculosis o una
histoplasmosis.

2. El material debe ser volcado en una placa de Petri esté-
ril y dividido en trozos pequefios con bistur{ estéril.
Seguidamente se efectian estampados sobre portaobje-
tos esterilizados con la superficie de corte de la biopsia,
realizando exdmenes microscépicos al estado fresco y
con coloraciones de Gram Ziehl-Neelsen y Giemsa. El
resto de la biopsia es triturado y sembrado en medios de
agar-glucosado de Sabouraud con antibidticos y agar
infusién de cerebro y corazén con y sin el agregado de
sangre estéril de oveja y antibidticos, para incubar a 28
°C y 37 °C. Una parte del triturado es homogeneizado
por la técnica de Petroff y sembrado en medio de
Lowenstein-Jensen para micobacterias; también estos
medios de cultivo se incuban a 30 °C y 37 °C durante
60 dias. En este caso, el examen al estado fresco y la
coloracién de Giemsa permitieron observar escasos
elementos levaduriformes dentro del citoplasma de
macr6fagos, con las caracteristicas morfolégicas y de
tincion tipicas de Histoplasma capsulatum (Figura 6).
Este microorganismo fue aislado en agar-glucosado
de Sabouraud e incubado a 28 °C. A las tres semanas
de incubacién presentd las caracteristicas micromorfo-
l6gicas tipicas. Los cultivos para micobacterias no pre-
sentaron desarrollo.

Figura 6. Preparacion al estado fresco de la biopsia traqueal
donde se observa una levadura intracitoplasmatica, 400x (a);
coloracién de Giemsa de un extendido de la biopsia traqueal
con levaduras de Histoplasma sp. dentro de un macréfago (b).

3. Los cortes histopatolégicos deben ser tefiidos por las
técnicas de hematoxilina-eosina, tincién con 4cido pe-
riédico de Schiff, coloracién con metenamina de plata
de Grocott y tincién de Kinyoun para microorganismos
acidorresistentes. En la coloracién de hematoxilina-
eosina se observé un granuloma epitelioide con células
gigantes y dreas centrales de necrosis caseosa. La tin-
cién de Grocott permitié la observacion de escasas
levaduras pequeifias, de color negro, con un solo brote
e intracitoplasmaticas compatibles con H. capsulatum.

4. Se efectuaron pruebas de inmunodifusién en gel de

agar y contrainmunoelectroforesis con histoplasmina,
coccidioidina y paracoccidioidina, VDRL, serologia
para VIH y para tripanosomiasis americana (enferme-
dad de Chagas). La inmunodifusién en gel de agar con
histoplasmina fue positiva con formacién de una
banda, la contrainmunoelectroforesis con este antigeno
presentd una banda anddica, las restantes pruebas con
antigenos flingicos fueron negativas. La VDRL fue no
reactiva, al igual que la serologia para VIH, en tanto
que la prueba de hemoaglutinacién para enfermedad de
Chagas fue reactiva.

Dado que el paciente procede de una regidén tropical
del norte argentino, debe investigarse estrongiloidiasis,
que es una causa frecuente de eosinofilia elevada.
Como debia recibir corticosteroides con urgencia, se le
indicé tratamiento profildctico con ivermectina a fin de



evitar las consecuencias graves de una estrongiloidiasis
diseminada. También puede corresponder a una activa-
cién marcada de citoquinas de tipo Th: frente a un
agente de micosis sistémica endémica. La elevacion de
los niveles de fosfatasa alcalina suele producirse en las
micosis sistémicas como consecuencia de la formacioén
de granulomas. Debe controlarse al paciente periodica-
mente con ecograffa abdominal porque en algunos casos
los granulomas o la fibrosis cicatrizal producida por la
involucién de los mismos genera la compresion extrin-
seca de la via biliar intrahepdtica con la formacién de
lagos biliares. Estos dltimos son un importante factor
de riesgo de colangitis, cuyo prondstico es reservado.

Se le efectuaron intradermorreacciones con histoplas-
mina 1/100, coccidioidina 1/100, paracoccidioidina
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1/100 y PPD 2 UT. Todas presentaron resultados nega-
tivos. Esta respuesta demuestra que el paciente estaba
con una deficiencia de la inmunidad mediada por célu-
las a pesar de ser VIH-no reactivo. También la eosino-
filia aboga a favor de una respuesta mds marcada en
base a citoquinas de tipo Th..

Como el paciente no tenfa vémitos ni diarrea, no nece-
sitaba tomar rifampicina y su histoplasmosis era de
evolucién subaguda, sin compromiso meningoencefa-
lico, se decidi6 indicarle itraconazol. La dosis inicial
fue de 200 mg/dia la primera semana y luego sigui6
con 100 mg/dia. Esta dosis es la que se indica en
pacientes VIH-no reactivos y con menos de 60 kg de
peso. Actualmente el enfermo estd mejorando, recu-
per6 4 kg de peso y esta sin disnea.

5. Wheat LJ. Laboratory diagnosis of
histoplasmosis: a review. Seminar Resp
Infect 2001; 16: 131-140.




