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lNTRODUCCION:

Entre los numerosos agentes patógenos que perte
,ecen al reino vegetal y que producen cuadros clínicos
le mortología bien definida se encuentran los Hongos.
)e acuerdo con la presencia o ausencia de su patogeni
idad, se les ha clasificado en Saprófitos y Patógenos--;
"os hongos patógenos son relativamente pocos y se ca
'acterizan porque al invadir el organismo humano, pro
lucen enfermedades denominadas Micosis. (I7) -

Segun su localización, topografía, patogenia y e~o
ución, las Micosis pueden ser Superficiales y Profu!l
as o Sistémicas. (I7) L.as Micosis sistémicas pre
entan como características comunes: Un agente etio
:,gico comunmente saprófito en la natur'aleza, puerta de
ntrada por la vía respiratoria. Foco de infección es
iblecido en los pulmones o el tracto gastrointestinal,-:
espuesta patológica del organismo característicamen
J de tipo granulomatoso, diseminación que no ocurre
e hombre-hombre o de animal-hombre, la respuesta
¡munológica es buena y las epidemias o brotes locali
ados tienen una fuente común en la naturaleza. (29) -

En los últimos años, las infecciones Micóticas pul
lonares han aumentado su incidencia e importancia, de
,do a su frecuencia en pacientes seriamente enfer
lOS, tratados con drogas inmunosupresoras, en debiTI
,dos, con enfermedades subyacentes, así como por e¡
cremento en las técnicas clínicas y de laboratorio.
:lemas nuevas drogas han sido utilizadas en sU trata
iento, habiendo sido tradicionalmente la anfotericina
la droga más ampliamente usada. (9) (IO).

Es por ello que Ci1 el ppesente estudio se realiza
la revisión bibliográfica de las principales Micosis cu
,presentación es predominantemente pulmonar, así co
o un análisis retrospectivo de 5 años de casos dia::g
,sticados en el Departamento de Medicina del Hospital



General "San Juan de Dios" con el ob J'eto de de ter '. 1 t ' 1
,

' f
mI

nar. a ~ I,? ogla mas recuentemente encontrada la-
car~ct.erlstlc<3:s cl!nic:as principales, laboratorio~ y pr~
ced.l,mlen!o;> dlagnostlcos utilizados, tratamiento y evo
lUClon chmca. -

.

n. OBJETIVOS:

1) Conocer las principales Micosis Sistemicas cu
ya manifestación principal es Pulmonar.

I 2) Analizar esta entidad en pacientes que fueron
Espero con e~ mismo lograr un mayor conocimien

¡

tratados en el Departamento de Medicina del Hospital
to ,del comportamiento de esta entidad en nuestro media, General "San Juan de Dios".
aSI como res,,;ltar, su. imp,?rtancia para ser tomada en"
cuenta en el diagnostico diferencial de los procesos gral
nulomatosos p.ulmonares de frecuente observación eñ'
nuestros hospitales.

2

3) Resaltar la importancia de esta entidad en el
diagnóstico diferencial de los procesos granulomatosos
pulmonares.

4) Definir las principales Micosis Pulmonares en
los siguientes aspectos:

A) Etiología.
B) Epidemiología.
C) Fisiopatología.
O) Anatomía Patológica.
E) Signos Clínicos.
F) Procedimientos Diagnósticos.
G) Tratamiento y Evolución Clínica.

5) Realización de revisión retrospectiva de 5 años
de los casos diagnosticados de esta entidad en el Depar
tamento de Medicina del Hospital General "San Juan de
Dios", para establecer.

A) Etiología Más Frecuente.
B) Signos Clínicos Principales.
C) Laboratorios y Procedimientos Diagnó~

tico.

I
O) Tratamiento y Evolución Clínica.

I
I 6) Análisis comparativo entre lo descrito en la li

teratura y las características de nuestros casos.

.1
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!II. ANTECEDENTES:

Se han realizado numerosos trabajos y publicacio
nes sobre las Micosis sistémicas, los que citamos a
continuación:

1) 1934. ESPOROTRICOSIS EN GUATEMALA. Mo
rales Rafael.

-
Revista del colegio Médico. Revista Juventud Médi

ca Guatemalteca. Guatemala.
-

2) 1937. LA ESPOROTRICOSIS EN GUATEMALA.
Wyss Juan. Tesis. Médico y Cirujano.

3) 1938. ESPOROTRICOSIS. RELATO DE UN CA
SO INTERESANTE. Iturbide José A. Revista del cole
gio Médico. Guatemala.

4) 1945. INVESTIGACION DE LA COCCIDIOIDO MI
COSIS EN GUATEMALA POR INTRADERMOREAC ---
CION A LA COCCIDIOIDINA. Andrade Castañeda M.l
nor. Tésis Médico y Cirujano. Informe de 2,000 Intra
dermoreacciones con Coccidioidina en la Ciudad de Gua
temala. 6 Casos positivos. Deja las bases para sospe
char como zonas endémicas de la enfermedad a Zaca
pa y El Progreso. -

5) 1948. BLASTOMICOSIS EN GUATEMALA. Cor
dero Fernando. Revista del Colegio Médico de Guate
mala. 14:2.

6) 1948. RELATO DE UN CASO DE NOCARDIOSIS
Cordero Fernando. Revista Ciencia Médica. 1:1. Guate
m~a. -

7) 1949. ACTINOMICOSIS PULMONAR. Aguja
vier. Tésis. Médico y Cirujano.

Ja
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8) 1949. INVESTIGACIONES SOBRE LA EXISTEN
CIA DE HISTOPLAS0C?SIS r;:'U,LMON~R ,EN GUATEM"A
LA. Fonsec~ Raul. TesIs. MedlCo y CIruJano. Reporte
de caso,,:, eXL<;te~tes en Guatemala. Sus investigaciones
le permiten ,afIrmar que la enfermedad existe en Gua

t':'n:a~a: Reporte ademas de 6 casos positivos a la coe
cldloldma. -

9) 1949. CONTRIBUCION AL ESTUDIO DE LA HIS
TOPLASMOSIS INFANTIL EN GUATEMALA. Castañe
da Salvador. Tesis.Medico y Cirujano. Reporte d-
1,,°85 casos ,:,n Ios"que fue encontrado un 4.14 %de se~
slbles a la Hlstoplasmina. -

!O) 1959. HISTOPLASMINA: ~EPORTE DE 1,200
It'}T!,-ADE,R0OREl\CC,IONES. Padllla Borges Enrique.
Tesl;'. MedlCO Y, CIruJano. Encuentra que la incidencia
de Hlstoplasmosls es alta en Guatemala, siendo la His
toplas,:,"l1na una prueba de utilidad practica, inocua, que
en paCIentes con tuberculosis su reacción fue sensible
mente mas baja, en pacientes con lepra la reacción fu1;
como en la población corriente, así como se encontró
un mayor, numero de reactores positivos en Izabal, Za
capa, Jubapa, Quezaltenango y Sacatepequez. -

ll) 1960. COCCIDIOIDOMICOSIS HUMANA ENGUA
TEMALA; DIAGNOSTICO MICOLOGICO, HISTOPA TO-
LOGICO y COMPROBACION BIOLOGICA DEL PRIMER
C,ASO. Perez ~uis?sola Eduardo y Jorge E. Rosal. Re
v:sta del ColegIO Medico de Guatemala. II (4): 290-4 r5i

clembre.

12) 1960. COCCIDIOIDOMICOSIS COMUNICACION
~EL P~IMER CASO HUMANO EN GUATEMALA. Gar
Cla Valdez Arturo, Et al. Revista del Colegio Medico
de Guatemala. Guatemala, 1l(4): 284-489, Diciembre.

13) 1961. COCCIDIOIDOMICOSIS EN PERRO. Co
rrea W. et. Al. Guatemala; Imprenta Universitaria "7

P. (Impreso No. 692). '
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14) 1961. COCCIDIOIDOMICQSIS EN BOVINOS EN
GUATEMALA. Forri A. G. Et. Al. Revista Univer~
dad de San Carlos (Guatemala) (54): 137-141 Mayo-
Agosto.

15) 1961. COCCIDIOIDOMICOSIS. INFORME DE
UN CASO OBSERVADO EN GUATEMALA. (1957). Cor
clero, Fernando. Revista Guatemala Pediatrica 2,7; Se
presenta, la ?b~eryación clínic:? de u,n Ca;,o de Coccidiqi
domicosls slstemlCa, con leslon prImarIa en el paren
quima pulmonar izquierdo y diseminación a pleura, m~
diastino, pulmón del lado opuesto glanglios y vasos lin
faticos axilares, así como a la piel y tejido celular süb
cutaneo de la cara anterior del tórax con formación de
gomas Coccidioidales.

16) 1962, MICOSIS PROFUNDAS EN GUATEMALA
Guillen B. Ricardo. Tesis Médico y Cirujano. Resu
men de Casos Diagnósticados en la Dermatología de
Hombres del Hospital General "San Juan de Dios" de
Enero de 1960 a Mayo de 1962. Reporte de 24 casos, -
encontrando 1 caso de Blastomicosis Sud-Americana -
con Infiltrado pulmonar compatible con Micosis.

17) 1963. COCCIDIOIDOMICOSIS PULMONAR. Ca
brera Marco Antonio. Boletin Sanitario de Guatemala:-
34 (57): 1-8 Junio a Diciembre.

18) 1963. BLASTOMICOSIS SUD-AMERICANA EN
GUATEMALA. Maselli Porras Roberto. Tesis. Médico
y Cirujano. Da a conocer los metodos de laboratorio -
para confirmar el diagnóstico, así como la experiencia
en la Dermatología de Hombres del Hospital General
"San Juan de Dios". Descripción de 8 Casos ( de 1958-
a 1963 ) 7 de los cuales ademas de manifestación en
piel y Mucosas presentaron Infiltración pulmonar.

19) 1963. ESTUDIO ANAUTICO DE 24 CASOSDE
.s;SPOROTRICOSIS EN GUATEMALA. Solorzano Mota
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Antulio. Tésis. Médico y Cirujano. Experiencia y ca
sos reportados en lO,años (1953-63) en la Dermatología
de Hombres del Hospital General "San Juan de Dios" en
c~:mtrandose e,n est~ ~studio como formas clínicas prlñ
Clpales: La hnf-angIh?a y la Dermoepidérmica.(Ningúñ
c,aso de las formas MLCetomatoide, Diseminada, hema
togena o Interna). -

20) 1966. LA COCCIDIOIDOMICOSIS EN GUATE
MALA, SUS MANIFEST ACIONES CLINICO-RADIO LO
GICAS. Toriello Julio y Alberto Pleitez. Revista del
Colegio Médic.) de Guatemala. 17(2); 90-4.

21) 1967. HISTOPLASMOSIS. Martínez
Eskenassy. Tésis. Médico y Cirujano,

German

, 22) !971. COCCIDIOIDOMICOSIS EN GUATEMALA
Pere,z G:llsasola Eduardo. Vol. No. 67. Editorial Uni
versItarIa. Guatemala. Revista la Bibliografía Guate
maltec,a sobre coccidioidomicosis, agrega a la casuistl
ca na?lOnal 5 casos mas de los publicados a la fecha, -=

menClona las fuentes del material y los métodos de la
boratorio empleados para el diagnóstico etiológico des
c;ibe las formas clínicas de la enfermedad y por úÚimo
dIscute en base al estudio epidemiológico de los casos
encontrados y del estudio de los suelos y climas del te
rritorio nacional, las zonas endemicas potenciales de
coccidioidomicosis en Guatemala.

23) 1974. ESPOROTRICOSIS EN GUATEMALA. -
Guerra Solis Carlos Antonio, Tésis. Médico y Ciruja
=. -

24) 1976. ESTUDIO DE CASOS DE CRIPTOCOC-
C~SIS. Sol~r~ano !\r?hil~ S;ilda. Tesis. Médico y Ci
rUJano. RevIslOn BIbhografLCa de la entidad así como
descripción de 3 casos clínicos en los cuale~ la mani

~

festación principal fue a nivel Neuromeningeo. EvideE
cia de que la enfermedad micótica pasa inadvertida en
nuestro medio.

25) 1977. REVISION SOBRE COCCIDIOIDOMICO-
SISo 3 CASOS REPORTADOS EN EL HOSPITAL GE
NERAL 1 968-1977. Morataya Roldan Cesar Augusto.
Tesis. Medico y Cirujano. Revisión de literatura so
bre la entidad y descripción de 3 casos encontrados en
los cuales la manifestación principal fueron lesiones -
dermicas. Rayos "X" de tórax normales. 2 de los ca
sos provenientes de lugares considerados como endérñ1
coso

26) 1978. COCCIDIOIDOMICOSIS: REACCION IN
TRADERMICA A LA COCCIDICIDINA. Gaitan Guiller
m0 Alberto. Tesis. Médico y Cirujano. Encuesta epl
demiológica de Incidencia y Prevalencia de la Cocci
dioidomicosis por prueba intradermica en niños meno
res de 7 años en areas consideradas endémicas. Fue
ron encontrados un 12 % de reactores positivos, una
reacción independiente del sexo. En Zacapa (conside
rada area endémica) fue positivamente Mayor en % es
tadÍsticamente significativo en relación al tiempo que
han residido en la zona.

27) 1979. MICOSIS PROFUNDAS EN EL DEPAR-
TAMENTO DE DERMATOLOGIA DEL HOSPITAL GE
NERAL SAN JUAN DE DIOS EN 5 ANOS (1974-1979.
QuiyuchRamiro Joaquín. Tesis. Médico y Cirujano.
Revisión Bibliográfica de 5 Micosis Profundas (Esporo
tricosis, Blastomicosis, Coccidioidomicosis, cromomi
cosis, Micetoma) y reporte de 40 casos, dentro de los
que se describe 1 caso de Blastomicosis con lesiones de
tipo infiltrativo en ambos campos pulmonares.
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28) 1979. COCCIDIOIDOMICOSIS. ANALISIS D
DIEZ CASOS DIAGNOSTICADOS EN GUATEMALA. R~
V!S~ON D,E.uTER!\T~RA. Chavarría Klee, Holger. --::
TesIs. MedlCo y CIruJano. Revisión de literatura y
porte de 10 Casos diagnósticados .en los Hospitales R~~
sevelt y General "San Juan de DIOS" n960-1979J. 8 d-
Ios 10 casos con tos productiva e infiltrados difuso

e

nodulares? granulomatosos, 2 con derrame pleural.
s~

PredO.mInI? en los casos de la forma Diseminada. l Ca
os PrImarIo Pulmonar. Manifestaciones dermatoló9}
cas Frecuentes. Comprueba la existencia de 1a enf
,:,.ed~?, resalta así mismo la importancia de pruebas~~

~~~~Ion
del complemento en el diagnóstico de la enti

10

IV. GENERALIDADES: "MICOSIS PULMONAR"

Las micosis pulmonares se presentan generalmeE

te en enfermos graves y en malas condiciones genera -
les. En la mayor parte. de I,?~ casos forman parte de

un cuadro en el cual la InvaSIon por hongos es rara vez
de localización exclusivamente pulmonar y de hecho c2

rresponde a una micosis de las llamadas generalizadas
o "Sistemicas". (29) (86)

Las micosis sistemicas causadas por hongos caen
dentro de dos distintas categorías que son delineadas
por la interacción de dos factores: La virulencia del
hongo Y la constitución del huesped. La primera ca~
goría incluye infecciones causadas por verdaderos h~!!
gos patógenos: Histoplasma, Coccidioides, Blastom'y
ceSi Y paracoccidioides. El segundo grupo de infeccio
ne:s son llamadas Oportunistas, porque los organismo-;
envueltos son de baj a virulencia y la producción de la
enfermedad depende de la disminución de la resisten
cia a la infección por el huesped; los agentes etioló~
cos de las infecciones oportunistas son: Aspergillus,
Candida, Cryptococo y Mucor. (83) (85) La Nocardia
Asteroides y Brasiliensis (Aerobios) y Actinomyces Is
raelli (Anaerobio), aunque tienen mayor parentezco con
las micobactorias que con los hongos, se comportanco
mo estos últimos y por esta razón generalmente se íñ
cluyen dentro de la patología de las Micosis por oporfü
nistas. (86)

-

Los hongos patógenos verdaderos son aquellas es
pecies que tienen la habilidad de provocar enfermedad
en el huesped humano normal cuando el inoculo es de
tamaño suficiente. La patogenicidad del hongo es un
fenómeno accidental y no es esencial para la supervi
vencia y diseminación de las especies envueltas. Ha Si
do, determinado que la mayoría de dichas infecciones, -:.
mas del 90%, son asintomáticas y de corta duración.
La resolución de la infección se acompaña de resisteE

II
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E) La existencia de lesiones Broncopulmonares -
previas, como Bronquiectasias, cavernas tuberculosas
y abscesos crónicos, así mismo en los tumores bronco
gÉmicos inoperables sobre todo si han recibido quim0
terapia.

HISTOPLASMOSIS:

La histoplasmosis es una enfermedad granulomato
sa común, de distribución mundial causada por el hoñ
go dimórfico Histoplasma Capsulatum. La inhalacióñ
de polvo en que se ha producido la microconidia infec
ciosa es seguido por una variedad de síndromes pulm"O
nares, con frecuencia confundidos con tuberculosis. -
(lO) (29) (32) (48) (72)

7 La c'ombinación de factores del huésped: Edad, es
tado inmunológico y la integridad estructurál pre-exiS
tente del parenquima pulmonar y de las vías aéreas, de
termina el desarrollo de los síndromes específicos. -
Existen 3 formas directas, activas con cultivo positivo:
Primaria, Diseminada y cavitaria fibronodular; así
mismo 3 formas indirectas con cultivp de tejido negati
vo, fibrocalcificados: Histoplasmomas, Granuloma Me
diastinal con broncolitiasis y mediastinitis fibrosante.-
(32) (48)

El agente etiológico ha sido encontrado en práctica
mente todas las áreas habitables de la tierra donde ha
sido buscado. Su crecimiento está particularmente aso
cia,do a la presencia de Guano y Restos de Pájaros y
Murciélagos. El hongo puede sobrevivir y ser transmi
ti do de una localización a otra en los apéndices de aiñ
bos, así como en el contenido intestinal del murciélago,
pero las alas son probablemente el sitio más importan
te de diseminación. La infección es también comúÍ1 eñ
animales salvajes y domésticos de áreas endémicas.
(83) (85)

,14
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SINONIMIA: Enfermedad de Dar.ling, Reticuloendoteli.,<?
-. Fitomicosis Reticuloendotal1al, Enfermedad de C~slS,

h
.

F
. b d T

.
verna, , Enfermedad del Valle de O 10, le re e mgo
María. (83) (85)

ETIOLOGIA:, . , .
El histoplasma Capsulatum, un hongo dlmorhcoc2!

a forma saprófita micelial se encuentra en el suelo,
~s también conocido como: Cry~tococo Capsl\latum, .-
Torulopsis Capsulatus, Posadasla Capsulata, Posadasla
pyriforme e Histoplasma Pyriforme. .~u perfecto es~
do ha sido demostrado en la reproducclOn sex,:,al de'p~
rejas de Histoplasma Capsulatum, y es conoClda como
Emmonsiella Capsulata. (48) (85)

El organismo puede crecer en un molde de . EIJ}
mons, modificación del Agar Sabouraud, que contIene
neopeptona 1%, glucosa 2%, agar 2%, ph de 6.5 a, ['ren
agar de patata-dextrosa y en agar de extrac10 de le.vad2!
ra a temperatura ambiente de 30 grados C., como fo.!;'
mas blancas esponjosas o colonias compuestas de m..!
croconidias de 2-4 micrones y macr4;'nidias tubercul~
das de 8..;14 micrones (Clamidiosporas $on proyecciones
espinosas). A pesar de la apariencia y tamaño de las
Grandes Macroconidias, con las microconidias, de m~
nos de 5 micrones las que constituyen el agente infe.s:
cioso. Luego de la inhalación de polvo infe.ctado, la ~~
croconidia se aloja en las vías' aéreas termlnales no.,~
liadas donde se convierte en levadura. La converSlon
en cultivos de la forma micelial a la forma parásita de
levadura ocurre a 37 grados C. en agar de gluco'sa ti.§"
teínasangre. (48) (83 J.

La forma de Levadura no encapsulada de 2-5 mj
crones redonda u oval, y algunas veces colapsada, con
yemas de poros estrechos puede confundirse en los ~
jidos con Leishmania, Toxoplasma, Pneumocystis, N.,<?
sema y pequeñas variedades de Cryptococo, Blastom.x
cOs y'Torulopsis. La Leshmania y el Toxop;;¡sma son

I
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visibles con frotes de Hematoxilina-eosina y no son vi
tos con las técnicas de PAS (Acido Fe:~iódico Schiffr
y GMS (~eten~mma de Pl,,:ta-Gomori), ~e leshmania po
see ~d<;mas <?I:,.etoplastos mtracitoplasmicos. El Pneu
moclstIs Carmll no forma yema y se halla entre los a¡
veolos, los q~e, se encuentran llenos de un material es
pum?s? protemaceo que es patognomonico. Nosema Go
morl tIene cuer~os polares que son PAS positivos y pa
red,es que son Zlehl-Neelsen positivas. El Criptoco,co
esta. ~envuel to por una capsula de mucopolisacarido

.

.C¡ue
se tIne .f~e:tem.ente con mucicarmina. Blastomyces -
dermatItI.dIs, tIene levaduras que son multinucleadas -
con amplIa base y yemas con poros anchos. Torula Gla
brata es. la que mas s~ dificulta del grupo en distinguir
se del hl.,;,toplasma, sm embargo la torulosis no prod'ü
ce.re.accIon granulomatosa tisular y no es dimórfico, -=
eXIstIendo s<;lo como forma de levadura en los tejidos
y en los cul tI vos. (48)

~ El ~istoplasma capsulatum crece mejor en suelo -
contammado con re.,;,tos de guano, provenientes de paja
ros, pollosy murClelagos. Cuando el suelo esta seco
y. es removIdo por el hombre, las microconidias infec
ClOsas son transportadas por el aire y pueden inhalar
se. Nume.~osos c~s.os han sido reportados, seguidos a
la expOSICIon de SItIOS empolvados como lugares de
descan8~ de los pajaros, arboles vacíos, casas de po
llos con oasura y cavernas de murciélagos. (6) (32) -

EPlDEMIOLOGIA: .'
El organ~smo ha sido aislado en gallineros, cuer

v~s de murCl~lagosJ casas de pajaros, silos y otros am
bIentes parecIdos, areas con alto contenido de Nitróg"e
no. (37) (72) (85) -

Aún en areas de alta endemicidad, la presencia del
?rgamsmo es con frecuencia restringida a pequeñas
areas donde la congregación de pajaros es en gran nú
mero. Se ha comprobado que la mayor parte de lasio

16
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fecciones se han registrado en area de 45 grados no.!:
te a 30 grados sur del Ecuador. El hongo puede crecer
y conservar su virulencia en el suelo en competencia
con la flora microbiana natural; es necesario una te~
peratura que fluctue de 20 a 30 grados C., una humedad
relativa de 67 a 87 % y una precipitación anual de 35 a

50 pulgadas para el desarrollo del hongo. Esto podría
incluir regiones tropicales, sub-tropicales y templadas
del mundo donde hay humedad adecuada. (37) (83)

El principal vector de diseminación de las esporas
son las alas de los pajaros y murciélagos. Estos últi
mas pueden contaminar el ambiente con los organiS
mas presentes en su contenido intestinal, ya .que po
seen úlceras intestinales ricas en levaduras. (85)

-

Estudios con tests cutá.neos han mostrado que la
parte media de Norte América, así como en otras par
tes del mundo que incluyen: El sur de México, el norte
de Panama, Honduras, Guatemala, Nicaragua, Venezue
la, Colombia, Perú, Brazil, Surinam, Burma, Indone
sia, Filipinas y Turquia son areas endémicas. (25) (8.5)

El histoplasma capsulatum existe en la naturaleza
y en los cultivos en forma micelial, la cual produce es
paras que son consideradas como las formas Infeccio
sas, adoptando en los tejidos la forma parasita de leva
dura. No existe transmisión de la infección de Hombre
a Hombre y la infección Pul manar resulta de la inhala
ción de esporas. (29) (32) (37)

-

DISTRIBUCION:
La enfermedad puede producirse a cualquier edad,

desde 1 mes a 70 años. Los niños son mas suscepti
bles a la forma progresiva de la infección. Ambos
sexos son afectados con igual frecuencia hasta la puber
tad, en la que los varones contraen la forma progreSl
Va del padecimiento con tres veces mayor frecuencía
que las mujeres. No hay diferencia racial documen~

=
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da. El personal de laboratorio que manipula el hongo

se infecta a menudo, como se comprueba por la conver

sión de cutirreacción dehistoplasmina de negativa a p"Q
sitiva.

.
Una rápida infección oportunista progresiva oc~

rre en pacientes con Linfoma (Hodgkin y no ¡"¡odgkin) y
Leucemia. (83) (84)

ANATOMIA PATOLOGICA:
MACROSCOPICA:

La patología macroscópica inducida por la enferme
dad aguda primaria es desconocida. Esta forma de iñ
fección es moderada, no complicada y pocos pacientes
llegan a la autopsia. Extrapolación de estudios realiz2
dos en animales muestran seguido a la infección, una al
veolitis inicial con macrófagos englobando los organis
mas. Posteriormente hay una invasión por neutrófilos
y linfacitas y.una progresiva reacción inflamataria de

tipo piÓgeno. La respuesta piogénica es seguida de la
formación de tubérculos con células epiteliodes, indis
tinguibles de los de la tuberculosis. En pocos casos f~
tales de histoplasmosis aguda por masiva exposición a
esporas, hay un derrame pleural y alveolar masivo,
causando la muerte por asfixia. Con cursos prolonga
dos hay masas nodulares amarillentas y masas nodul~
res confluentes, con aumento de los linfáticos hiliares
y mediastinales. ,En enfermedad menos severa, los nó

dulos linfáticos muestran tubérculos epiteliodes con c-¡;

lulas gigantes de Langhans. La curación de lesiones de
enfermedad moderada o sub-clínica ocurre después de
varios años con calcificaciones pulmonares. Los orga
nismos en los tubérculos están muertos y pueden demos
trarse con la coloración G. M. S. (30) (65) (83) (85) -

En la enfermedad crónica progresiva cavitaria,
existe caseificación necrosis y placas de fibrosis. Las
lesiones en moneda están localizadas en las partes infe
riores de los lóbulos, cerca de la pleura que muestra
fibrosis y engrosamiento. Las lesiones tienen una cál?
sula fibrosa con material calcificado y el centro caseo

- -.
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SO con organismo muertos. El histoplasma tiene las
rnismas características pero con mayor tamaño y mue.§
tra expansión con el tiempo. (30) (54) (65)

MICROSCOPICA:
En la forma aguda rápidamente fatal numerosas cé

lulas levaduriformes son vistas dentro de los histio~
tos. Neutrófilos, Células plasmáticas y linfocitos son
vistos en poca cantidad. En la enfermedad menos f.¿!
minante se forman granulomas epiteliodes que .conti~
nen células plasmáticas, linfocitos, macrófagos, ne~
trófilos Y células gigantes. Los organismos son vistos
en los fagocitos, pero en menor cantidad que en la en
fermedaC: fulminante.

En lesiones viejas, lesiones en moneda, histopla.§

mamas y nódulos calcificados, los organismos están
usualmente muertos y es dificultoso' su hallazgo en sec

ciones histológicas. (30) (54) (65) (85) -

FISIOP ATOLOGIA:
La inhalación de la microconidia infecciosa, es s~

guida en el tejido alveolar e intersticial por su conver
sión a la forma de levadura y luego 'ocurre disemina
ción metastásica linfohematógena. Tres semanas des
pués de la inhalación, las levaduras dentro de los teTI
dos estimulan el mecanismo inmune celular, manifes~
do por reacción granulomatosa con células gigantes
multinucleadas y células epiteliodes en el pulmón y en
el drenaje de los linfáticos hiliares y mediastinales.
Aparecen así mismo, infiltrados pulmonares y linfade
nipatía mediastinal. Cuando existe adenopatía mediastl
nal masiva puede haber colapso del lóbulo medio e infe
rior secundarios a compresión y obstrucción extrínse
ca. (48) (49) -

HistopatolÓgicamente las lesiones que incluyen el
foco primario pulmanar y los linfáticos mediastinales

Pasan por necrosis caseosa; y los vasos pulmonares -
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pueden demostrar vasculitis granulomatosa necrotizan
te focal.

,;Después de eso, el proceso de curación es
por fibrocalcificación. Típicamente la histoplasmosis
pulmonar primaria sigue un curso sub-clínico benigno
y pueden quedar residuos al curar, nódulos pulmonares

con o sin calcificación concéntrica, y linfáticas medias
tinales y calcificaciones hepatoesplenicas. Las lesio
nes residuales varían de 1 a 4 cms. de tamaño y usual
mente contienen tejido que es negativo al cultivo para
levadura. En lesiones viejas las levaduras aparecen
colapsadas y fragmentadas con centro necrótico. Los
nódulos linfáticos mediastinales calcificados pueden
causar compresión y erosión de el bronquio contiguo y
presentarse como bronccilítiasis. (30) (48)

Una secuela tardía poco frecuente de la Histoplas

mosis pulmonar primaria ocurre en huéspedes hiper
sensibles, quienes desarrollan Mediastinitis fibrosante.
Aquí un proceso inflamatorio progresivo fibrocalcifi
cante infiltra el centro caseoso de los nódulos linfátl
cos mediastinales y las estructuras contiguas, ocu
rriendo en forma subsecuente, compresión, constric
ción y completa obstrucción de estructuras mediastina
les vitales que incluyen, esófago, bronquios vena cava

,

'superIor, venas pul monares y arterias pulmonares.
Grandes calcificaciones hiliares mediastinales como,

rosetas, representan los nódulos linfáticos afectados
visibles a los Rayos "X ". Eventualmente el mediastin~
entero puede llegar a estar tomado y formar un bloque
calcificado no resecable. (48) (61)

Los infantes, niños inmunocomprometidos y vie
jos previamente inmunocompetentes tienden a desarrC;
llar una enfermedad progresiva diseminada. Enlos pÜÍ
mones el proceso se manifiesta como una Neumonía iñ
tersticial, siendo los cambios histopatológicos histioCl
tos intracelulares, granuloma tuberculoide o u'nacombl
nación. Durante la diseminación linfohematógena, la;;

e

células fagocíticas mononucleares del sistema reticulo-

endotelial llegan a parasitarse. intracelularmente por
las levaduras del histoplasma. La virulencia de la in

fección diseminada se manifiesta por la extensión de
la infiltración intracelular de los histiocitos que está
directamente relacionada con la inmunocompetencia sub
yacente del huésped. Como en la tuberculosis, un pa
trón histiocítico intracelular predominante se asocIa
con un curso maligno. Cuando en la histopatología
predomina el granuloma tuberculoide, el curso de la en

fermedad es menos agresivo y más crónico siendo esta

una presentación típica del adulto viejo previamente Sa
no. (54) (63) (65)

-

Las formas cavitarias progresivas ocurren en per
sanas con falla.estructural de las vías aér'eas. La ma
yoría de ellas, adultos masculinos, inmunolÓgicamente
competentes con enfermedad pulmonar obstructiva cró
nica subyacente, usualmente enfisema centrilobular aPI
cal obulas enfisematosas. Sin embargo los espacios
aéreos estáticos se infectan con la fase de levadura.
Durante la infección temprana el proceso granulomato
so inflamatorio se presenta como infiltrados reticulono
dulares segmentarios -apicales posteriores subyacentes
a las lesiones bulosas; la inflamación intersticial de ba

se pleural forman consolidaciones en forma de cuña -
E,n este la pared engrosada de la bula aparece como 'ca
Vidad infectada con ü sin niveles de líquido y aire. -
(54) (65)

, Histológicamente la superficie interna de estas ca
vIdades son necróticas, con focos de necrosis caseo
s:,;las paredes exteriores son fibrogranulomatosas,coñ
celulas epiteliodes y gigantes multinucleadas. Ocurre
extensión progresiva de la cavidad por necrosis del pa
r~nquima. Esta expansión hace que se derrame el eúñ.
nIdo,de la cavidad, que es un exudado rico en antígeno
d~ hIstoplasma, hacia los bronquios en los lóbulosinfe
rIores. Estas secreciones antigénicas estimulan en ei
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huésped una reacción fibroesclerótica en el intersticio
y parenquima que aparece radiológicamente como

un
proceso reticulonodular. (48)

SIGNOS CLINICOS:
La histoplasmosis pulmonar primaria es un síndro

me localizado, que ocurre en huéspedes normales e iii
munocompetentes sin exposición previa. La mayorí"it
de infecciones primarias siguen a una moderada inhala
ción y la gran mayoría son procesos asintomáticos, au
tolimitados que no tienen secuelas clínicas. En áreas
de alta endemicidad, la evidencia de estas infecciones
primarias subclínicas se presenta tardíamente en for
ma benigna como nódulos pulmonares residual es, los
cuales están calcificados y con tests de histoplasmina -positivos. En estudios prospectivos de familias con
tests de piel negativos, que se han trasladado a áreas
endémicas, la positivización de los tests no estuvo

~s2
ciada con enfermedad pulmonar primaria clínica rec2
nocible. (54) (55)

En el huésped inmunocompetente sin exposición
previa, una gran exposición resulta en infección sin~
mática aguda que tiene un período de incubación que v2
ría de 7 días a 3 semanas. El paciente se presenta
con malestar general, cefalea, mialgias, escalofríos,-
fiebre, diaforesis, tos, disnea, dolor pleuríticos, naJ!
sea, vómito, diarrea, anorexia y pérdida de peso. Las
radiografías de tórax revelan infiltrados suaves y

P2bremente definidos o formas nodulares bien circunscri
tas, simples o múltiples, diseminados o en racimos, -:

con adenopatía hiliar concomitante. Dolor pleurítico
puede estar asociado con la presencia de derrame pleu

ral. Los nódulos linfáticos mediastinales pueden p~
sentarse en forma masiva y compresionar los broE
quios contíguos y producir obstrucción bronquial con
atelectasía; raramente pueden erosionar el pericardio
adyacente y producir pericarditis.
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El examen físico sólo revela a un paciente febril y
00.estertor es a la auscultación pulmonar; eritema 0.2

dOso y multiforme puede, o?urrir con ~~yor frecuenc~a

en mujeres. El curso chmco es autohmltado y los Sl..!}
tomas persisten de 1 a 3 semanas. La recuperación
es la regla sin terapia, pero puede tomar meses. Los
infiltrados pulmonares pueden persistir por varios

~
ses Y los derrames pleurales pueden en forma sub s!:
cuente desarrollar una pleuritis fibrosante crónica. La
adenopatía mediastinal residual puede persistir por un
año en pacientes recuperados sin evidencia de un proc!:
SO diseminado. (32) (48) (54) (55)(65) (84)

En huéspedes inmunocompetentes con exposición
previa y test positivo, una reexposición puede conducir
a reinfección aguda sintomática, diferente de la forma
primaria. Aunque los pacientes desarrollan un inicio
abrupto dE) malestar general, cefalea, escalofríos, fie
bre y tos, los síntomas son menos severos y de corta
duración. La presentación radiológica es de tipo

i..!}
tersticial con nódulos miliares de tamaño uniforme
(1a 2 mm) que no se calcifican. No son vistos la Li..!}

fadenopatía mediastinal y el derrame pleural. (54)
(55) (65) (84)

El histoplasmona residual pulmonar se presentac2
mo un nódulo periférico solitario asintomático y puede
observarse un gradual incremento en su tamaño en 1 a
2 mms por año, hasta un tamaño de 4 cms con capas
progresivas de fibroesclerosis con o sin calcificación.
Cuando no existe calcificación ellos son indistinguibles
de las neoplasias. Estos pacientes pueden presentar
falsos negativos en los tests de piel y de fijación del
complemento. (30) (49)

I
Lr
I

Los nódulos linfáticos mediastinales hiliares fibro
calcificados pueden erosionar los bronquios contíguos,
y provocar cuadros similares a broncolitiasis, sin si..!}
tomatología alguna. (48) (72)
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Meses o Años después de una infección primaria I

sintomática o asintomática, lapersistencia de la lev~
I

dura no viable, pero altamente antigénica dentro de los
nódulos linfáticos mediastinales, producen un proceso
crónico, destructivo, progresivo e infiltrativo de los
nódulos fibrocalcificados. Inicialmente los nódulos au
mentan de tamaño y comprimen las estructuras me
diastinales adyacentes. Este proceso fibrocalcificante I

tiene el potencial de invadir y obstruir las estructuras I

contenidas en el mediastino; en dichos pacientes la inva
sión del esófago es manifestada por dolor subesternal;:
disgagia y odinofagia. El compromiso tranqueo - bron
quial conduce a disnea, dolor toracico, atelectasias y
neumonía recurrente post-obstructiva. La obstrucción
de la vena cava superior se presenta con síntomas de
Síndrome dePcVena Cava Superior; el estrechamiento
progresivo de las arterias y venas pulmonares conduce
a trombosis, infarto y hemoptisis, y la invasión del p~ I
ricardio origina pericarditis con subsecuente constric I
ción y taponamiento cardíaco. (46) (61) -

En infantes, niños y adultos inmunocompetentes se
desarrolla una enfermedad progresiva diseminada con
presentaciones aguda, sub-aguda y crónica. Los p~
cientes se quejan de tos, malestar general, escalo
fríos, fiebre, diaforesis, anorexia, naúsea,vómito, dG I
rrea y pérdida de peso. El examen físico revela linfa I
denopatía generalizada y hepatoesplenomegalia. Las
anormalidades de laboratorio incluyen anemia, leucope

Inia, trombocitopenia, anormalidad de la función hepáTI
ICa e insuficiencia renal. Las radiogra;ías ,"ovelan neu

monitis, nódulos bien circunscritos, infiltrados inters
ticial miliar y adenopatía hiliar. Si la enfermedad no
es tratada es fatal en 3 meses. (23) (63) (64) (65)

La forma Crónica Cavitaría fibronodular consiste
en síntomas iniciales moderados, sejnejando enferme
dad aguda con fiebre, tos y malestar general. Cuando
el proceso falla en resolverse, las quejas crónicas in l
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cluyen fiebre diaforesis, escalofríos, tos productiva,
dolor toracic~, fatiga fácil y péraida de peso. El p~
ciente puede presentar deterioro de :S,u condiciónbroE
quítica con incremento en la produccion de esputo, e~
cual llega a ser purulento, con desarrollo de ?e,:,op~
siso Bulas enfisematosas subya~ente,,: s.on radlOloglC~
mente visibles como radiolucenClas multlples de 5-10 -
mm., que pueden resaltarse por los infiltrados neumi?
nicos periféricos. Durante la infección temprana ap~
vecen infiltrados segmentarios reticulonodulares de b~
se pleural apicales y posteriores. Los apices eventu~
mente muestran procesos cavitarios reticulonodulares
que se extienden hasta el h~lio, y se llenan .de líquido,
con paredes de 4 mm. o mas y que se a~ocian a .. un a~
mento progresivo de la misma y necrOSiS del te]ldo p~
renquimatoso vecino. El drenaje bron~uial dentro de
los lóbulos dependientes y el engrosamiento de la p~
red de la cavidad produce una respuesta esclerótica en
el huésped, con subsecuente fibrosis de los lóbulos iE
feriores presentando radiológicamente como un proc~
so inter~ticial reticulonodular y pérdida de volumen. Si
la enfermedad no se trata, el curso es de una destru,s:
ción progresiva del parenquima secundario a fibrosis
pulmonar intersticial y necrosis cavitaria expansiva.
Neumonias bacterianas, con formación de abscesos p':!!
monares hemoptisis , insuficiencia pulmonar severa y, .
COI' pulmonar sobreagregados llegan a ser serias cOIE
plicaciones. (32) (37) (55) (72)

Como forma rara de presentación se describe un
caso de Histoplasmosis Aguda con severa insuficiencia
respiratoria con manifestaciones que semejan elSíndr.!;>
me de Dificultad Respiratoria del Adulto. (77)

JEST CUT ANEOS y SEROLOGIA:
Los tests inmunológicos utilizados para el Diaj]

nóstico Clínico, manejo y estudios epidemiológicos de
Histoplasmosis son de dos tipos: Test Cutáneos y Ser.!;>
lógicos. Los tests cutáneos han sido una herramienta
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invaluable para la realización de estudios epidemioló~
cos que han establecido la frecuencia de reactores y
han identificado y delineado áreas geográficas endémi
cas. La reacción al test cutáneo indica una historia de
exposición (Enfermedad pasada o presente), pero no ne
cesariamente indica enfermedad activa. (25) (69) -

Un test cutáneo positivo se identifica como un indu
ración de 5 mm. ó más, 48 a 72 horas después de ia
inyección intradérmica de 0.1 mI. de cul tivo fil trado de
Histoplasma Capsulatum en fase micelial en dilución de
1:100. Una reacción negativa no necesariamente exclu
ye la infección, ya que puede ser el resultado de aner
gia, tolerancia, ejecución del test inadecuadamente (;
un antígeno impotente. El test cutáneo usualmente !le
ga a ser positivo 1 a 3 semanas después de la expom
ción o al tiempo que el paciente busca atención por sus
síntomas. Falsos negativos han sido bien documenta
dos en casos de histoplasmosis diseminada y cavitaria.
No se conoce si un test cutáneo positivo indica incre
mento de la resistencia. (69) -

El test cutáneo para la histoplasmosis puede pre
sentar reacción cruzada en pacientes con Blastomyc(;
sis, coccidioidomicosis y quiza otras infecciones por
hongos. Por lo tanto, si el paciente reacciona a más
de un antígeno, la interpretación debe ser balanceada
junto al cuadro clínico y otro test de laboratorio. (25)

-(69)

Los test serológicos tienen el valor clínico de esta
blecer la actividad de la infecciún actual o reciente, y'
pueden ser ejec;Ita?os en :1 suero, líquido céfalo- raq~

I

deo, plasma o hquIdo perItoneal. Tres son los méto
dos serológicos utilizados: Fijación del complemento-;-
inmunodifusión y latex-aglutinación. Todos indican
cuando son positivos, actividad presente de la infección.
El test de Fijación del complemento es el más frecueE l
temento usado; un test positivo es definido como un tí~
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1 d 1,8 o más con antígenos en fase de levadura yo e . , , ...,
d 1 C 1 t'celial. La serologla con FIjaCIOn e omp emen o

~~ne significado diagnóstic,? en .la enfer~e:ad.. pulm2
nar primaria. Con deter,mInacIones s~rIa ~s, una.
elevación del título al cuadruplo es eV}de~Cla presu

d
n.!!

va de progresión de la enfer~
d
edad¡ asl mlSm

t '

o u~a ':§
minución del cuádruplo es eVl enCla presun lva e m~
joría de la enfermedad. (25) (48) (69)

El test de inmunodifusión es considerado positivo
por la presencia de bandas M o H. La ban?a M .,pu~
de aparecer en forma, temprana dura~te la lnf,eccl,?n y
puede persistir despue~ de que. el p~Clente esta asml2
mático, pudiendo ademas der mduClda po: un test ,?.E
táneo. La banda H está usualmente a.soclada con lE
fección activa y no es inducida o estImulada por un
test cutáneo. El test de latex-aglutinaci~n es usado
como un test rápido para la histoplasmosls aguda. Un
test positivo debería de ser confir~ado con un test de
fijación del complemento. Los antIgenos para .;1 test
de fijación del complemento I?u~den te.ner :eaccIon. cr.E
zada con blastomicosis, coccldloi<;lomlcosls y qUIzas
otros hongos. Si se sospecha reacción cruzada" .la i.!}
terpretación debe hacerse en base al cuadro chmco y
otros test de laboratorio. Es importante tomar ad~
más en cuenta que un test cutáneo en un reactor po~
tivo puede causar elevación en el título de fijación de
complemento y un áparecimiento de la banda M en el
test de inmunodifusión. (25) (41) (69)

DIAGNOSTICO:
Los cultivos de Esputo y Orina son raramente po

sitivos en la enfermedad pulmonar primaria. Histol.§
gicamente las levaduras dentro de las lesiones pulm2
nares y los nódulos linfáticos mediastinales drenados
son mejor demostrados dentro de los focos de necr2
sis caseosa usando la coloración de Gomori (Methen2
mina de Plata). La histoplasmosis primar; a es un. e.§
tado agudo que semeja una infección aguda producIda
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por otras micosis, neumonías virales o bacterianas
neumonía lipoide y el Síndrome de Hamman-Rich. 'En
todos.1°s estados de su.patogéneis, la Histoplasmosis
semeja a la TuberculoSls. Su diferenciación es dificul
tosa, y sG¡lo cultivos y u.na a,dec:uada evidencia 'seroló~

I
ca p:,ovee un cor,:,ec:to dIagnostICo, ya que la histoplas

ImOSls puede coexlsbr con cualquiera de las enf

.

ermecia

I

des granulomatosas del pulmón, incluyendo
TubercuiOsis, sarcoidosis y otras infecciones micóticas (32) -

(48 (55) (72) .
I

ILo.s histoplasmomas pulmonares residual es Con fre
cuenCIa deben ser diferenciados de neoplasias. Lo-;;
t,;,st cut~neos y serológicos son negativos y ellos son
dIagnostICados del tejido proveniente de una toracoto I
mía. El esputo y los cultivos de tejido son típicamente

I
negativos. (30)

~os !es~ cután,;,o~
.Y seroló~icos no son usados parael. dIagnoshco. def1mbvo de FIbrosis Mediastinal por

!-I.',stoplasmos,s, Los cultivos son negativos, La afec
ClOn de estructuras vitales del mediastino demostrada
por trago de bario, Tomogramas toracic~s, Scan Pul
monar, Cavagrama

?e la Cava Superior y angiograma

Ip;"lm?nar son s.ugeshvos de tuberculosis o Fibrosis Me
d~astl!1al po~ HI.stoplasma, así como tumor, Sólo la

I
hlstop~tol091~ bsular puede ser diagnóstica, Dentro de
las,leslOne~ f1brocaseosa c;alcificadas, las levaduras

Iestan locahzadas dentro de los focos de necrosis utili
zando en este caso frote Con solución de nitrato de pla
ta. (32) (48) (72) -

El test cutáneo es con frecuencia negativo en pacien
tes con. enfermedad diseminada y un resultado positiv(;
no es dl.a~nóstico ,de infección activa. Tests serológi
cos poslb.vos ,en. btulos mayores de4:32 son sugestivos
pero po dl<:gnoshcos de enfermedad activa. .

Cultivos

I

d,r ~edulq oseil, sa~gre"bioP,:ia~hepática; ori,na, éi¡jjÚ
tOc'b!:!JHS[.<j\§1JUl~q()cutaneas¡' y lhquldocc<efal<:>ria q tlide6 (>'&-

'
. ..

- I

I

28.
'.

'1 L

t

ben obtener se; y de igual valor' diagnóstico es el estu
histopatológico de la médula ósea, úlcera Mucocut}i
nea hígado, nódulos linfáticos y pulmón, Cuando la
rea~ción primaria de los tejidos se realiza primari.§
mente en los histiocitos, levaduras intracelulares pu~
den demostrarse con las coloraciones de H/E (Hem.§
toxilina-Eosina), PAS (Acido Peryodico-Schiff) y GMS
(Gomori-Methenamina de Plata), Cuando la reacción
consiste en gpanuloma. tubercul6id~ la coloración H/E -
es esencial, (23) (54) (63) (64) (65)

Los tests cutáneos y serológicos no son de valor
en el Diagnóstico de la Histoplasmosis Crónica Cavita
ria, Los tests cutáneos son negativos en un 25% de
los casos y los estudios serológicos son negativos o
con títulos menores de 1:32 en un porcentaje similar,

El diagnóstico definitivo depende de cultivos de.e.§
puto positivos (a las 4 semanas) o de la demostración
de las levaduras de Histoplasma en los tejidos, En las
secciones tisulares, las levaduras pueden ser difíciles
de detectar dentro de las numerosas células gigantes

-multinucleadas, Frotes con coloración GMS pueden
demostrar la levadura dentro de los focos de necrosis
caseosa, (32) (48) (72)

EVOLUCION y PRONOSTICO:
Todos los casos de Histoplasmosis cuando el p.§

ciente no tiene una enfermedad subyacente o el inóculo
no es en gran cantidad, curan sin complicaciones, Aún
en la enfermedad moderada-severa, primaria, reposos
en cama y medidas de sostén son suficientes para efe~
tuar la resolución de la enfermedad, Sin embargo, la
enfermedad diseminada, la enfermedad cavitaria cról2i
ca, o la infección sistémica requiere terapia antimicó!i
Ca, El diagnóstico temprano y la rápida institución del
tratamiento pueden ser salvadores sobre todo en casos
de Histoplasmosis Diseminada. (55) (64) (85)
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COCCIDIOIDOMICOSIS:
La Coccidioidomicosis es una infección benigna, o

I

moderadamente severa del tracto respiratorio superior
qu.e us.~almente se resuelve en forma rápida, cuya dis~
mmaClon severa raramente produce un cuadro fatal La I

recuperación de las formas moderadas de la enfe~me
dad usualmente provoca inmunidad contra la reinfec

Ición. Si la infección se establece, la enfermedad pue
de progresar' como condición pulmonar crónica o com-;;
enfermedad sistémica que incluye meninges huesos al' ¡

ticulaciones y tejido cutáneo y sub-cutáneo.' Dicho ~ua
dI'o se caracteriza por la formación de abscesos' hor"il
dados. La respuesta tisular inicial, y que se encuentr"il
en la enfermedad diseminada es la supuración. Sin em I

bargo, en la infección crónica que avanza lentamente-
I

.,

l 'una reaCClon granu omatose es encontrada con áreas
que muestran infiltración celular mixta. La presencia

d~ Coccidioides Immitis, el agente etiológico está aso
Clada con un ambiente semi-árido y cálido. Es prob"il

blemente el más virulento de los hongos patógenos -
(10) (29) (85)

.

SINONIMIA: I

. .E~ferme?ad de Wernicke-Posadas, Granuloma Coc
IcldlOldal, FlebrB del Valle, Reumatismo del Desierto

I
Enfermedad de California. (17) (83) (85)

,

I
IETIOLOGIA:

Coccidioides Immitis es un hongo dimórfico con
sidencia.normal en el suelo de ciertas áreas que ~~

I

seen atrlbutos particulares, así como temperatura y hu

medad: .Es llamado de e?ta manera por su semejanza
superf1clal con las espeCles protozoos Coccidia.

"1m
mitis" significa No Benigno. El hong~ crece en 'lanatu
raleza y. en mo!d~s de medios de cultivos; en los teTI
dos y baJo condlClOnes especiales en Vitro toma la for
ma de Esferula endoesporulada. (18) (21)

Posee dos Fases de presentación: La Fase Artros
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pora-Micelial y la Fase Endospora-Esferula. En me

dios artificiales, tiene abundante Micelio que cambia
de Blanco a canela o café con la edad, y que está com
puesto por Hifas septadas. En cultivos maduros, las
Artrosporas (Artroconidia o Artroleuri6sporas) desa
rrolladas son separadas por células vacias, y tieneñ
característicamente forma de Barril de 2 a 5 Micras
de ancho, con paredes engrosadas que resisten la dese
cación y ya maduras son fácilmente soltadas con peque
ños disturbios y son transportadas por el aire. Diez
artrosporas son capaces de producir infección pulmo
nar experimental en primates. (21) (85) -

Los patrones de las colonias y la esporulación de
Coccidioides Immitis pueden ser juzgados como atÍpi
coso Ciertos saprofitos (Principalmente especies cIe
Auxarthron y el Género Gymnoascae) pueden parecerse
a C. Immitis y viceversa. La única prueba para la
Identificación de C. Immitis es la inoculación a anima
les de Laboratorio con la producción de la enfermedad °
Sin embargo, muchos laboratorios no poseen la facili
dad de animales de laboratorio y nuevas técnicas han ID

do ensayadas, entre ellas el análisis por inmunodifu
sión del líquido sobrenadante de cultivos en fase mice
lial, en busca de antÍgenos característicos. (21) -

., Coccidioides Immitis crece en vivo por tumefac
Clon de las artrosporas dentro de Esférulas cuyo cito
plasma se divide para producir endosporas.' El examéñ
?e materiales y estudios histopatolágicos son de gran
lmpodancia para el diagnóstico de Coccidioidomicosis.
L.as esferulasmaduras endosporuladas son fácilmente
Vlstas al examen microscópico, pero las esferulas jóve
nes sin endosporas pueden ser confundidas con otros
h.ongoso artefactos. Para la demostración de C.Immi
hs en secciones de tejidos, el frote con Methenamina
de Plata (Coloración de Grocott-Gomori) es superior a
la de Hematoxilinaeosina y también parece dar mejores
resultados Que las de Hotchkiss-Mac-Manus, Schiff-
Acido Periódiro y Gridley. Además técnicas de anti
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cuerpo Fluorecenteestán disponibles para la identific~
ción del hongo en los tejidos. (16) (21) (82)

La~ .
esferulas varían de 10 a 80 Micras de espesor

contemendo endosporas con un diámetro promedio de 2

a 5 mic.ras
~ I;'orconsigui.ente, la clave histológica pa

ra el dIagnostlCo de esta mfección es la identificacióñ
en los teji:I°s o fluidos de esferulas que contienen endos

poras. MIentras que la fase Artrospora-Micelial es ex
tremadamente infecciosa, la fase Esferula-Endospora-:

no lo es. La coccidioidomicosis no es transmisible de
persona a persona, porque la fase Esferula- Endospora

es la que ocurre en los tejidos. Existen numerosos re
portes del .desarrollo de la fase micelial en los pulmo

nes de pa,?I~;rtes c,?n grande.s quistes y abscesos, pero

la transmIsIon pacIente-pacIente de esta forma de infec

ción parece no existir. (21) -
En los casos en los cuales el organismo no es de

mostrable por examen directo, el cultivo del materia¡
debe. ser e]~cut~do. El hongo crece en casi todos los
medIos rutinarIos de laboratorio. El material exami
nado pu.ede esparcirse en recipientes con agar Sabou
raud e mcubadas a temperatura ambiente; el crecimieñ
to ocurre al tercErO.o cuarto día y la esporulación dél
décimo al décimo cuarto día. Lü. identificación depen
de del hallazgo de artrosporas con paredes rectangula
res o en forma de barril de 2 5 a 4 X 3 a 6 micras

-

(21) (82)
. .

. c. ln:mitis ha sido además descrito como: Posada

s~a.esfer1formis, Blastomicoides immitis PseudococCl

d~Oldes. mazzai, Geotrichum immite, Coc~idioides esfe
r~forl!lls, Gleno.spora Metaeuropea, Glenospora Loü1
sIanoIdeum, TrlChosporon Proteolyticum. (85) -

EPlDEMIOLOGIA:
Datos sobre la distribución del C. Immitis deriva

dos del reconocimiento de casos proba.bles. oruebas cü -~ ~ - _.
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táneas y estudios ecológicos de sitios epidémicos, in<li

can que la coccidioidomicosis está restringida al Oeste
del Hemisferio. En este hemisferio la zona endémica-

se extiende de aproximadamente 40 grados norte, 120

Oeste del Norte de California a 40 Grados Sur y 65 Gra
dos Oeste en Argentina. Se describen como regiones
de mayor endemicidad el Sur-Oeste de Estados Uni
dos, el Norte de México, Venezuela, Paraguay, Coloro
bia, Bolivia, Argentina. En Guatemala se han recon-;;
cido como zonas potencialmente endémicas los departa
mentos de Zacapa, Chiquimula, Jutiapa, Jalapa, Ei
progreso y Baja Verapaz. (21) (82)

La enfermedad se adquiere por la inhalación de
artrosporas. El riesgo es grande bajo circunstancias
en las cuales la estación es seca, con vientos y con
disturbios del suelo. Algunas veces el paso por un
area endémica puede producir la enfermedad, en conse
cuencia, la historia de viaje es importante cuando la
infección se sospecha. Bajo circunstancias no usuales,
la enfermedad puede ser adquirida cientos de miles de
millas de un área endémica a través de la intervención
de fomites contaminados, (Material de deshecho conta
minado) .

(17) (21).

Una de las formas de adquirir la enfermedad es a
través de exploraciones arqueológicas y antropológicas.
Por la posibilidad de diseminación de fomitas de cocci
dioidomicosis a partir de reliquias de nativos america
nos provenientes de áreas endémicas a trabajadores de

museos, se ha sugerido la esterilización de dichos es
pecímenes con óxido de ethyleno. Ha sido reconocid-;;
el significado de la enfermedad como riesgo ocupacio
nal y el control de C. immitis en los sitios donde se
realiza movimiento de tierra se ha ejecutado con la
aplicación de l-Cloro-Nitropropano. Ha sido enfatiza
do. subsecuentemente la importancia de que personas
qUIenes son inmunológicamente susceptibles a la disemi
nación coccidioidal eviten situaciones en las cuales él
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riesgo de adquirir la enfermedad es grande. (7) (18)

DISTRIBUCION:
Existen dife~encias en cuanto a la severidad de la en

fermedad relatIvos al sexo y raza. Las pruebas hañ
de;n?s.trado que. no ex.i,sten diferencias de sexo en la ad
qUISIcIon de la mfecclOn primaria, así mismo la dise
minación tiene frecuencia equivalente, todo ello hasta
la p;-,bertad. ~n lo.s ad.,;ltos Masculinos, sin embargo,
e!, rI':s~o. de dIsem.maclOn es mayor. Seguido a la infec
ClOn InICIal, el ErItema nodoso, una manifestación -:

usualmente asociada con alta resistencia al desarrollo
de ~mfermed,ad severa, y se encuentra en el 25 % de las
mUjeres y solo en un 5% en los hombres. La diferen
cia de susceptibilidad en los adultos masculinos es ver
dadera para los hongos patógenos, pero n'J para los
oportumstas. En el sexo femenino, la mujer embaraza
da es la excepción, encontrándose que la diseminacióñ
d~ la enfermedad tiene una frecuencia similar o supe
rlOr a la encontrada en los adultos masculinos La n;';'
nifestación única esencial de la coccidioidomic~sis es
la mayor susc,:ptibil!?ad d~ lasyersonas con piel pij!
n:~mtada. La mfecclOn prImarIa depende de la exposi
ClOn al hongo y ocurre a cualquier edad. Los agriculfO
res y obreros en construcciones son particularmente
propensos a la adquisición de la enfermedad por su ex
posición al polvo. (83)

ANATOMIA PATOLOGICA-
MACROSCOPICA:

.

La muerte en la coccidioidomicosis primaria es ra
ra, con cambios histopatológicos no bien descritos. siñ
embargo, la siguiente secuencia ha sido mencionada
Las esporas que alcanzan los bronquios provocan ~na
reacción endo~ronquial consistente en Bronquitis y lo
bronconeumoma. Al alcanzar el espacio alveolar pro
duce. una ülveolitis con invasión iniciül de macrófago.s-
seguIda por una reacción piogÉmica aguda, y posterioÉ
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mente necrosis, caseificación y formación de granul,2
mas en cualquier combinación y grado. Las.lesiones
vistas en los especímenes han mostrado neumonitis 1,2
calizadas, neumonitis caseosas o afección de lóbulos
completos con consolidación y cavitación necrótica.
(22) (67) (82)

En las formas moderadas de la enfermedad, mj
croabscesos, tubérculos y nódulos con necrosis gran~
lomatosa están presentes. Los nódulos linfáticos peri

,traqueales y peribronquiales están aumentados de ta
maño y son infectados tempranamente en la enierme
dad primaria. Con la resolución de la infección pa
maria, áreas granulomatosas no necróticas se hialif!i
zan y aparecen más tarde como pequeñas bandas de te
jido o nódulo firmes. Se forman cavidades en las
áreas de necrosis, las cuales se rodean de una reaE
ción granulomatosa que forman paredes gruesas, nódu
los bien Ol'ganizados o bien cavidades con necrosis
central o con paredes delgadas y caseificación cen
tral. Las primeras pueden desarrollar Coccidioido
mas y lo segundo es visto como lesiones en moneda
de pared delgada. Dichos procesos son con frecuen
cia solitarios, pero pueden ser múltiples en uno o va
rios lóbulos. Semejan nódulos circunscritos conoCí
dos como histoplasmomas y tuberculomas. En áreas
endémicas pueden. dar un diagnóstico presuntivo de
Granuloma Coccidioidal. En las formas progresivas
y diseminada de la enfermedad, los hallazgos pul mona
res son similares a los vistos en la enfermedad prima
ria. En la enfermedad diseminada, sin embargo, ab~
cesos miliares y nódulos causados por diseminación
hematógena del organismo pueden encontrarse. (67)
(82)

MICROSCOPICA:
La,reacción celular es de tres tipos básicos: Pio

génica, granulomatosa y mixta. La reacción piogéñi
ca ocurre alrededor de las esporas infectantes inicia
les y también dentro de los granulomas, al tiempo de
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ruptura de la esferula y liberación de las endosporas.
Esto resulta de respuesta quimiotáctica de los neutrófi
los estimulado por substancias que son liberadas durañ
te la ruptura de la esferulá. La formación de granul";;
ma ocurre alrededor de la esferula que se desarrolla.-
Las esferulas se encuentran frecuentemente dentro de
los histiocitos, durante el desarrollo inicial del granulo
ma y en los estados tardíos dentro de las células giga:!)
tes de cuerpo extraño. La respuesta granulomatosa de
muestra la invasión secuencial de lintocitos, células
plasmáticas, monocitos, histiocitos, células epiteli.!?
des y células gigantes. Posteriormente estas lesiones
exhiben fibrosis, caseificación y calcificación. En las
lesiones en las cuales los organismos están creciendo
y reproduciéndose existe una reacción mixta. La rea..s

ción piogénica intermitente ocasionada por la liber2
ción de esferulas es la responsable de este cuadro his
tológico. En las lesiones antiguas e inactivas, en las -=
que los organismos están muertos, es mas común ver
un granuloma puro. Cuando la resistencia del paciente
dismin!lye en la enfermedad diseminada, las lesiones
purulentas llegan a ser más prominentes. (22) (67) (82)

FISIOPATOLOGIA:
Después de la inhalación de artrosporas, el desarr.!?

llo de endosporas y esferulas en el pulmón engendra
una respuesta histopatológica comparada a la tubercul.!?
sis. Luego de una respuesta inicial de tipo inflama~
rio, la formación de granulomas ocurre atendiendo al
desarrollo de Inmunidad celular por parte del huésped.
Macrófagos, linfocitos, células gigantes y caseific2
ción son encontrados en grados variables. Sin emba.r
go, diferente a tuberculosis hay un proceso supurativo

simultáneo con intensa infiltración de leucocitos poli
morfonucleares y formación de microabscesos, Iarara
yuxtaposición del proceso granulomatoso y supurativo
fue notado en los estudios primarios efectuados al gra
nuloma Coccidioidal, especulándose que las esferulas
intactas provocaban formación de granulomas, mieE
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que las endosporas liberadas estimulaban el influtras
L f ,' d 1" U. de lospolimorfonucleares. a ormaClon e 9 an-JO

es encontrada en coccidioidomicosis pulmonarlom
fa:ecuente como en las formas diseminadas mali.s

tan' .
d ' d I nPor otro lado ha Sl o apreCla o que e compone-n

t
as'

upurativo del Pr'oceso puede ser más marcado en laes
d

..
d tforma diseminada de la enferm~d~

'

suglrlen o. ~n. °E
que el espectro inmunopatologlco en la coccldlOld.,S?ces

d
..

d lomicosis va de una forma con pre omllllo e. granu-
mas Y caseificación a una respuesta supuratlva pred..s
minante. (l6) (21)

De un lado del espectro puede ~ncontr,,:rse a .I~
coccidioidomicosis pulmonar primarla-con hlpersenslbl
lidadmáxima mediada por células, manifestada

u
por

pruebas cutáneas positivas y probable recuperaCH;>ll e,2
pontánea, con mínima o ausente respuesta de antlgue,!:
pos y excelente formación de granulomas. Por otr.o@
do la enfermedad diseminada va a tener una promlneE
teinfiltración de polimorfonucleares y una pobre form2
ción de granulomas. En dichos p~cientes, la hiperseE
sibilidad de tipo retardado (Anergla a la esferuhna y
la coccidioidina y la inmunidad mediada por células mj
nimas (la muerte es común sin terapia) con formación
de anticuerpos máxima (Altos títulos de fijación del
complemento o hipergammaglobulinemia) (21).

SIGNOS CLINICOS:
La ruta usual de infección es la inhalación de a,!:

trosporas. El 60% de las inf,ecciones son ~o.ta.lme?,te
asintomáticas y detectadas solo por la posltl~lzacl,°~
de los tests cutáneos. En aquellos que son sllltoma!!
COS fiebre tos dolor toracico y cefalea son los sín~. ,. , .

I d I dmas más.cómúnes. Otros slntomas lnc uyen 001"
. e

garganta malestar general, mialgia, anorexia, erl~
ma nodo~o y eritema marginado. Estos síntomas pu~
den ser moderados y fugaces, pero ocasionalmente pe,!:
sisten por varias semanas.

J
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I
Las anormalidades en los rayos

"X" de tórax son Co I
munes y pueden encontrarse en muchos de los caso-S

Iasintomáticos. Característicamente hay un infiltrado
suave, que puede tener una distribución ségmentaria

o.lobar simple o múltiple; o bien, infiltrados coalesce¡¡

tes con cantidad variable de atelectasias. Adenopati-a
hiliar, paratTaqueal y mediastinal es un hallazgo ca
racterÍstico en el 20 % de los casos. Un pequeño

de

I

rrame pleural puede detectarse en 10 a 30% de los ca
sos y ocasionalmente el derrame puede ser el hallazg-o

dominan~e.. :16) .(22).
(42)...

ICoccldloldomlCosls prImarIa se refIere a los sínto
mas y hallazgos que resultan del primer contacto coñ

I
Coccidioides Immitis. Estos síntomas usualmente du
ran de 2 a 3 semanas y ceden en forma espontánea.
Cuando los síntomas y hallazgos clínicos persisten por
más de 6 semanas se puede considerar que el paciente
tiene una coccidioidomicosis pulmonar persistente y de
pendiendo del carácter de la lesión puede dividirse eñ
varios subgrupos: (1) Neumonía Coccidioidal (Aguda
persistente y crónica progresiva); (2) Cavidad Cocdi
dioidal (Aguda y Crónica); (3) Nódulos Coccidioidale;:
(4) Coccidioidomicosis Diseminada. La curación de e~
tos procesos puede conducir a fibrosis, bronquiectasia>;
y calcificación. (16) (22)

Los pacientes con neumonía coccidioidal aguda difie
ren de los de enfermedad pulmonar primaria en la ex
tensión de la lesión y la respuesta a la infección LóS
pacientes están frecuentemente tóxicos con pic~s fe
briles, dolor toracico, tos productiva c~n cantidad~
copiosas de eSP\ltopurulento y ocasionalmente hemopti
siso Los infiltrados usualmente son densos ocupando
la porción. significante del pulmón y con un progreso
lento ocaslOnalmente con cavitación. La adenopatía hi
liar es común y no altera el resultado; sin embargo-;
adenopatía mediastinal y particularmente paratraqueal
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son signos ominosos que pueden anunciar diseminación.
La neumonía coccidioidal puede ser fatal aún sin

diseminación, lo cual tiende a ocurrir en los casos que
mueren sin un diagnóstico premorten o en huéspedes in
munocomprometidos. (18) (31) (67) Hay un grupode ca
50S primarios en los que los infiltrados pulmonares -
persisten. Si esto ocurre por más de 6 semanas se
considera que existe una Neumonía coccidioidal persis
tente. (16) (22) -

Una manifestación pulmonar rara en la cual infec
ción progresa con un paso lento y es relativamente re
sistente al tratamiento es la Neumonía Coccidioidai
Crónica Progresiva. En la forma Fibronudular el pa
ciente puede presentar tos, dolor toracico, hemoptisis
intermitente, disnea ocasional, fiebre intermitente y
perdida de peso. C. Immitis puede cultivarse del es
puto repetidamente por años. Radiológicamente los ha
llazgos característicos son lesiones fibronodulares aPl
cales con apariencia similar a la tuberculosis e histo
plasmosis crónica. La prueba cutánea (Coccidioidina)
es positiva en 23% de los casos. En la forma necroti
zante, los síntomas son parecidos a los ya descritoS,
excepto la hemoptisis que aquí es más común y puede
ser significativamente más severa. Radiológicamente
la cavitación es el hallazgo predominante, con lesiones
que tienen un progreso lento, llegando a ser grandes y

múltiples en un período de muchos meses o años. (16)
(18) (22)

La necrosis del tejido pulmonar es común en la
Neumonía Coccidioidal. Cuando el material necrótico
drena por la vía aérea se forman cavidades, que hacen
que los pacientes se encuentren más tóxicos, con fie
bre, tos productiva con grandes cantidades de esputo
y hemoptisis. Estas cavidades tienden a crecer en for
ma rápida y pueden provocar ruptura y contaminación
del espacio pleural con formación de Fístulas Bronco

Pleurales. Las cavidades coccidioidales tardías, que
no están asociadas a neumonía, pueden representar una
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infección residual o previa, tendiendo a ser asintomáti
ca. Ellas pueden ser descubiertas en una radiografía
de tórax de rutina. Noventa por ciento de las cavida
des coccidioidales son simples; 70% se encuentran eñ
los campos pulmonares superiores, 35% son de menos
de 2 cm. en tamaño, y 50% están entre 2-4 cm, con un
balance de 4 cms. o más. Muchas de estas cavidades
tardías pueden tener paredes delgadas a los Rayos "X",aunque patológicamente pueden parecer un Absceso más
que una pared delgada quística. Con frecuencia las ca
vidades coccidioidales tienen una pared gruesa y áspe I
ra, y están suj etas a infecciones intermitentes. (16) -
(22)

La resolución de una neumonía coccidioidal puede
seguir varios caminos; sin embargo, la necrosis y la
formación de cicatrices es el principal. Un nódulo den
so esférico puede ser el único residuo si las defensas
del huésped son adecuadas para eliminar la infección.
Los nódulos coccidioidales con mayor frecuencia ocu
rren en los campos pulmonares medios a 5 cms. del h1
lio, con tamaños que oscilan de l a 4 cms. de tamaño-:-
Característicamente son asintomáticos. Pueden tener
un centro gelatinoso o semilíquido con comunicación -
bronquial y algunas veces drenar, dejando una cavidad
con paredes gruesas o delgadas. La diferencia entre
la formación de un nódulo coccidioidal y una cavidad
coccidioidal es la cantidad de necrosis y el grado de co
municación con la vía aérea. (22)

La diseminación hematógena se manifiesta por un
patrón Miliar que puede ocurrir en forma aguda o cróni
ca, y que conlleva un pronóstico ominoso. Ocasionai
mente los pacientes pueden encontrarse tóxicos, con fie
bre, disnea y severa caquexia; sin embargo, la mayo
ría de las veces tienen sólo síntomas mínimos cuando
solicitan atención médica. Ladiseminación micótica
es proceso crónico e indolente, con síntomas tales co
mo fiebre ligera y pérdida de peso, El diagnostico pu~
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d el' d'l'fícil P ues los esputos y las pruebas cu~e s,
d f "'-as son usualmente negativas. El test e l]aClon

d:1 complemento es positivo a bajos títulos, dando fi!!
impresión de enfermedad no severa. De hecho, la

::ortalidad debido a la forma diseminada es común y
puede ocurrir aún con tratamiento. (16) (18) (22)

Los pulmones proveen la primera línea de defe,E
sa, ya que los pacientes son ?apaces de co~tener .el
hongo en sus pulmones.' y aSl.tener: un..meJor .p.rono..§
tico que los que manif1estan dlsemlnaclon a SÜ10S e~
trapulmonares. La inoculación primaria de la piel,
particularmente las manos, se h.a report~.do, per,? .e",:
rara. Los sitios que afecta la dlsemmaclon coccldl~
dal son pl'incipalmente la piel, nódulos linfáticos, hu~
so tejidos blandos y meninges. Los pacientes con ~
5i~nes únicas o diseminación unifocal tienen relativ,2
mente un mejor pronóstico, a menos que el foco sean
las meninges; por otro lado~ una disemina~ión m;>ltif~
cal (lesión de un número de organos o varlas leslones
en un sólo órgano) tiene un peor pronóstico. (16) (31)
(67)

PRUEBAS CUT ANEAS y SEROLOGIA:
El test cutáneo intradérmico con Coccidioidina y

más recientemente con esferulina proveen una excele,E
te prueba a investigar en estudios clínicos y epidem~
lógicos. La coccidioidina es un filtrado de cultivo en
la fase miceliál disponible en diluciones de 1:10 y 1:100.
La dilución de 1:100 es el test usado corrientemente, -
pero si ésta es negativa y se siguésospechando coc~
dioidomicosis, la dilución 1:10 debería utilizal'se. Un
test positivo muestra indul'ación de 5 mm. o más de
diámetro, con lecturas de 24 a 36 horas después de
efectuado, para una máxima l'eacción. Una reacción
positiva indica infección pasado o presente. Una rea..s:
ción negativa no excluye la infección y puede ser el r~
sultado de anergía, un test mal ejecutado, antígeno i'E
potente o un test efectuado antes de que la hipersen:j
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bilidad se haya desarrollado. El test usualmente ll e
' t '

ga
a, ser po SI IV? una semana después del desarrollo de la
smtomatologla en, ~l 8°,% d~ los p~cient~s, y en sujetos
sanos un test poslhvo Imphca reSIstencIa a la i nf

"' U . ec
Cl~m. ,n test, n.e~at¡vo con dilución 1:100 descarta la
eholo?la coccIdIoldal en casos de eritema nodoso. Eo I
aproxImadamente 3-5.% de los casos crónicos cavita

r~o?" el t~st e.s negahvo. Muchos de los casos de co"C
cId~Ol.domlcosls fallan en responder por defectos inmu
n?logl~OS,., tal como, ocurr~ e? pacientes con meningitG
dIsemmaclOn mulhfocal, drabeticos y pacientes con h
llaz.gos pulmonares mínimos como un pequeño nódulo ~
c~,vIdad. El test c,on coccidioidima puede tener reac
ClOn cruzada con hIstoplasmo.sis y blastomicosis (52'

~~
. . q

La esferulina ~s un antíge.no derivado de la fase es
f~rular del orgamsmo y ha sIdo recientemente introdu
c~do. !1ay algunos pacientes que no reaccionan a niñ
gun anhgeno y ?tros que reaccionan a coccidioidina pe
r? no a esferuhna. Los tests cutáneos no son lo suR
cIent.e~~nte ~ensitivos para descartar el diagnóstico de
coccld~OldomlC~sis" pero son de ayuda en descubrir fa
cos baJo este dIagnostico. (43) (68)

Los tes~s serológicos son probablemente más dii]
nos de conh,a~z~ y h~y muy pocos pacientes con enfer
medad coccldloldal slgnificante que no demuestran antl
cuerpos contra cocc~dioidina en los ensayos disponibles. I
L.a .r";spuesta de antlCuerpos contra C. Immitis puede
d.IvIdIrse en dos tipos: IgM e IgM. La respuesta de an
tlCuerpos IgM es parte de la respuesta primaria éstoS'
pueden encontrarse en la fase temprana de la e~ferme
dad.y d~,tectars~ ~~r test de precipitina o test de inmU
nodlfuslon-pre.C:IPI.t}na, ambos sensitivos y específico;'-
Los tests de ~IJaCI?~ y de inmunodifusión fijación del
complement.o .1~e~t¡flCan los anticuerpos primarios IgG
contra coccldloldma, pudiendo haber reacción cruzada
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con histoplasmosis, y conducir a un diagnóstico err2
l1eo. El test de inmunodifusión puede también ser re2
lizado e identificar así los anticuerpos que reaccionan,
estimándose la cantidad de IgG presente por titulación
a dilución del suero. El test de aglutinación del látex
reacciona con IgG e IgM, y es bastante sensitivo pero
falsos positivos pueden encontrarse en un 15%. El títu
lo de anticuerpos es importante por dos razones: (Ir
Altos títulos se asocian generalmente con enfermedad
severa, y puede indicar un serio pronóstico o enferm~
dad diseminada oculta. (2) Los títulos pueden reali
zarse en forma seriada y proveen una guía de respue-;
ta del paciente a la terapia establecida. Los anticuer
pos IgG son aclarados con una frecuencia de aproxima
damente del 50% en 21 días. Los títulos deberían mom
torizarse una vez cada 3 semanas. Títulos de 1:2 (;
mayores tieneo significancia diagnóstica, (2) (34) (69)

DIAGNOSTICO:
La vía directa para el diagnóstico de la cocci

dioidomicosis es la obtención del organismo en los teTI
dos o secreciones corporales. Las esferulas pueden
ser vistas al examen directo de esputo, pus, líquido
pleural u otras secreciones corporales. Las biopsias
pueden ser examinadas con hematoxilina-eosina, Mete
namina de plata y así hacer una adecuada identificación
de C. Immitis en fase tisular. Deben efectuarse es
fuerzos para obtener el organismo en los tejidos infec
tados mediante broncoscopía, biopsia transbronquial y
otras técnicas. La enfermedad primaria es con fre
cuencia confundida con otras infecciones pulmonare-;
agudas como influenza, neumonía atípica primaria,
bronquitis, etc. En la forma persistente debe hacerse
el diagnóstico diferencial con tuberculosis, neoplasias,
O
(
tl"as infecciones micóticas, tuleremia, sífilis. (I7) -
18) (22) (31) (67) (82)

gVOLUCION y PRONOSTICO:

I
.
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La recuperación de la forma primaria de la enfer
medad ocurre en todos los casos, sintomáticos yasint-;}
máticos. Todas las formas de coccidioidomicosis per.
sistente y secundaria, tienen un pronóstico grave a me
nos que una quimioterapia específica sea instituida, -
(22) (86)

BLASTOMICOSIS:
Es una enfermedad granulomatosa y supurativa cró

nica que tiene un estAdio pulmonar primario, frecuen~
mente seguido por diseminación a otros sitios del orga
nismc, El agente causal es el hongo dimórfido Blas0
myces dermatitidis, saprófito del suelo, cuyo nicho

ecoS!Ilógico no ha sido bien delineado. Ocurre principalmeE
te en hombres, en la cuarta a sexta décadas de la vida,
se pensaba que la enfermedad estaba restringida al cOE
tinente Norte-Americano; sin embargo, se han descrito
casos en Africa, Canadá, México, América Central y
del Sur. A diferencia de otras micosis no parece te
ner una forma subclínica moderada y la resolución es
pontánea de la enfermedad ha sido documentada rar~
mente. (48) (59) (73)

SINONIMIA:
Blastomicosis Norteamericana, Enfermedad de

christls, Enfermedad de Chicago. (83) (85) Gil

ETIOLOGIA:
Blastomyces dermatitidis, es un hongo dimórfico,c~

ya forma saprofita r:njcelialha sido encontrada en el

suelo. El organismo puede crecer en Agar Sabouraud
a temperatura ambiente O a 30 grados

C" en un molde
seco, produciendo conidias ovoides o esféricas de 2 a
!O micras. La conversión en medio de cultivo de la
forma micelial a la forma parásita de Levadura ocurre
a 37 grados C., en Agar sangre, Ha sido demostrado
el estado sexual perfecto del organismo, que es conos[
do como Ajellomyces dermatitidis, El organismo ha
sido también descrito con los siguientes nombres:
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O'd m dermatitidis, Cryptococcus Gilchristi, Zymon~1 U
G ilchristi Glenospora Gammeli, Blastomycoides-rna, .

t 1tulanensis, Endomyces capsulatus, Monosporlu.~ . u2
e Glenospora Brevis , Zymonema Dermatltldls,Z'ynens ,

l
.,.

Ch
.

onema Capsulatum, Scopu arlopS1S amerlCana, 1".1
:sporium dermatitidis. (48) (85)

En los tejidos B. dermatitidis se encuentra en
forma esférica, multinucleado, con pa,:edes gruesas -
(0.5-0.75 micras) de base ancha, a~phos poros de 5 a
20 micras; por lo que puede confundlrse con algunas v2
riedades de Cryptococo. La forma levaduriforme pu~
de ser teñida con mucicarmina, no así el cryptococo,
diferenciándose además por sus múltiples núcleos y su
base ancha. (48) (87)

EPIDEMIOLOGIA: ,

El habitat natural de B. dermatitidis continúa
siendo un enigma. Todas las infecciones son adquilj
das por inhalación de esporas y seguido de un patrón
de enfermedad establecido para otras micosis. Todos
los intentos por aislar el organismo del suelo han fa1l2
do, con pocas excepciones. Las áreas donde sehan eE
contrado positividad de los organismos han incluido, c2
sas de pollo, rampas de peso de ganado, cocinas abaE
donadas, corrales de conejos y establos de mulas.
(84) (87)

Es posible que el organismo esté atenuado la m2
yoría del ti.empo y se disemine sólo bajo condiciones
climáticas y ambientales de las estaciones frías. A <il
ferencia de la histoplasmosis y coccidioidomicosis, que
Ocurren en áreas bien establecidas, la delineación de
la endemicidad de blastomicosis no ha podido realiza.!:
se por carecer de herramientas epidemiológicas. No
hay una prueba cutánea aceptable para detectar infe,9
ciones resueltas y subclínicas y para aislar al organ~
mo del ambiente. El conocimiento de la frecuencia de
blastomicosis, está basado en reportes de enfermedad
clínica en humanos y animales. Ha sido su presencia

45



~ -- --~-

reportado en el centro y sur-oeste de los Estados Un'
dos, en Canadá, México, América Central Améric...!
del Sur y así mismo en Africa. (83) (85)'

a

,
Creyendo que el ?,:b~tatnatural y el reservorio infec

ClOSO ,d~ I? der;nahhdls es el suelo, se presume que-::
la comdla l,nfecclosa llega élser transportada por el ai
re y luego l,nhalada por el hombre; esta conidia de me

nos de 5 mlCras, alcanza las vías aéreas terminales y
produce la infección. (48) (73)

DISTRIBUCICJN:
, La distribuciónde sexo y edad es generalmente la

mIsma qU,e la de otras micosis sistémicas; sin embar
go, han sIdo ;eportadas variaciones. Se ha encontrado

~res v~,ces r;'asf:ecuente en negros que caucásicos. La
lnfecclon pnmarla se ha reportado así mismo en niños
de t:es m,eses hasta pacientes en la novena década de
la vIda, sIendo el pico de incidencia en la edad Adulta

L.';shombres son predominantemente infectados (Rela'
ClOn de 6:1 a 15:1). (73) -

ANATOMIA PATOLOGICA:
MACROSCOPICA:

La autopsia de lesiones primarias curadas revela
focos de cicatrización y fibrosis pulmonarcon nódu
los ,salcificados fibrocaseosos poco usuales', en compa
raClOn con tuberculosis. Mientras que la formación de
granulomas es característica de la enfermedad crónica
prolong~da, la blastomicosis diseminada tiende a ser
supuratlva o una mezcla de supuración y granuloma.

!:-osJoc,os,pulmo?ares pue,den ser diseminados, peque
nos, mulhples nodulos, nodulos caseosos abscesos y
gr~nulom~,:. ,A'7nquecav}t~ción es rara; puede ocu
rrlr en slhos umcos o mulhples. Si la enfermedad
es ,:!uy activa, la invación a otros sistemas del área to
raClCa puede ocurrir con producción de PericarditÍs
y/0 endocarditis, o ~ien extenderse de la cavidad pleu

ral" ver~ebras, coshllas y pared toracica simulandO
ActmomlCosis. (75)
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MICROSCOPICA:,
'- La. respuesta tisular consIste en granulomas e~

teliodes, supuración crónica, necrosis, fibrosis o su
combinación. La reacción varía de acuerdo al tipo de
enfermedad del paciente. Hiperplasia epiteliomatosa y
pocos organismos son.,vistos en l,ainfección crónica, -
mientras que supuraClon, necrOSlS y numerosos org~
nismos se observan en la forma generalizada. El dia,g

nóstico histológico de blastomicosis se basa en la d~
mostración de levaduras de B. dermatitidis.

En la infección pulmonar primaria, la reacción -

celular inicial es de tipo inflamatorio, con infiltración
de,polim6rfonucleares; posteriormente se forman gran.;!

lomas con área focales supurativas (granuloma de c~

lulas epiteliales) y abscesos pequeños múltiples en su
interior, conteniendo el hongo. La hiperplasia puede

ser tan grande que sugiera neoplasia y los microabsc~

sos son con frecuencia la única llave de la verdadera
etiología. En la enfermedad diseminada, la organiz~
ción dentro de granulomas es menos pronunciada y los

abscesos necróticos supurativos son el cuadro histoló9i
co común Conforme las defensas del paciente dismi
nuyen, el'organismo prolifera y masas de levaduras
pueden encontrarse en los órganos involucrados. (75)
(83)

FISIOPATOLOGIA:
La inhalación de la conidia infecciosa va seguida

de conversión a la forma parásita de levadura esféri
ca, con posterior diseminación metastásica linfohe~
tógena y formación de infiltradospulmonares y aden2
patía hiliar. Las levaduras dentro de los tejidos se
asocian con un proceso piogranulomatoso que consiste
en la presencia deleucocitos polimorfonucleares y gra
nulomas de células epiteliodes con células gigantes
multinucleadas, y ocasionalmente necrosis caseosa.
La infección pulmonar crónica produce fibrosis del p~
renquima y pleuras. Los nódulos pulmonaY'es y m~
diastinales Fibrocaseosos calcificados Curados común
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mente asociadosa Tuberculosis, Histoplasmosis y coe
cidioidomicosis, no son manifestación en la Blastomi
cosis. (48) (73) (74) -

Los focos metastáticos más frecuentes incluyen
piel, con acantosia e hiperplasia pseudo-epi teliomato -
sa, hueso, riñón, hígado, cerebro, próstata y nódulos
linfáticos. (5) (73) (74)

SIGNOS CLlNlCOS:
La Blastomicosis pulmonar ocurre en huéspedes nor

males o inmunocompetentes. Se inicia como un síndr"O
me respiratorio moderado con malestar general, tos:
dolor plimrítico y fiebre moderada, fotofobia, mialgias
y artralgias; mientras un 60% de los pacientes puede
cursar asintomático. (48) (73) (81)

Semanas ó meses después, la necrosis supurativa-
progresiva del parenquima pulmonar incrementa la pro
ducción de esputo, el cual llega a ser sanguinopuruleñ
to; con disnea, ronquera, fatiga y pérdida de peso, y eñ
algunos casos escalofríos, fiebre elevada y diaforesis
llegan a ser manifestaciones prominentes. El examen
del tórax revela estertores, roncus y matidez a la per
secusión, con hallazgos radiológicos de consolidacióñ
semejante a una Neumonía Bacteriana con adenopatía hi
liar; muchos de ellos descritos como infiltrados nodufá
res únicos o bilaterales, con o sin cavidades. Va se
guido más tarde por la formación de granulomas, fibr"O
sis y pérdida de volumen. Los infiltrados hiliares um
laterales que se extienden hacia: la periferia en forma
reticular semejan al carcinoma. Los nódulos solita
rios y derrames pleurales son raros. (5) (59) (81) -

La diseminación linfohematógena se manifiesta físi
camente como nódulos mucocutáneos y úlceras, absce
sos subcutáneos, osteomielitis y prostatitis. Las lesi"O
nes en piel, simples o múltiples en áreas de exposiciór;
(Cara, Manos, antebrazo, piernas) son frecuentemente
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manifestación inicial de la enfermedad. Las úlceras
desarrollan dentro de granulomas verrucosos conse .

1
,

" t t L lebordes serpentinos V10 aceos y erl e ma osos. as
iones de los hu",sos ocurren más frecuentemente en

~ertebras, tibia, fémur, cráneo y costi~l.as, ton ~olor
y lesiones líticas a los rayos ."X". Ocaslc;>na men e
ocurre Monoartritis. Un terclO de los paclentes se pr~

enta con enfermedad urogenital que incluye próstata,
:pididimo y vesículas. serriinales. (5) (48)

TEST CUT ANEOS y SEROLOGIA:
" "El test de fijación del complemento que utlhza

antígeno en fase de levadura de B. Dermatitidis, ha ~
do usado extensamente en el diagnóstico de la enferm~
dad; sin embargo, los resultados obtenidos en caso,;,
confirmados por cultivo han revelado que este proce<!!
miento es digno de poca confianza dando un resultado
positivo en menos del 40% de dichos pacientes. Ad~
más una reacción negativa tiene poco valor y no excl~
ye l~ presencia de enfermedad activa. Títulos de 1:8 o
mayores se consideran positivos; sin embargo, se. ha
encontrado que este antígeno frecuentemente reaCClona
en bajos títulos con suero de pacientes que no muestran
infección por B. dermatitidis y t?-mbién cc;>n.e~ de. c~
sOs confirmados de histoplasmosls y coccldlOldomlco:-'-
siso El estudio serológico con test de fijación de!c°IE
plemento debe realizarse a intervalos de tres a cuatro
semanas para observar el movimiento de los títulos.
Altos títulos o títulos que se van elevando indican q,-:e
el paciente probablemente tiene blastomicos u otra m
fección por hongos.

Un test que promete es la doble difusión en Agar
gel ya que resultados preliminares indican que el test
es ~specífico en el 70% de los casos. También se ha
desarrollado la técnica de Anticuerpos Fluorescentes,-
que puede ser utilizada para demostrar la forma de l~
vadura del organismo en cultivos y varios tipos de m2
teriales clínicos, incluyendo tejido fijado en formalina.
(34) (69)
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0~terial ~ara la re.alización de tests cutáneos (Blas
tomlCma). es.ta con;erclalmente disponible; sin embargO,
elprOCe?lmlento,hene poco. valor diagnóstico, ya que
es negahvo en mas de la mltad (59%) de los paciente
C?~ Blastomicos.is activa. Por otro lado, puede ser p:
sltlVO en ausenCla de la enfermedad y existen reaccio
nes cruzadas con otros hongos. Un test negativo no
descarta la presencia de la enfermedad. (34) (69)

DIAGNOSTICO:
Es n~.cesario demostrar el hongo en esputo, exuda

dos? teJldos para efectuar el diagnóstico definitivo
medla.ntefrotes con hidróxido de sodio o potasio al 10;7:,
o culhvos adecuados, los cuales deben ser incubados -
de 22 a 30 Grados C., por 4 semanas (48) (73) (74)
(75)

.

Las secciones de tejido para análisis histopatoló9i
C?, demuestra l?,s levaduras características con colora
ClOn de Gomorl, Hematoxilina Eosina o P A s (48 ) -

(73)
, .

. La blastomicosis debe de ser diferenciada de cual
qUler otra enfermedad pulmonar crónica granulomatosa
o. supurahv.a, dentro de las que se incluyen: Tuberculo
s:s, Sar.';Oldosis, Silicosis, actinomicosis, nocardio
SlS, o blen de neoplasias pulmonares con algunas cfe
las cuales puede coexistir. (48) (81)

EVOLUCION y PRONOSTICO:

Aunqu.e la forma aguda de la Blastomicosis parece
se.r relat:vament~ ?enigna y puede resolverse sin qui
mloterapla espec1flCa en algunos pacientes la enferme
dad progresa a una forma crónica frecuent~mente acom
pañada .de lesión pleural, cutánea y ósea; por ello todóS
los ?~Clentes con blastomicosis sintdmática deben~ de
reClblr tratamiento. (48) (81)

ASPERGILOSIS:
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La predilección de las infecciones micóticas por
los tejidos pulmonares es bien conocida y la infección
por Aspergillus no es la excepción. Una serie de fa.s-:
tores que incluyen el estatus inmunológico del hues
ped, así como la frecuencia a intensidad de la expoSl
ción pulmonar, determinan si la enfermedad se dcs:'
rrolla o no. Entre las enfermedades micóticas, la AS
pergillosis provee una forma única de presentacio

ne-;

clínicas que van desde un Síndrome de Hipersensibili
dad primaria (en el cual los corticosteroides puedeñ
ser terapeúticos) hasta la infección invasiva y disemi
nada (en la cual los corticosteroides pueden ser 1:'
causa) . En contraste con las infecciones pulmonares
por histoplasmosis, Coccidioidomicosis, y Blastomico

sis que ocurren en individuos
inmunolágicamente intac

tos y las infecciones pulmOl1ares serias que ocurreñ
por Cryptococo y cándida en individuos inmunocompro
metidos, la aspergilosis pulmonar ocurre en indiVl
duos con estatus inmunológico deficiente. (lO) (29) (sI)

SINONIMIA: Ninguna.
ETIOLOGIA:

El asper'gillus es un hongo dimórfico con amplia
distribución en la naturaleza, produce esporas de pa
r'ed gruesa, resistentes a la desecación y que infectañ
al hombre por su inhalación, para luego desarrollar
una infección de tipo saprófito. En esta forma el or
ganismo adquiere características miceliales, crecieñ
do como Conidiospora que contiene Esporas (conidia81
de 3 micras de diámetro. La conidiospora es corta -
lisa con un tamañQ de 300 micras de ancho y 5-8 ~i
Cr'as de diámetro. Aumenta gradualmente de tamaño-
pasando imperceptiblemente a la forma de vesícula d~
20-30 micras de diámetro.

. (57)

I

Cuando el organismo invade, produce hifas fila
me':,tosas septadas que tienen ramificaciones con ang~
laclOn de 45 Grados. Se describen alrededor de 300
especies del genero Aspergillus; sin embargo, só12
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mente 8 especies han sido relacionadas con enfermedad
humana, siendo estas A. Fumigatus" A. Flavus, A. ~
ger, A. Terreus, A. ~lavatus" A. NIdulans, A. , ~
veus A. Amsteliodaml, con mas del 90% de las mfec
cion~s producidas por A. Fumigatus. (51) (85) -

El organismo crece rápidamente en medio de Sabo
raud a una temperatura de 25 a 37 Grados, produciendo
una colonia lisa blanca que llega a ser verde- grisácea
con la producción de conidias. (57)

l.

EPlDEMIOLOGIA:
La especie aspergillus constituye el hongo más C2

múnmente encontrado en el suelo y vegetaciones podri
das así como en comida derramada, paredes de refr¡
ger~doras, pintura seca, medicamentos abiertos, gri~
tas en bolsas de diálisis y vestidos usados. Las espo
ras han sido encontradas en especímenes de patología
en formol' en balones de control del estado del tiempo,
en la atmósfera, en la nieve del antártico y en los
vientos del Sahara. No existe por lo tanto regiones de
prevalencia de la enfermedad, y la transmisión de Ha,!!
bre-Hombre no ha sido descrita. (84) (85)

DISTRIBUCION:
La infección ha sido reconocida en todos los grupos

etarios, así como en ambos sexos y en todas las razas.
La enfermedad primaria es más vista frecuentemente
en adultos masculinos, alrededor de los 40 años que en
niños y mujeres. La Aspergilosis secundaria es un, -
evento terminal en pacientes debilitados y depende de la
disponibilidad de dichos sujetos y no del sexo o la edad,
para su producción. Pequeños focos de infección prim,!'

I
ria no son hallazgo raro en la necropsia pulmonar, P.E
ro si incidental y sin relación con la muerte del pacieE
te. (84) (85)

ANATOMIA PATOLOGICA:
MACROSCOPICA:
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La patología de las distintas formas de aspergill..9
,

es variada. En la Aspergillosis Alérgica hay unslS
" d H ' f tabundante creclmle~to e 1 ~s. con apones muc-osos,y

acción inflamatorla bronqUlal. En la enfermedad -
~~uda invasiva, las hitas pueden ser vistas invadiendo
la pared de los bronquios y el parenquim?- ,queJos r2
dea con formacion de un proceso neumomhco, agudo,
nec;otizante y piogénico, con Abscesos masivos o , p~
queños, múltiples y amarillentos o infartos producIdos
por una marcada tendenci<i a invadir los vasos sang':!!
neos, causando trombosis. Los Aspergilomas se des,!,t
rrollan en una cavidad pre-existente, con secciones que
muestran masas de hifas parduzcas en el centro y un
revestimiento fibrosos o epitelial de la pared de' la C,!,t
vidad. (1) (14) (84) (85)

MICROSCOPICA:
La reacción histolágica por la invasión del aspe.!:

gillus es generalmente de tipo piogénico con necrosis
pecifocal y restos de leucocitos que pueden encontrarse
en forma extensa (necrosis deaifusión). Se ha postul,!,t
do que esta necrosis es debida a la liberación de en4s?
toxinas por el hongo. La enfermedad crónica y las le
siones granulomatosas del pulmón son raras y mue.§
tran agregados de células gigantes de cuerpo extraño
Con tejido fibroso. Las hifas se encuentran usualmente
esparcidas y distarcionadas y no muestran el patrón
regular de ramificación que es visto en la forma ag~
da invasiva. (1) (14) (84) (85)

FISIOP ATOLOGIA:
Las distintas especies de Aspergillus son respon

sables de tres cuadros clínicos: Hipersensibilidad por
Aspergillus (Asma Extrínseca, Alveolitis alérgica ex
trínseca, Aspergillosis Broncopulmonar Alergica); A:§
P~rgillosis pulmonar No invasiva (Aspergilloma, Aspe.!:
glllosis supurativa) y Aspergillosis Pulmonar Invasiva.
(4) (51) (78)

.

l
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La patogÉmesis de la alveolitis alérgica extrínseca
se encuentra bajo debate. Clásicamente estos pacie2}
tes tienen elevación de los anticuerpos precipitantes (!s
G) en contra del antígeno ofensor inhalado. Lostest

c-,:!
táneos efectuados con el antígeno apropiado generalme2}
te producen una reacción tipo Arthus que puede o no,
ser precedida por prurito y urticaria. De tal modo
que la enfermedad por complejos inmunes (Tipo UI) en
los tejidos pulmonares ha sido generalmente consider1);
da como el factor patogénico común. La observación
de que la actividad de la enfermedad se correlaciona
con niveles de precipitinas circulantes y que la terapia
con esteroides conduce a una mejoría clínica, dan base
a esta teoría. El hecho de que individuos expuestos a
los mismos antígenos tienen elevación de precipitinas,
sin el desarrollo de alveolitis extrínseca, demuestra la
existencia de otros factores del huésped relacionados
con el desarrollo de la alveolitis. Información recien
te sugiere que el desarrollo de hipersensibilidad tardía
con linfocitos (Tipo IV) puede ser un requisito adici.2
nal en los individuos que padecen este s!ndrome. (SIL
(57)

En la aspergillosis broncopulmonar alérgica se r~
quiere de la inhalación y posterior vegetación del. a.§
pergillus en las vías aéreas de un individuo atópico. Qi
chos pacientes son usualmente asmáticos, con secreci.2
nes viscosas que albergan al hongo. La respuesta del
huésped con IgE e IgG permite una serie de reacciones
antígeno-anticuerpo. La IgE parece jugar un papel
principal. Además del broncospasmo, la liberación de
mediadoras vasouctivos permite un incremento de las
concentraciones, local de IgG que interactúa con el a.§
pergillus produciendo daño tisular por inmunocompl~
jos. Es de interés la directa correlación de la acti'd
dad de la enfermedad con el nivel de IgE. (51) (57)

La forma de producción del aspergilloma no se eE
cuentra enteramente cJara, ya que la mayoría son de.§
cubiertos largo tiempo después de su fase inicial. En
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I unos casos un proceso supurativo sub-agudo puede~~
l'ar esta f~rma crónica de infección pulmonar. DeullC ., ,

cualquier forma el factor ~redlsponente mas <?omun en

la formación de un asperglloma es la prese.nCla ,de u:,~
cavidad pulmonar. La aspergillomas han sldo, lde~h!!

d s en cavidades producidas por Tuberculosls, hlS~ca o , , ,

b ' I be tolasmosis, sarcoldoS1S, qUlstes ro~qUla e,;" as s-
~is. espondilitis anquilosante, bonqUleectasl~s y enfeE
medad maligna. Muchos observadores consldera~ que
I crecimiento del hongo se debe a un pobre drenaje del

:spacio pu,lmonar. Los micelios son frec,uentement~
vistos creciendo dentro de las parede,;, de dlchas ca;::!
dades. El hongo no invade el parenqu~ma pulmonar clE
cundante ni se disemina por vía hematogena. (51)

La Aspergillosis invasiva ocurre en pacientes.
neutropénicos, recibiendo inmuno supresor e:, :con una
incidencia que es veinte veces mayor en pa~lentes con
Leucemia Aguda que en Linforma ,o en paCl~~ltes tran.§
plantados, debido a la profunda mlelos~preslOn qu~
existe Es evidente que un adecuado numero de Fag°s:!
tos ci;culantes son un elemento crítico que limita la ÍE
vasión de Aspergillus. Estudios in Vitro soportan un
papel importante de los neutrofilos e,nI~ defensa d~1
huésped contra el hongo. GlucocortlCOldes y drogas lE
munosupresoras como la Azathioprima, predisponen a
la aspergillosis invasiva. Esto implica que un comp.2
nente de la inmunidad mediada por células puede estar
también involucrado. El rol de los anticuerpos humor2
les no está claro. Los pacientes inmunosuprimidos; -:
con aspergillosis invasiva usualmente no tiene an!.!
cuerpos detectables contra el hongo, siendo esta in!e.s:
ción poco común en pacientes con Disgammaglobuh~
mia o hipogammaglobulinemia. (51) (57) (47)

SIGNOS CLINICOS:
El asma extrínseca se produce por la inhalación

de esporas de Aspergillus, con liberación de mediad.2
res de los mastocitos, los cuales se fijan con los an!:!
cuerpos IgE contra el aspergillus. .De este modo, el
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hongo puede ser incluido en la lista de inhalantes del
medio ambiente que provocan Broncospasmo en pU,I~
nes previamente sensibilizados. La fiebre y los mfU
trados pulmonares no estan asociados con esta. forma
de presentación. (1) (SI) (57)

La alveolitis alérgica extrínseca ocurre primaria
mente en individuos no atópicos como consecuencia de
la exposición persistente a polvos organic~s. El Aspe.!;
gillus esta presente en la cebada enmohecld~ de los ~
sos de cerverias y al ser inhalado por trabajadores pr~
duce el síndrome conocido como "Pulmón de los Trab2
jadores de Malta". Así mismo, puede estar presente
en avena maíz o heno enmohecido y es uno de los
agentes ~ue pueden producir el ~ulmón de granjero,

,

Tos, disnea, fiebre, y escalofrlos se desarrol~an en lE
dividuos pre-sensibilizados, 4 a 6 horas despues que
el aspergillus es inhalado. El examen físico revela
roncus y raramente sibilancias. El examen de esputo
es normal. Los rayos "X" muestran infil trados inter~
ticiales difusos. Los tests de función pulmonar clasic2
mente indican un déficit restrictivo y una disminución
de la saturación arterial de oxígeno. En la biopsiap¡¿J
manar hay infiltratos celulares de tipo intE:rsticial c~n
engrosamiento de septum alveolar. Porterlormente eE
fermedad granulomatosa crónica con areas de fibrosis.
(1) (SI) (57)

Los pacientes con Aspergillosis broncopulmonar
alérgica son usualmente atópicos con historia de asma
bronquial de larga duración previo a ad,quirir:. el hongo;
en ellos la respuesta inmune al asperglllus mcluye aE
ticuerpos IgG e IgE contra el hongo. En este tipo la
exposición al agente lo es mas que una simple inha12
ción, pues', estos residen en las vías aéreas dando un
aporte contínuo de antígeno, (51)

La enfermedad se manifiesta con fiebre intermiteE
te de bajo grado, tos, sibilancias y producción de eSP2:!
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t parduzco siendo la esosinofilia un hallazgo caracteC;
tic o en e~te y en la, sangre , El Aspergillus pueclerlS

' d L
"
X

"
islarse de los cultIvos e esputo. os rayosa

Ue s tran infiltrados pasajeros con areas de atelecta -m . ,
d

. f ' l 'sia, semejando los vistos en el Sm rome E,O~l':O 1 lCO~
Los tests de función pu~monar re,:el,an un def1clt de ~
po obstructivo y los antIcuerpos serlCOS contra asper9}

'llus están presentes, Si el proceso contin~a p~eden
ocurrir como escuelas permanentes Bronqulectaslas S2
culares, (14) (51)

Por su parte los Aspergilomas pueden existir
por largo tiempo s'in pre?en,tar síntomas clínicos y ser
diagnosticados en forma lncldental durante un examen
rutinario radiografico de tórax, A pesar de ello, un
considerable número de pacientes puede manifestar sí,!!
tomas siendo el mas común la hemoptisis, que se ha
estim~do se produce en 50 a 90% de los pacientes. E.§
ta puede presentarse en poca cantidad; sin embargo, se
han reportado casos de cuadros severos con resul tados
fatales Su causa en asociación con el aspergilloma
no se c:'noce con exactitud; sin embargo se ha atrib~
do a fricción mecánica del aspergilloma, a endotoxinas
con propiadades hemolíticas y a factores anticoagula,!!
tes derivados del hongo, La invasión local vascular es
también otro factor considerado. (51) (57)

Los pacientes pueden presentar ademas tos crJ?
nica pérdida de peso, y fiebre que es excesivamente
rara' a menos que ocurra una infección bacteriana por
la bo'la de hongo La disnea progresiva secundaria a un
engrosamiento l;cal de la pleura no es común. (57)

La imagen radiolÓgica se describe como una caIE
Pana en la que la bola de hongo es el badajo generalme,!!
te con una ventana semicircular de aire alrededor yque
se encuentra localizada en el lóbulo superior. La ca'd
dad en el pulmón se observa de forma oval pero puede
ser elongada e irregular, así mismo puede verse que
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I~ bola de ~ongo se mueve dentro de la cavidad al carn
blar al p.aclente de !,,?sición. Ocasionalmente se.preseñ
tan denSIdades calc1flCadas en el aspergilloma. (47) (SI)

. ~a asper!?illosis invasiva se presenta en forma dra
mat.lCa se!;H;'Jando una neumonitis bacteriana aguda. Ei
pacIente trplCO se encuentra neutropenico febril disnei
co, y con fr:-ecuencia recibiendo Antibiótic'os de ampli""O
espectro o lnmu.~osuprescres, Puede existir tos con
P?,?a expectoraclon, encontranao así, mismo dolor. p léu
rrtlCo y roce. pleural. Los rayos "X" pueden revelar
cual.q\,l,;,r forma de infiltrado, presentándose en la for
ma 101er.';1 hallazgos de bropconeumonía, siendo vista
la afecclon lobar y un patron miliar ocasionalmente
Algunos casos se presentan como Embolia e Infa~to
pulmonares. (51) (57) (78)

TEST CUTANEOS y SEROLOGIA.
La difusión doble en Agar gel para la demostración

d~ precipitinas sé,ricas contra aspergillus ha sido estu
dlada, dem,?str<;ndo que el procedimiento es efectivo pa
r~ el serodlagnostrco de algunas formas de aspergilio
SlS. Pued,;,n ser encontradas en un 100% de pacientes
con Asperglllom~s y 70% en las formas alergicas de la
enfer.medad. SIn embargo, el procedimiento no es es
pecífrco ya que precipitinas han sido encontradas en f"%

de control.es normales, en 15% de todas las admisiones
a un f:1osPltal general y en 39% de pacientes con tuber
cul,?sls pulmonar. No obstante un test positivo en un
p~Cle?te en que se. sospeche clínicamente Aspergillosis
alerglCa o Aspergllloma es evidencia de un diagnóstico
correcto. (34)

. ~I tes.t no es de valor en pacientes con Aspergillo
Sls lnvaSlva ya que los anticuerpos no pueden ser dE;
mostrados en su suero, fallando así mismo otros meto
dos, tales co;"o fijación del complemento, Anticuerpo
fluorecente, rnmunoelectroforesis. (34) (78)
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Pruebas cutáneas con extracto de Aspergillus Fu
rnigatus dan reacciones positivas en 99% de pacientes
con Aspergillosis Alergica y 22% de pacientes con A.!f¿
pergillomas, existiendo pocos datos disponibles en re
lación a la forma invasiva de la enfermedad. (34) (50

DIAGNOSTICO:
El laboratorio es esencial para el diagnostico de

la forma alergica de la enfermedad. Existe eosinofilia
en sangre Y el material parduzco expectorado revela.
abundantes eosinófilos y elementos miceliales al frote,
con cultivos positivos en 60 a 100% de los casos. Los
niveles de IgE son elevados y anticuerpos precipitantes
están presentes en 50 a 90% de los pacientes, con reac
ciones de hipersensibilidad tipo 1 (inmediata) y tipo In
(tardía) presentes en 87 a 100%. Cuatro hallazgos ma
yores son considerados necesarios para efectuarel dialj
nóstico: 1) Infiltrados recurrentes en las radiografías
toracicas; 2) Eosinofilia en esputo y periferica; 3) As
ma; 4) Hipersensibilidad dermica inmediata y tardia
contra antígenos de Aspergillus. El diagnóstico dife
rencial incluye: Asma, Infiltrados Pulmonares coñ
eosinofilia, Enfermedad pulmonar por Helmintos.y
otros tipos de Neumonitis por Hipersensibilidad. (57)

El diagnóstico de Aspergillomas usualmente se
basa en la Radiografía de tórax, en obtener el organis
mo de exámenes múltiples de esputo o de material qw.
rúrgico y en la presencia de precitipinas sericas. Su
diagnóstico diferencial incluye: Micetoma secundario
a otros hongos, quistes equinococcicos desintegrados,
coágulos sanguíneos intracavitarios, tejido necrótico
dentro de una cavidad por carcinoma o abscesos pulmo
nares. (1) (57)

-

La aspergillosis pulmonar invasiva es de las con
sideraciones a realizarse en un paciente con lesiones
focales de tipo infiltrativo. Clínicamente no puede ser
distinguida de otros procesos y deben realizarse exám~
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nes y cultivos de esputo. Cultivos positivos han sido
reportados en S a 34%. Estudios recientes han demos
trado además el valor de los cultivos nasales para e¡
diagnóstico. Su diagnóstico diferencial incluye neumo
nía por cualquiera de los organismos que infectan a 10""8
huéspedes inmunocomprometidos (otros hongos, nocar
dio., virus, neumocistis, bacteriano) afección pulmonar
secundaria a neoplasia o neumonitis secundaria a efec
tos tóxicos de radiación y terapia. (27) (57) -
EVOLUCION y PRONOSTICO:

El pronóstico de la Aspergillosis depende del tipo de
enfermedad y el estado fisiológico del paciente. La for
ma alérgica tiene tendencia a ser más severa y la dura
ción de los ataques más larga y crónica. El resultado
patológico es un incremento en la dificultad respirato
ria con Bronquiectasias, colapso segmental y fibrosis.
Aspergilomas pueden permanecer por años, sin causar
muchas alteraciones excepto hemoptisis o patología pul
monar asociada; dicha colonización puede invadir y pro
vocar alta mortalidad. El curso clínico de la forma in
vasiva es usualmente fulminante y la muerte puede ocu
rrir en 1-2 semanas. Reportes recientes indican que
con diagnóstico y tratamiento instituidos en forma tem
prana la curación puede ser alcanzada. (51)

CRIPTOCOCCOSIS:
La Criptococcosis es una infección aguda su-agu

da o crónica, pulmonar, sistémica o d~l siste~a nervio
so central (Meninges) causada por el Cryptococo Neo
formans. La infeccionprimaria en el hombre, es pUl
monar seguida a la inhalación de las levaduras, siendo
usualmente sub-clínica y transitoria; sin embargo, pue
de presentarse como complicación de otras enfermecla
des en pacientes debilifados y adoptar la forma sistérñ1
ca que puede llegar a ser fulminante. La reacción TI
sular se caracteriza por la presencia de macrófagos en
poca cantidad; desarr;ollandose en las formas crónicas
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granulomas tuberculoides, con supuración y caseific2
ción poco frecuentes. Su agente se distingue de los d-e
más hongos patógenos por la producción de una cápsula
mucinosa. (lO) (29) (40)

SINONIMIA:
Torulosis, Enfermedad de Busse:CBuschke,

tomycosis Europea. (S4) (SS)
BIas

ETIOLOGIA:
Cryptococco NeQformáns, es un organismo con

forma levaduriforme que se reproduce en forma de Ye
mas, variando su tamaño de 5 a 20 Micras, y que pro
duce en los tejidos una cápsula formáda por polisacárI
~. -

Además no produce maduración de esferulas con
endosporas. Ha sido reconocido ademas como: Saccha
romyces neoformans, Torula neoformanas, Blastom:Y
ces neoformans, Toruplopsis neoformans, DebaromJ:
ces neoformans, Saccharomyces Lithogenes, Cryptoco
ccus homini, Atelosaccharomuces Hominis, Debarom:Y
ces Hominis y Torulo histolytica, conociendo su estado
perfecto como Leukoporidium neoformans. El organis
mo crece en los medios ordinarios de laboratorio (Sa
bourau) a 37 grados. (S7) -
EPIDEMIOLOGIA:

Las palomas son el principal vector de mantimi
miento y distribución del Cryptococo, el cual es halla
do en las deposiciones de estas, así como en las de po
llos. Estos no contraen la enfermedad quizá debido a
sus altas temperaturas; pero los organismos encuen
tran en sus heces un habitat adecuado para su creCl
miento, donde puede permanecer viable por dos años o
más.

Existe además en los lugares habitados por estos
animales, tales como aticos de edificios viejos, cúp~
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las y cornizas, ambientes que presentan un substrato
alcalino con alto contenido de sal y nitrógeno. En el
medio rural es encontrado en granero, en donde el poI
vo contiene organismo viables. La exposición direct"B.
a los rayos solares especialmente en los meses de Ve
rano esteriliza el habitat del Cryptococco; sin embar
g o ~e mantiene en similares condiciones durante el Di, -vierno. (84) (87)

La distribución del microorganismo es mundial y el
hombre llega a ser infectado por la inhalación del polvo
contaminado con materias fecales de pollos y palomas
que contiene las levaduras viables. Los criadores de
palomas están más expuestos a sufrir la enfermedad
que otros, tal como lo indica el encontrar altos niveles
de anticuerpos contra la cápsula en estas personas.
(84) (87)

DISTRIBUCION:
Esta micosis es más frecuente en hombres, no exis

tiendo diferencias en cuanto a edad y raza, y teniencío
los criadores de palomas la presencia de anticuerpos
elevados lo cual no aumenta el riesgo de contraer la,.
infección, (86) (87)

ANATOMIA PATOLOGICA:
MACROSCOPICA:

El examen de los pulmones puede revelar procesos
localizados o extensos. Granulomas Cryptococales soY
tarios son encontrados en huespedes no .comprome!j
dos, con un tamaño que varía de 2 a 7 cms., y con m~
yor frecuencia en la periferia de los lóbulos o en el ~
lio. Las lesiones pueden ser sólidas, firmes, semeja.!)
do un sarcoide; o masas mucoides gelatinosas semeja.!)
una neoplasia. La Criptococosis puede coexistir con t.;!
berculosis, otras micosis, enfermedad de Hodgkin y
Sarcoidosis. (40) (60)

MICROSCOPICA:
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En la enfermedad ocurren dos tipos de reacc~ón

histológica: Gelatinosa y ~ranulom~tosa. E,:, el tlpo
latinoso existe degenerael0n mucOlde del te]1do quege
l'nvadido mientras las lesiones granulomatosas co.!.!es

" 1' f ' t f 'btienen histiocitos, celulas glgantes, m OCl os y 1 r2
blastosa. El número de levaduras enco~tradas en ,las
1 iones granulomatosas es mas pequeno que el V1StOeS

las g elatinosas con un tamaño que varía de S a 10en , ,. . ,
icras presentando en forma caracterlstlca una caps~

ra gelatinosa inmunológicamente inerte y que puede
el' vista en frotes con Muciearmina. Las levadurass
arían considerablemente de tamaño particularmente ~n

ras lesiones viejas y cicatrizadas, pequemas como Hl.§
toplasma Capsulatum, o grandes y de pared engrosada
como Blastomyces Dermatitis. La cápsula puede ser
pequeña o estar ausente, lo cual puede hacer confuso el
diagnósticu. (4Q) (60)

Fn los granulomas fibrosados solitarios, las lev2
duras están usualmente muertas y la cápsula se ~,:cue.!.!
tra desintegrada con restos encapsulados y parclalme.!.!
te calcificados, conteniendo colesterol. Dichas lesi2
nes semejan tuberculomas o Histoplasmomas ,curad,?s
y pueden ser hallazgos incidentales de necropsl~, sm
sospechar cryptococcosis, a menos que se reahcen fr2
teso (40)

FISIOPATOLOGIA:
Existen esencialmente dos tipos de enfermedad

Por cryptococo y sus manifestaciones van a depender
de la respuesta del huésped. En el paciente normal, -
luego de la inhalación del organismo, la infección fre
cuentemente subclínica se resuelve rápidamente con
síntomas mínimos. Si el número de organismos inh2
lados es alto la infección puede iniciarse en los P':!!
mones con f~cos transitorios de invasión a otros ~
tios anatómicos. En forma rara, en pacientes norm2
les, puede establecerse una infección crónica que pu~
de ocasionar lesión sistémica, cutánea o rnerÜngítica.
(35) (40)

63

~



~ -~

El segundo tipo de enfermedad está asociada co
hué:Sl?edescomprometidos, neoplasias, enfermedades ~
debIhtantes, y por terapia con drogas. En estos caso
las defensas del huésped son mínimas o inadecuadas

s,

la enferm.edad rápidamente afecta casi todos los órg~
nos, p~rtIcularmente el sistema nervioso.- La Crypt'O
COCCOSIS se ha encontrado particularmente asociada-
enfermedades de la colágena (Lupl1s; Eritematoso Si

a

t~mico), Sarcoidosis, neoplasis, embarazo y protein~
SIS alveolar en menor escala. (35) (40) (60) -
SIGNOS CLINICOS: .

. L~ infección primari,a pulmonar no tiene síntomas
dIagn.ostlC~S. y la mayorla de los casos son probablemen
te aSlnton:atIcos. Cuando están presentes, ellos incili
y~n t.os, fIebre, dolor pleurítico, malestar general-;
perdIda de peso y esputo mucoide. (35) (36)

La disminución de los sonidos respiratorios mati
dez a la percusión y frotes pleurales están fr'ecuente
mente presentes, encontrándose estertores disemine
d,o~ en la enfermedad de tipo Miliar. El examen radio
l,?glco revela un cuadr'o variable y dependen de lo re
CIente de la infección, la severidad de la enfermedad y
el est~Üus de defensa del huésped. Los cambios se
descrIben en 4 categorías: En la primera un área dis
creta y moderada de infiltración aparece ~n los campos
pulmonares inferiores, siendo usualmente de 2 a 7 cms
y gradu!amente se extienden a la periferia, simulando'
un carcln?ma! .abscesos o quiste Hidatídico. No hay lin
fadenopatla HIhar y al curar dichas lesiones desapare
cen o forman pequeños granulomas. (33) -

En el segundo tipo, hay un amplio y más difuso infil
trado qu,:, afecta las áreas pulmonares inferiores, CM
acentuacIon de los vasos, ocurriendo fibro&is residual
cuando las.lesione.s curan. En el tercer tipo, hay infil
~rados perIbronqulales extensos con sombras que serM
Jan una tuberculosis activa; sin embargo, lafibrosis ~
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'Inl'ma Y la necrosis caseosa y cavitación son raras.m . d
. 1Cualquiera de .los t.ipos anter~ores p:"e e .ocur:;-Ir en ~s

'nfecciones prImarIas y ocasIonar dIsemInacIon al s~
~ema nervioso con igual frecuencia. (33)

El cuarto tipo semeja una tuberculosis miliar y
usualmente ocurre en pacientes con Linfoma o Leuc~
mia encontrándose granulos de aspecto gelatinoso en
ambos campos pulmonares, con poca reacción tisular.
(33)

TEST CUT ANEOS y SEROLOGICOS:

Debido a que la cápsula de polisacáridos del org~
nismo es inmunológicamente inerte, la respuesta hum2
raly alérgica producida es pequeña; por lo que no exi..§
te un test cutáneo satisfactorio. Se han desarrollado,-
sin embargo, test de fijación del complemento y hema
glutinación para detectar la aparición de anticuerpos.
De ellos el test de fijación del complemento parece
ser más'específico y seguro para identificar el polisa
carido del cryptococo en los líquidos corporales, aS¡
como para evaluar la mejoría de un paciente durante
su tratamiento. Sin embargo, han sido reportados fal
sos positivos hasta en un 40%. (34)

DIAGNOSTICO:
Es necesaria la identificación del organismo en el

esputo, así como en los tejidos por medio de frote y
cultivo para establecerel diagnósticode Cryptococc2
siso Algunos puntos son importantes para diferenciar
esta entidad de otras infecciones micóticas y bacteria
nas. En lacryptococcosis hay una marcada predila~
ción de la enfermedad para establecerse en los lóbulos
pulmonares inferiores, con cavitación, fibrosis, cal<j
ficación, linfadenopatía hiliar y colapso pulmonar que
ocurren raramente. Las lesiones en moneda vistas co
munmente en Histoplasmosis o Coccidioidomicosis, y
las sombras que se extienden desde lesiones focales
emulando lesiones neoplásicas,halladas eY! Blastom.1
cosis no son vistas en esta entidád. El diagnóstico di
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ferencial debe establecerse principalmente con Tubercu
losis, otras micosis y enfermedad neoplásica. (33) (35)
(36)

EVOLUCION y PRONOSTICO:
Las lesIOnes pulmonares en pacientes normales tie-

ne un buen pronóstico y curan lentamente sin tratamien
to, desapareciendo por completo o dejando una cicatriz
residual. Rara vez hay diseminación hematógena ha-
cia el sistema nervioso central, y cuando esto sucede,
el pronóstico es grave a meno s que se instituya trata-
miento. (40) (60)

NOCARDIOSIS:

La Nocardiosis es una infección supurativa causada
por los actinomycetos aeróbicos, Nocardia Asteroides
y Nocardia Braziliensis. La enfermedad puede presel}
tarse en forma subclínica, como un proceso neumonico
o en forma sistémica por diseminación hematógena,
siendo los pacientes más afectados aquellos debilitados
por otras enfermedades o por medicación, considerangp
se a la N. brasiliensis como un agente primariamente
patógeno y a la N. asteroides" como un oportunista. (10)
(29) (46)

SINONIMIA: Ninguna.
ETIOLOGIA:

La Nocardia Asteroid<;\s ha sido reconocido como el
agente etiológico más común de la Nocardiosis Humana.
Son organismos aeró bicos, Grampositivos, filamento-
sos, que se ,fragmentan en formas bacilares y que son
frecuentemente Acido-Resistentes. Los organismos
fueron anteriormente clasificados como hongos por su
desarrollo micelial, sin embargo, fueron reclasifica-
dos como bacterias (Mycobacteriaceae) por la carencia
de celulosa en su pared celular, así como por o t r a s
propiedades bioquímicas. Los micelios ramificados en
contrados en el aire se fragmentan a conidias o esp;;-:
ras y de forma irregular tienen 1 midrade" diámetro;
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f m entados P osteriormente a formas coco-bacilares,rag
"" 1 d

. d lt 'son encontrados en los tejIdos y en os me lOS e cu 1-
P rin ci p almente Sabouraud, donde crece a 23-370.vo,

El organismo ha sido reconocido además como:
Cladothrix asteroides, Streptothr5x carn~a, Strepto-=
thrix Freeri, Actinomyces Gypsoldes, Dlscomyce,s aste

oides Oospora Asteroides, Actinomyces Asteroldes y
~oract'inomyces asteroide s . (19) (24) (28)

EPIDEMIOLOGIA:

El organismo ha sido aislado del suelo y parece
tener una distribución mundial sin á:eas de ?revalen-
cia asociándose con enfermedad anImal, hablendose <;n
contrado en ganado, animales pequeños y peces. ,La, In
fección resulta de la inhalación de las formas mlCeha-
les o sus fragmentos (Esporas), sin que haya sido re-
portada la transmisión hombre-hombr e. (19) (29) (46)

DISTRIBUCION:
N o existe un patrón racial y ocupacional en las fo.!:

mas de presentación de la enfermeda~. ,Aunq;-,e el or-
ganismo ha sido aislado del suelo, la mCldencl?- en "el
medio rural no es mayor que la urbana. La lnfecclon
primaria ocurre en un '90 % en los hombres y el prom~
dio de hombres a mujeres en revisiones de casos es r~
portado como 2:1 y 3:1; apareciendo en todas la" eda-
des, aunque la mayor incidencia se ha en contrado en 125'
ríodo de 30 a 50 años. (19) (46)

ANATOMIA PATOLOGICA:
MACROSCOPICA: ,

La formación de múltiples abscesos con necrOSlS
central y pequeñas áreas de fibrosis periférica son los
hallazgos usuales. Rara vez un tuberculoma o un gra-
nuloma organizado con infiltración de células gigantes
son vistos. El cuadro puede no distinguirse de infecci9
nes causadas por bacterias piógenas y los abscesos pu~
den aparecer homogéneos, semejando un linfoma. (3)
(45) (53).

67



,.. -
-~

., Los cambi<;>s p':l~monare.; pueden ser una combina
Cl?~ de co?,solldacl0n neumomca, abscesos, lesione"S
mIllares dIfusas y nodulares, y cavidades con adheren
cias. La afección pleural conduce a una pleuresía fi
brinosa, empiema, abscesos múltiples y derrame ade
más adenopatía traquebronquial. (3) (45) (53)

, -
MICROSCORICA:

La supuración es el cuadro histológico clásico de la
nocardiosis. Existe un infiltrado denso depolimorfonu
cleares, fibrina, linfocitos y células plasmáticas deñ
tro de nódulos, los cuales pueden necrosarse cuando
a~canzan gran tamaño y así formar una caverna. Fibro
SlS, necrOSlS caseosa y presencia de células gigantes
de Langhans no ocurre y ello no permite la diferencia
c~ón de las lesiones vistas en tuberculosis. Los orga
msmos pu~den ser demostrados con Frote de Gam y
methenamma de plata, encontrándose los Filamentos
con múltiples ramificaciones y cademas de cuerpos ba
cilares. (45) (46) (53)

FISIOPATOLOGIA:

. La ,:,nfermedad es reportada tanto como un proceso
p:lmarlo, como un proceso infeccioso oportunista. Es
vIsta comúnmente en asociación con enfermedadescró
nicas y . n~oplásicas! particularmente en-pacientes que
han recIbIdo tratamIento con esteroides tales como'
Leucemia, ~nfermedad de Hodgkin, lup~s eritematoso ,.
Asma, Penhgo Vulgar y Proteinosis Alveolar pulmo
nar. En esta última se piensa que el fluido presente eñ
los alveolos, rico en proteínas y carbohidratos provee
un medio excelente para el crecimiento del org~nismo
(13) (46) (79)

.

La infección aguda puede presentarse como absce
sos pulmonares aislados o como una bronconeumonia
q~,e subsecuentemente forma un absceso, con disemina
Clon a otras partes del pulmón, pleura o pared torácica
ocurre en forma rara. La infección crónica puede pre
sentarse como un pequeño absceso o enfermedad crolli
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ca fibronodular, los cuales pueden estar confinados a
pequeñas porciones de p.ulmón o estar diseminados, s~
mejando una tuberculosis niiliar, ocasionalmente con-
perforación y formación de fístulas en la pared tor~
cica. La nocardia puede también invadir cavidades -
pulmonares preexistentes, dando lugar a la formación
de Bolas de Hongo. (19) (79)

Según reportes, la enfermedad puede asociarse a
carcinoma de la mama Tuberculosis pulmonar, bro,!!
quiectasias y enfisema, Antracosis, Silicosis, Seno
Pilonidal, Enfermedad de Paget y disproteinemia.
(46)

SIGNOS CLINICOS:
Los síntomas encontrados son fiebre, anorexia, -

malestar general, pérdida de peso, pleuresia, sudor a
ción nocturna y escalofríos. La tos es inicialmente
no productiva, y posteriormente mucopurulenta con es
trias sanguinolentas, presentándose hemoptisis maro
va si ocurre cavitación. Matidez, disminución de los
sonidos respiratorios y estertores, pueden encontrar
se a nivel del área afectada. (19) (46) (53)

La evaluación radiológica demuestra comúnmente
infiltrados pulmonares de tipo Segmental o lobar,
agrandamiento hiliar, moteados difusos, nódulos o ma
sa. Empiema y derrames pleurales son también fre
cuentes, siendo la afección bilateral común. (28)

TEST CUTANEOS y SEROLOGIA:
Ha sido descrito un Test cutáneo (Asteroidina)y se

han realizado ensayos serológicos en pacientes con no
cardiosis; sin embargo, una respuesta consistente no
ha sido encontrada. En la actualidad no existe un pro
cedimiento serológico o cutáneo digno de confianzapa
ra el diagnóstico y pronóstico de la enfermedad. (34)

DIAGNOSTICO:
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La identificación del organismo en seCCIones his~
lógicas, pus o esputo es suficiente para establecer el
diagnóstico. Los especímenes .obtenidos deben de.' ser
examinados con frote de Gram, y cultivados para con
firmar la impresión, La nocardiosis puede semejar tü
berculosis en todos los estados; y en los casos en que
hay lesión pleural y de la pared toracica sugiere actino
micosis. Otras condiciones a tomar en cuenta en e¡
diagnóstico diferencial son otras infecciones micóticas,
carcinomatosis del pulmón y sarcomas. Hay que consi
derar además en los pacientes inmunocompi:ometidos~
la posibilidad de otras infecciones micóticas y bacteria
nas oportunistas. (24) (45) (46) (79).

EVOLUCION y PRONOSTICO:
A pesar de la sensibilidad del agente infeccioso a

varios antibioticos, el pronóstico de la nocardiosis no
es bueno, en especial si ha ocurrido diseminación. En
el huesped previamente normal la nocardiosis pulmo
nar tiene un 50 a 60 % de curación con tratamiento ade
cuado. El uso continuo de inmunosupresores paJ:'ece
impedir la respuesta terapeutica de la enfermedad.
(45) (46).

ACTINOMICOSIS:
La actinomicosis es una infección supurativa causa

da por Actynomicetos anaeróbicos y caracterizada por
una diseminación periferica con extensión al tejido con
tinuo, diseminación hematógena y formación de cavida.
des provenientes de lesiones supurativas. La enferme
dad afecta principalmente las regiones cervicofacial-;
toracica y abdominal; y puede provocar severa incapa
cidad y desfigucación. (10) (29) (84). -
SINONIMIA:

Leptothricosis, Streptotricosis, Mandíbula
nada. (83) (85).

ETIOLOGIA:
El Actinomyces Israe11i es ei agente causal

aterro

usual,
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era A Naeslundi. y Arachnia propionica pueden prod.!!-
Pir la ~nfermedad. Son organismo, microaerofílicos,e

naeróbicos, ramificados, gram positivos y usualmeE
~e no han sido resistentes. Considerados por su m°2;
fología como Hongos, pero por su respuesta a los an!!
bióticos y la composisción de su pared celular, se les
identifica como bacterias. Cultivados ,en agar s~ngre,
las colonias aparecen luego de 2 a 4 dlas de mcub.i'
ción a 37 grados bajo condiciones anaeróbicas. El test
de catalasa y otras prubas bioquímicas distinguen a e~
te organismo del Propionibacterium Acnes, un ?ontam.]
nante común de la piel. El organismo es conoCIdo tal]!
bien como: Discomyces bovis, Bacterium Actinoclad2
thrix Nocardia Actinmyces, Cladothrix bovis, Strep1;2
thrix' Actinomices, Oospora Bovis, Nocardia Bovis, -
Actinomyces Bovis, Actinomyces Bovis sulfureus, Cl.i'
dothrix Actinomyces. (19) (83) (84).

EPIDEMI O LOGIA:
Los organismos son parasitos no patógenos del

hombre encontrandoseles en las membranas mucosas
de la c~vidad oral, en caríes dental, en las criptas
amigdalares y en el tracto gastrointestinal. Algunos a.!!
tores indican que granulos sin neutrofilos adheridos
pueden ser encontrados en amigdalas sanas. (12) (19)
(29).

DISTRIBUCION: -
Los hombres son más afectados que las mujeres -y

no existe una predisposición ambiental u ocupacional.
La incidencia de la enfermedad parece ser mayor entre
las edades de 11 a 20 y de 35 a 50 años, tiempo en que
las infecciones en dientes y amígdalas son comúnes.
(12) (19)

ANATOMIA PATOLOGICA:
MACROSCOPICA:

La enfermedad produce a nivel pulmonar
pIes abscesos, -bronquietasias, adherencia" y
miento pleural. Puede ocurrir así mismo,

múlti
engrosa
fístula s
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bronquiales, fibrosis y empiema con extensión rara al
pericardio. Inicialmente existe un infiltrado denso
que produce lesiones de tipo nodular de tamaño varia
ble, lo cual es seguido de la formación degranulomas
y finalmente con supuración interior, formación de
abscesos. (44) (76) (85)

MICROSCOPICA:
El proceso consiste en una respuesta aguda de tipo

piógeno, la cual evoluciona a una lesión granulomato
sa crónica, supurativa y con formación de abscesos-;
que pueden curar dej ando cicatrices y fibrosis. Los
granulos característicos tiene una masa adherente de
polimorfonucleares, encerrada por una banda de infil
trado celular consistente en linfocitos, células plasm&
ticas, células epiteliodes, histiocitos y grandes absce
sos. En la periferia hay un área de tejido de granufá
ción que contiene histiocitos cargados de lípidos, es
tructuras vasculares; y raramente células gigantes.-
Esto puede ser visto en frotes con HE. (44) (76) (85)

Los granulos consisten en rosetas densas con fila
mentos de distribución radial, que varían de 30 a 400
micras, con diámetro de menos de 1 micra, son Gram
positivos y se pueden ver en frotes con coloración de
Methenamina de plata. (44) (76) (85)

FISIOPATOLOGIA:
La enfermedad puede ser encontrada primariamente

en el pulmón o resultar de diseminación del área man
dibulofacial, produciéndose un infiltrado granulomatO
so crónico, con formación de abscesos. La extensión
pleural con empiema resultante es una complicación
frecuente de la actinomicosis pulmonar y raramente
infecciones bacterianas secundarias pueden complicar
los. (44) (76) -
SIGNOS CLINICOS:

Los ~íntomas iniciales incluyen fiebre moderada,
-
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tos con esputo purulento sin hemoptisis. Con el pr2
greso de la enfermedad y el desarrollo de pequeños
abscesos en el pulmón, el esput<;> se presenta .<;on e.§
trías sanguinolentas, lo que sugiere destruccion P'1!
monar. La diseminación de la infección incluye pIe.!,!
ra y pard toracica, encontrándo,,!e cavidades ~ue dr~
nan material purulento, lo cual incrementa disnea y
la fiebre presentándose además sudoración nocturna,
anorexia' y anemia. El Exámen Físico revela signos
de consolidación o derrame, estertores y dedos en P2
lillo de tambor. (12) (19) (44)

El examen radiográfico muestra consolidaciones
masivas, usualmente bilaterales y en la mitad inf~
rior de los campos pulmonares; las cuales pueden pr2
yectarse a las regiones hiliares y sugerir neoplasia;
sin embargo, ciertas rarefacciones pueden estar pr~
sentes y ésto advertir actinomicosis más que tumor.
Los derrames pleurales y adherencias son comunes,
existiendo afección de las costillas, que muestran
cambios destructivo s y proliferativos.

Las infecciones crónicas aparecen como grandes
masas, semejando un carcinoma broncogénico que pu~
de extenderse a través de las fisuras y alespacio pIe.!,!
ral y paréd toracica, pudiendo originar fibrosis pulm2
nar extensa. (12) (19) (44)

Extensión extrapulmonar hacia pericardio, media.§
tino arterias pulmonares y por debajo del diafragma,
son 'complicaciones reconocidas de la infección pulm2
nar, raramen,e por diseminación hematÓgena. (12)
(19).

La Actinomicosis pleuropulmonar con cavidades -
que dreñan material purulento como forma de prese..!}
tación ha llegado a ser actualmente rara. Probabl~
mente la forma más común de presentación sea una
sombra en la radiografía: de tórax, similar a la cau
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sada por un carcinoma bronquial. (58)

TEST CUT ANEOS y SEROLOGIA:
Aún no ha sido creado un test cutaneo digno de con

fianza para el diagnóstico de la actinomicosis. Estu
dios iniciales sobre la detección de anticuerpos contr~
Actinomyces Israelli han demostrado reacciones posi
tivas en un alto porcentaje de personas normales, aS!
como en pacientes con tuberculosis y actinomicosis.
El test de doble difusión en agar gel es mas promete
dor, ya que anticuerpos han sido encontrados en 87%
de casos demostrados de actinomicosis diseminada;
sin embargo, no fueron vistos en pacientes con acti~
micosis localizada ni en personas normales, observan
dose reacciones cruzadas en el suero de pacientes
con tuberculosis, por lo que se hacen necesarios m2
yores estudios para hacer este test mas específico.
(34)

La inmunofluorescencia es un método excelente pa
ra la detección e identificación del agente etiológico
de esta enfermedad en el hombre. Anticuerpos fluo
rescentes reactivos contra los serotipos de A. Israe1ii
han sido desarrollados y pueden ser utilizados para
la detección del organismo en cultivos, frotes de teil
do y exudados. (34)

DIAGNOSTICO:
El diagnóstico de actynomicosis se basa en la de

mostración del organismo en los tejidos, líquido pleu
ralo en el material de drenaje de cavidades, media:!}
te frotes; sin embargo, la confirmación por cultivos
es necesaria. La enfermedad debe ser diferenciada
principalmente de: Tuberculosis, nocardiosis, absc~
sos pulmonares, bronquiectasias y tumores (Carcino
ma Broncogénico). (19) (58) (76) -
EVOLUCION y PRONOSTICO:

Previo al uso de antibióticos, el pronóstico de la en
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fermedad era pobre. Actualmente con terapia adecu2
da puede ser obtenido un 80 % de recuperación en to
dos los casos. (19)

P ARACOCCIDIOIDOMICOSIS:
La paracoccidioidomicosis es una enfermedad gr2

nulomatosa crónica que característicamente produce
una infección pulmonar primaria, frecuentemente in2
parente, que se disemina provocando granulomas .ulc~
rados de la cavidad oral, mucosa nasal y ocaslonal
mente mucosa gastrointestinal. Los nódulos linfa!!
cos estan comúnmente tomados y algunas veces hay
extensión al tejido cutaneo o existir afección sistémj
ca La enfermedad en su desarrollo es similar a la
BI~stomicosis y Coccidioidomicosis, con distribución
geograficamente restringida a Centro y Sur América.
(84) (85)

SINONI!v\IA:
Blastomicosis Sud-Americana, Blastomicosis Br2

silence, Enfermedad de Lutz-Splendore-Almeida, Gr2
nuloma Paracoccidioidal. (84) (85)

ETIOLOGIA:
El Paracoccidioides Brasiliensis es un hongo <ti

módico que crece en medio de Saboraud a 25 grados
C. produciendo una variedad de esporas que no son
ca:acterísticas de la especie. Todos los cultivos pr.s>
ducen clamidiosporas intercaladas con hifas en forma
de espiral, produciendo en los medios que son defi
cientes en glucosa, células de forma rectangular o
triangular y artrosporas de pared engrosada. Una s~
mejanza superficial con Blastomyces dermatitidis pu~
de causar un error diagnóstico. Se ha conocido el o]:
ganismo también como: Zymonema Brasilien,;,e., Zy~.s>
nema Histoporocellularis, Mycoderma Braslhensls, .
Mycoderma Histoporocellularis, Monilia Brasiliensis,
Coccidioides Brasiliensis, Coccidioides Histoporoc~
dioides Tenuis, Lutziomyces Histoporoceihi~aris, Bla.2
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tomyces Srasiliensis y Aleurisma Srasiliensis.
(88)

EPIDEMIOLOGIA:

. El organismo se puede encontrar en el suelo de r
gl~neS don

b
de existep cultivos de café, áreas caracte;;

za as por. osq~e humedo, con temperaturas de 23
~rados C., altltud de 648 metros y precipitación Plu
vlal d~ !' 400 mm. anual. Tiene predilección por e¡
suelo aCldo y se.,ha encontrado en el contenido intesti
nal de los murclelagos, pero no existe evidenciade eñ
ferm<;dad en los a~imales. ,~pesar de los hallazgos
apt~rlores, el habltat saproflto y las asociaciones eco
10glCas del hongo no han sido completamente dilucida
des. (84) (90)

(85)

. En base al reporte de los casos la enfermedad ha
s~do encontr~da principalmente en' Sur América (Sra
sll, Colombla, Venezuela, Argentina Perú Ecuador
Uruguay) .América Central y México; Casos' import;
dos han sldo encontrados en Estados Unidos y Europa-
~~

.
DISTRIBUCIC)N:

Los estudios realizados con test cutáneos indican
que no hay diferencia en cuanto a sexo en contraste
con los datos obtenidos de la enfermedad clínica en
los que se ha encontrado un 90% de la enferme¿'ad en
v:::rones y 10% en mujeres. Ocurre entre los 10 a 70
anos, con una mayor incidencia entre los 20 y 50 años
Se ha tratado además de asociar la enfermedad a'
otros factores, entre ellos leñadores que padecen
otras .enfermedades (Malaria, Tuberculosis) y que -
esencl~ll!le~J.t<; son mal nutridos. Esto sugiere quefac
tores ÍlslOloglCOS, ~ormonales e inmunológicos juegañ
un, p.apel en la aparlCión y distribución de las formas
chmcas de la enfermedad. (85) (89)

ANATOMIA PATOLOGICA:
MACROSCOPICA:
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El cuadro es similar al descrito para la Coccidioi
domicosis y blastomicosis, siendo la principal difer~

cia la extensa afeccién del tejido linfático y ocacion~
mente del tracto Gastrointestinal, encontrados en esta
enfermedad. (83)

MICROSCOPICA:
Existe una reacción granulomatosa junto a la for

mación de abscesos piógenos con presencia de célu
las gigantes de Langhans y células de cuerpo extraño
que contienen numerosos organismos:. Areas de ne
crosis focal y caseosa con zonas de maérófagos, his
tiocitos, linfocitos, células plasmáticas y fibroblastos
pueden ser vistas. Microabscesos con reacción poli
morfonuclear se encuentran intercalados con áreas de
granulomas. En las lesiones antiguas puede haber :!}

brosis extensa. (83) (90)

FISIOP ATOLOGIA:
La infección se adquiere por la inhalación de espo

ras del ambiente, permaneciendo aún obscuro el resei!:
vorio en la naturaleza. Los cambios pulmonares apa
recen como lesiones bilaterales, siendo la reacción in
cial una alveolitis con infiltración de macrófagos Y
pocas células gigantes, lo cual es algunas veces seg':!!
do por caseificación de pequeñas áreas. Las lesiones
se desarrollan lentamente perdiendo con el tiempo su
apariencia inicial, llegando a alcanzar características
de fibrosis intersticial. Puede existir adenopatía hi
liar y con el tiempo pueden aparecer calcificaciones
pequeñas, hallazgo menos común que en otras mic2
sis o tuberculosis. La diseminación hematÓgena ha
cia las membranas mucosas de nariz, boca o ganglios
linfáticos hace que el paciente busque atención médi
=. ~~ W~

-

SIGNOS CLINICOS:
La enfermedad pulmonar es frecuentemente una in

fección sub-clínica o inaparente. Cuando es presente
en forma p.rogresiva, se acompaña de insuficiencia
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respiratoria'
d

dis?ea, fiebre, dolor tocacico, esterta
re:" y tos pro uchva con esputo que algunas veces est"1
temdo con sangre. Todos los lóbulos pulmonares pue
den ,enco?trar$e afectados, pero con mayor frecuenci"E;
los lnferlores. Los ra y os "X" mue s tr an l' nfl ' lt "

t'
.,.. raClon

es rlaClon y presenCla de pequeños nódulos áreas q
,

s~ hacen confluentes, Las infecciones cró~1Ícas se a~~
Clan con una le~e a moderada,;;upurac~ón, con fibrosiS
extensa y ,deterloro de la funclon resplratoria que pue
de c~mduclr a un Cor pulmonale. Las cavidades no soñ
comunes y pueden ser vistas sólo en un tercio de lo
casos. La enfermedad linfática y mucocutánea extens:
puede estar presente con cambios pulmonares ' ,

mos. (88) (89) (90)
mlm

TEST CUT ANEOS y SEROLOGIA:
Pruebas c,utáneas con antígenos preparados de leva

d~ras <;n,culhvo o de tejidos infectados de cerdos hañ
sld~ uhhzadas para la evaluación del estado inmune del
paclente,' Los pacientes que se recuperan de la enfer
medad henen ~na r~spuesta fuerte de hipersensibilidad
retardada] eVldenclada, por un área de induración de 10
;nm. o mas. Los paclentes en fase terminal de la en
erm~dad son usualmente anérgicos' sim embar g o -

bos hen t t ' t ' '
, am

en e;; s pOSl lVo:' de inmunodifusión. Pacientes
con t~sts cutaneos reachvos y de inmunodifusión negati
vos henen una enfermedád moderada subclínic l' ~

tada L ' d ' ' d ' '
a y lml. a p'~raC:?CCl 101 ma es específica para la enfer

medad en dlluclOn de 1:100, ya que una dilución de 1.10
puede, tener reacc:ión cruzada con suero de pacientes
c~m,l:j¡stopl,,:~m~;;ls y Coccidioidomicosis. Test de pre
clplhnas, Fl]aClOn del complemento e inmunod'f ,,-

son realizados en forma satisfactoria' las
,l,u

t
:,lOn

f '
preclpl mas

aparec;n en orma temprana en la enfermedad y desapa

defen e1pués de la terapia. Los anticuerpos fijadores
e comp e,mento aparecen en forma tardía están pre

sentes va:,lOs meses después de la terapia. Los antl

~ueJPos Íl]a?ores del complemento aparecen en forma
ar

~?- .Y estan presentes varios meses después de la cu
ra c lmca. El test de fijación del complemento es po~
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tivo en 84 a 95% de los pacientes con infección activa,
encontrándose reacciones cruzadas con suero de p~
cientes con aspergillosis y candidiasis. La reapa!j
ción de test serológicos positivos sin signos clínicos
ha sido interpretado como índice de infección latente.
Así mismo, ha sido desarrollado el test de inmunocg
fusión, el cual ha tenido buena correlación c:o.n el de fi
jación del complemento, encontrando se POSÜ1VO en -
16% de pacientes que fueron negativos por fijación del
complemento; por otro lado, ha sido encontrado esp~
cífico para la enfermedad, llegando a ser negativo al
haber cura clínica. (84) (85)

DIAGNOSTICO:
El diagnóstico se realiza al encontrar el organi.§

mo esputo, material de biopsia, material de las lesi2
nes ulceradas y nódulos linfáticos, mediante frotes
con KOH, y confirmación por cultivo. Las levaduras
varían en tamaño, siendo las jóvenes de 2 a 10 micras
y las maduras de 30 micras o más, las cuales pueden
tener una pared doble retractil y ser esféricas, ov~
les, elípticas y presentarse en cadenas de 4 o más.
Los test serológicos son de ayuda en sugerir el dia.9
nóstico y monitorización de la terapia. La enferm~
dad debe ser diferenciada principalmente de otras mi
cosis y de tuberculosis. Su mayor incidencia la tiene
en pacientes que tienen otras enfermedades; por eje'.!}
plo: Desnutrición, ascariasis y otras helmintiasis,
enfermedad de chagas, esquistosomiasis, etc. (85)
(88)

EVOLUCION y PRONOSTICO:

La forma benigna y sub-clínica, es grecuentemen
te autolimitada con recuperación sin tratamiento ysiñ
extensión hacia las formas avanzadas. En estas, la
terapia prolongada lleva a la remisión de la enferme
dad. (90)

OTRAS MICOSIS:
SPOROT RICOSIS:
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En la Sporotricosis diseminada el pulmón raramer¡
te se afecta si el sitio primario ocurre en otra parte
del cuerpo. La enfermedad pulmonar primaria presu
miblemente ocurre por la inhalación de las formas mi
caliales de Sporothrix Schenckil que crece en el Mu"8
go y otras plantas, sin obtenerse en la mayoría de 10"8
casos una historia de exposición previa. La mayoría
de pacientes se encuentran,en un estado de compete..!}
cia inmunológica reducida, siendo principalmente dia
béticos y alcohólicos crónicos los más afectados. -

(38) (71)

La enfermedad se manifiesta en dos formas princi
pales, semejando algunas formas de tuberculosis. L-;;'
primera y más frecuentemente reportada es una enfe..!:
medad crónica cavitaria, siendo su curso general c.2
mo el de las otras micosis pulmonares. La infección
se inicia como una neumonitis aguda o una bronquitis
que puede ser mínima o acompañarse de fiebre, tos y
malestar general. Las áreas apicales del pulmón aP2
recen como los sitios favoritos de la enfermedad, lo
cual conduce a un diagnóstico inicial de tuberculosis;
posteriormente la enfermedad llega a convertirse en -
una neumonitis crónica con masas nodulares, cavida
des de pared delgada con fibrosis y derrame pleural:-
Si no se trata la enfermedad, esta puede permanecer
est<lcionaria, pero con frecuencia progresa y se extie.!)
de, llegando a producirse cavitación masiva con necr.2
sis caseosa y un desenlace fatal. (38) (71)

El segundo tipo de infección se ha descrito con afe.E
ción primaria de los nódulos linfáticos, en forma ag~
da y rápidamente progresiva, pero con resolución y r~
cuperación frecuentes., Los linfáticos traqueo-- bron
quiales están tomados, lo cual puede llegar a ser cle
tal magnitud y por ello causar obstrucción bronquial.
La enfermedad puede permanecer estacionaria por
largos períodos de tiempo y tener resolución esponti!
nea.
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En ambas formas, el diagnóstico diferencial incl~
ye histoplasmosis, coccidioidomicosis y sarcoidosis,
siendo eliminadas otras infecciones micóticas por m~
dio de test cutáneos y de fijación del complemento n~
gativos y sarcoidosis por un test de Kveim negativo.
La confirmación serolÓgica y de cultivo son neces-.2
rias para establecer el diagnóstico de la enfermedad.
Los cultivos deben realizarse, con material obtenido
de lavado bronquial y biopsia, ya que en los de esputo
con frecuencia crece Cándida y S. schenckil compo
nentes de la flora normal y alterar el diagnóstico. (71)

El Test cutáneo con Sporotrichina usualmente es
fuertemente positivo en los casos de Sporotricosis
pulmonar, posteriormente su respuesta disminuye de
intensidad y algunas veces reaparece durante la ter-.2
pia debido a la liberación del antígeno. Títulos de fij-.2

,ción del complemento, aglutinación a inmunodifusión
aparecen en el cuero de pacientes infectados y pueden
utilizarse para el seguimiento de la terapia. (38)

Dos patrones radiológicos han sido descritos en la
enfermedad. El primero es un neumonitis aguda o
crónica, con áreas diseminadas de tipo miliar y dis
tribución segmentaria o áreas de opacidad que sem~
jan un tumor, y que posteriormente se cavitan. La
segunda muestra afección de los linfáticos traqueobro.!)
quiales, siendo frecuentes las lesiones en áreas hili-.2
res. Engrosamiento mediastinal, moteado difuso y
atelectasias se describen en algunos casos, represe.!)
tando un tipo mixto de lesión. (38) (71)

CANDIDIASIS:
La candidlasis bronquial es una bronquitis crónica

que se presenta con tos productiva, estertor es media
nos, fibrosis y engrosamiento peribronquial al ex-.2
men radiolÓgico, siendo difícil determinar a la Cán<;!f
da albicans como agente etiológico. :La enfermedad -
puede presentarse como una condición crónica con le
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sión bronquial exclusivamente o como una enfermedad
pulmonar progresiva fatal. (56) (83)

La candidiasis pulmonar como enfermedad prima
ria es rara, debiendo sospechar su diagnóstico al des
cartar primero otras entidades. La Cándida rapida
mente coloniza condiciones patológicas preexistentes-
como neoplasias y dedórdenes funcional~s crónicos'
estando en estos casos en número de 10 por mI. y f&
cilmente visible en frotes de esputo. Si continúa sü
multiplicación pueden ocurrir severo di stress y muer
te. (83)

La enfermedad se presenta con tos, fiebre, sudor a
ción nocturna, disnea, pérdida de peso y produccióñ
de esputo mucoide gelatinoso con estrías sanguinolen
taso Los rayos "X" muestran engrosamiento. peií
bronquial e hiliar y lesiones que semejan una tubercü
losis miliar. En infecciones extensas y severas, las
lesiones son densas, lisas y frecuentemente un lóbulo
puede mostrar completa consolidación, a veces con ca
vitación. Cuando dos o más lóbulos están severameñ
te tomados la muerte sigue de insuficiencia respirato
ria. La enfermedad pulmonar es frecuentemente se
cundaria a Septicemido y diseminación del organismo
de otros focos. Neumonía por Aspiración secundaria
a Cándida es rara, sin embargo, ha sido reportada en
pacientes inmunocomprometidos. (56) (83)

M UCORMICOSIS:
La afección pulmonar puede ser primaria, debido a

la inhalación de esporas o secundaria por aspiración
de material infeccioso a partir de enfermedad rinofa
ciaI. Los síntomas que presenta son los de una neu
monÍa y bronquitis no específicas, con signos de troñ;.
bosis e infarto, e inicio súbito de dolor, disnea, frote
pleural y esputo sanguinolento. Los rayos

"X" muestran hallazgos inespecÍficos de Neumonía e infarto. -
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L enfermedad es generalmente progresiva y tiene un
d:senlace fatal en 3 a 30 días. H.<; sido .reportad~ ;>u
extensión al corazón con producclOn de mfart? mlOca..r
dico por invasión directa a los vasos coronarlOS, . s,:
presencia en pacientes diabéticos y su hallazgo m~
dental en necropsias. (83) (86)

TRATAMIENTO: .
Entre las drogas utilizadas para el tratamlento de

las micosis sistémicas se describen principalmente:
Los antibiótico s Poliénicos, los imidazoles y la Flu2
citocina. (9) (11) (50)

ANTIBIOTICOS POLIENICOS: . . .
Este grupo se caracteriza por un amllo macrohdo

de 26 a 38 átomos de carbono, con forn;ación de un .
ester o lactona internos, que sustenta VlOS grupos ~
dróxilo El número de uniones conjugadas y el tam~
ño mol';cular parece influenciar su actividad en contra
de los esteroles y sus efectos biológicos sobre las
células. ~ (11) (50)

Actúan promoviendo la pérdida de los constituye E
tes celulares, con posterior lisia y muerte, efecto que
depende de la unión de la droga con los esteroles de
la membrana celular, causando alteración d<: :,us pr2
piedades físicas e incremento en su permeablhda~...
La efectividad de la droga varía segun la compOSlClOn
lípida de la membrana y el tipo y c.OI~centración de dr2
ga utilizada. De ellas, l~ anfoterlCm.<; par~ce !e~er
mejor respuesta, ello debldo a su umon mas aVlda
con el ergosterol, el principal esterol de la membr~
na del hongo. Otros Polienos tienen un m?;yor .efecto
sobre las células animales debido a su umon masfue..r
te con el colesterol, el principal esterol de las cél.E
las animales, lo que explica la toxicidad e estos para
el huésped. (50)

De acuerdo a estudios en vitro, han sido descritos
14 antibióticos poliénicos, así como seis derivados, <li

83



~ -~
I

- -

vididos en 2 grupos de acuerdo a sus efectos letales y
SU acción sobre la permeabilidad celular. El primer
grupo produce una considerable péraida de potasio,
efecto fungistático a baj as concentraciones y muerte
a concentraciones altas, mostrando una separación eE
tre su efecto fungistático y fungicida, pudiendo presen
tarse este último en ausencia del primero. Se, incij!
yen en este grupo; Anfotericina S, Candicidina, Aure.2
fungina A y S, nistatina y seis derivados sintéticos
(Anfoteri<:!ina S m-etil-Ester, N-Acetil Anfotericina S,
Hamicina A y S metil-Ester, N-Acetil Candicidina y
N-Acetil Nistatina). El segundo no induce pérdida de
potasio o es mínima y un efecto fungistático separable
de la muerte celular; este grupo incluye un Triaeno
(Trienina), Tetraenos (Pimericina y Etruscomicina),
Pentaenos (Filipina y Chainina) y un Hexaeno (Dermo.§
tatina), así mismo un Polieno con estructura química
aún no conocida (Linfosarcina). (50)

Además de los efectos ya descritos contra el hongo,
la anfotericina S posee propiedades inmunocoadyuvaE
tes potentes. Ha sido demostrado que la droga mel!?
ra el número de células productoras de anticuerpos en
el bazo y los nódulos linfáticos de ratones, En.:; ge~
ral la magnitud de inmunopotenciación para IgG es
mu~ho mayor que para IgM, siendo la potencia de AE
fotericina S similar a otros inmunocoadyuvantes (SQ
G). Además de sus éfectos sobre la inmunidad hum.2
ral la droga puede también aumentar tanto las reas
cio~es de hipersensibilidad tardía como la inmunidad
celular para mejorar la resistencia del huésped a la
infección. (11) (50)

La 2.nfotericina S es la droga de elección para m~
chas de las infecciones micóticas. La droga se excr~
ta lentamente por los riñones, con una vida media
plasmática de aproximadamente 24 horas, alcanzando
una concentración en líquido cefaloraquideo de más o
menos el 3% del nivel plasmático, y no puede ser re
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movida por diálisis. Su administración es usual me.!}
te parenteral por vía intravenosa, ya que la droga no

e absorbe p~r el tracto gastrointestinal. La terapia
focal puede ser utilizada (Intrarticular); sin embargo,
no ha tenido buenos resultados. (11) (50)

No existe un método definido para determinar las
dósis óptimas, y la duración del tratamiento, reg!~
nes empíricos han sido utilizados, basados..en la dOS1S
total y el monitoreo de su toxicidad. Se administra un
test de l mg, dando posteriormente 0.2 mgfkg dura.!}
te el primer día con incrementos de 0.1-0.2 mgfkg f
D(a hasta alcanzar la dósis diaria de 0.5-1 Mg por kg

~Por otro lado puede iniciarse con J mg durante el PI2!
mer día y luego doblar la dósis cada dí~ h~sta al<;a.!}
zar la dósis de 0.5-1 mgfkg. Con este ultimo me~
do se producen menos reacciones tóxicas. La admJ
nistración puede ser realizada en días alternos y la
dósis diaria no debe exceder a 1.5 mgfkg. (11)

Sus efectos colaterales incluyen; Tromboflebitis,
fiebre escalofríos cefalea, naúsea y vómitos, los
cuales' se pres~ntan en aproximadamente un 80% de -
los pacientes, pero que pueden ser controlados m~
di ante la premedicación con Aspirina (de 0.5-1 g) y Q!
fenhidramina (25-50 mgs), así como la edición al fra.§
co de infusión de 25 a 50 mgs. de Hidrocortisona y
2 000 a 3 000 unidades de heparina. La afección r~
n~l es s/n embargo, el efecto tóxico más importante
de la ~nfotericina S, ya que luego del inicio de la tera
pia, la filtración glomerular cae alrededor del 40~
estabilizándose posteriormente a un 20 a 60% de lo
normal valores con los cuales el paciente permanece
durante' el curso del tratamiento. Si la función renal
continúa deteriorándose por debajo de este nivel, la
droga debe descontinuarse por 2 a 7 días, para luego
reiniciarla con dosis de 0.25 mgfkg e mcrementos
graduales. La Refrotoxicidad ha sido reducida en arg
males de laboratorio con la administración concomita.!}
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te de manitol intravenoso o bicarbonato oral' sin e
bargo, ésto no ha sido ensayado en paciente's (ll) '!)
(50)

.
En muchos pacientes el aclaramiento de creatinin

y los niveles de nitrógeno de urea retornan a valore a

n?rm~les meses después de haber terminado la ter:
pla, SIn que una reducción permanente en el filtrad-
glomerular haya sido documentada. (50)

o

Otras anormalidades renales pueden presentarse sin
q~,e pue.dan ser usadas como guía para su dosifica
ClOn, s18ndo estas: Cilindruria, acidosis tubular re
nal moderada y otras alteraciones de la función tubü
lar. Puede ocurrir hipokalemia en aproximadamente
un cuarto de. los pacientes y lo cual requiere suplemen
tos de P?taslO. El hematocrito cae a un valor de 22 a
35% deb1~o a u~a di.sminu.sión en, la critropoyesis.
T~om.bocItopema, dIsfunclon hepatica y reacciones
alerglcas son manifestaciones que ocurren raramente
(11) (50) .

E.I, ~onitoreQ de la toxicidád requiere de controles
perlOdlCos de h~,:,atocrito, potasio sérico, nitrógeno
de urea y creatImna serIcoS, valores de dióxido de
carb~no y análisis urinario. Estas pruebas deben ser
obtemdas previo a iniciar el tratamiento y luego 2 ve
ces por sema~a durante las primeras cuatro' sema
n~s, y posterlOrm~nte cada semana hasta que el trata
mIent? sea descontInuado. No existen datos objetivos
aproPIados. sobre duración de la terapia, pero la mayo
r~a ~e pacIentes han sido tratados con 1,5 a 2 gramos
dIarIos por 6 a 12 semanas. (ll) (50) (9)

IMIDAZOLES:
El espectro antimicrobiano de los derivados del imi

daz.ol, Inc~uye a muchos de los hongos, así como bao
terIas patogenas gram positivas, aunque su accióñ
contra estas es limitada. Difieren en el tamaño de
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sus cadenas estructurales y ello probablemente deter
mina su potencia antimicótica y toxidad en el hués
pedo (9) (50)

El interés clínico inicial del Clotrimazole fué esti
mulado por estudios realizados in vitro, los cuales-:
evidenciaron que muchos de los hongos eran suscep!j
bles; sin embargo, observaciones en vivo han demo.!?
trado poca o ninguna actividad quimioterapeútica. Ad~
más estudios clínicos han demostrado poca eficacia
y m~cha toxicidad. Es degradado por enzimas hepá!j
cas lo que disminuye en efectividad terapeútica y pr~
duc~ muchos síntomas gastrointestinales, especialmeE
te naúsea, vomito y diarrea, habiéndose reportado
además alucinaciones y desorientación. (50)

El Miconazole (l~(2-(2, 4, dichlorofenil) 2-( (2,4, -
diclorofenil) metoxistil-l-H-Imidazole) es otro de los-
derivados con amplio espectro de actividad antimici?
tica y antibacteriana. Estudios de su mecanismo de
acción sugieren que a bajas concentraciones inhibe el
transporte de las ¡'urinas y a altas concentraciones
produce daño a nivel del plasmalema y la pared cel~
lar, causando pérdida de los componentes del citopla.!?
ma. La mayoría de trabajos experimentales han sido
realizados en modelos animales de coccidioidomico
sis, con resultados efectivos, tanto contra esta enfe:!:
medad como también contra la cryptococcosis, cane!.!
diasis, paracoccidioidomicosis y meningitis por cry..!?
tococo, Sin embargo, su corta vida media hace que
se requiera de frecuente administración y su pobre p~
netración en el líquido cefaloraquideo ha necesitado te
rapia intratecal, La droga es metabolizada en el hÍg~
do a un metabolito inactivo, no debiéndose por ello ~
terar la dosis en pacientes con compromiso de la fUE
ción reanl. Han sido utilizadas dosis de 400 a 1200
mgs, cada 3 horas, sin que se haya establecido la d~
ración del tratamiento, sugiriéndose un período de 3
a 12 semanas, dependiendo del tipo de infección trata
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da y la respuesta del paciente. (66) (70)

La toxicidad que ha sido reportada inicialmente du
rante la infusión del medicamento incluye: Anafilaxia
taquicardia, fiebre, escalofríos, nausea y flebitis. '
Prurito, anemia a hiponatremia son relativamente co
munes, leucopeniá, trombocitopenia, elevación de las
enzímas hepáticas y aumento del colesterol y los tri
gliceridos han sido reportados. Estudios realizados
en coccidioidomicosis y paracoccidioidomicosis. sugie
re que la droga es efectiva para estas entidades. El
papel de la droga en blastomicosis, histoplasmosis

-esporotricosis y meningitis a criptococo permane'ce
sin ser definido, por lo que no debe ser considerado
como un agente antimicótico de primera línea, sino de
be reservarse para pacientes quienes no toleran o no
responden a la Anfotericina B. (66) (70)

Recientemente ha sido introducido un nuevo imida
zole, el Ketoconazole (R4 1,400), actualmente bajo es
tudios clínicos. Se ha encontrado que es: .soluble en
agua y bien absorbido por el tracto gastrointestinal.
A concentraciones tan bajas como 0.01 microgramo
por MI ha mostrado ser un potente inhibidor de la sín
tesis de ergosterol de Candida Albicans. con un expec
tro de actividad similar al del miconazoÍe, aunque pa
rece ser 5 veces más activo in vitro contra Coccidim
des immitis. (50) -

Estudios in vivo han demostrado que es efectivo con
tra coccidioidomicosis en ratones; así mismo resulta
dos preliminares reportan buenos resultados en pa
cientes con Paracoccidioidomicosis, coccidioidomiéO
sis, e histoplasmosis. (8) (20) -

La droga debe administrarse por vía oral a dosis
de una a dos tabletas (200 mgs por tableta) ~na vez al
día siendo la acidez gástrica la encargada de solubili
zar las tabletas. Después de una dosis de 200 mg se
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alcanza una concentración de 2: microgramos por mI,
2 a 4 horas después de la dosis, cayando a 1 microgra
mo por mI a las 8 horas y a menos de 0.4 microgra
mos por mI a las 24 horas. La droga es extensameñ
te degradada en vivo y sólamente una pequeña cantl
dad se excreta en forma activa por el riñón y el trae
to biliar, por ello la dosis no requiere modificacióñ
en insuficiencia renal. Sin embargo, no hay expe
riencia en pacientes con insuficiencia hepática ni en
dencia que estimula las enzimas microsomales hepátl
cas que median su propia destrucción. (20) -

Estudios respecto a su toxicidad son el momento in
completos; sin embargo, la droga puede causar prurI
to. rash cutáneo, hipoestesias, naúsea moderada y
vómitos con dosis de 400 a 600 mgs. Se ha encontra
do así mismo un caso aislado de ginecomastia, uno de
hepetitis y cuatro con una elevación moderada de tran
saminasas. La droga es atractiva y permite la tera
pia oral de las micosis sistémicas; sin embargo, estu
dios adicionales son necesarios para un mayor conoC1
miento acerca de ella. ". Su insuficiencia para pene
tr>ar al líquido esfaloraquideo representa una dificUi
tad para el tratamiento de la meningitis por hongos. -
(20)

FLUOCITOSINA:
La fluocitosina (5wFluocitosina) es un agente anti

micótico sintético para uso oral, efectivo en el trata
miento de algunas micosis sistémicas, en particular
las que son debidas a levaduras. Sus propiedades an
timicóticas resultan de su conversión al antimetaboli
to 5-Fluorouracil. La ausencia o pobre actividad de
la citocina Deaminasa, que cataliza la formación de
fluocitosina en la levadura, se ha observado en las cé
lulas animales y es considerada la base de la baja
toxicidad de la droga a los pacientes. Evidencia re
ciente indica que por inhibición de la síntesis de RNA,
la droga también interrumpe la síntesis de DNA, por
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conversión de la droga a 5-fluoro-2-deoxiuredílico'
,

d 1 ' h'b 1 '

aCI
o, e que a su vez In l e a slntetasa de timidalat-

que da como consecuencia la disminución del ácid o
o,

1
,

' t ' d
nu

c mco an es menCIona o. Resistencia a la fluocito...,

n~ puede producirse por deficiencia enzimática en G
Vla antes propuesta o por un excedente de compuest
nOr'males en el ambiente, los que podrían competir

Os

con lo,:,ant~metabólito:, fluo~inados. Se han reporta
do varIOS ttpo,:,de reSIstenCIa por deficiencia de per
measas, desmlnasas de citocina o pirofosforilasa m-
nofosfato de uridina. (9) (50) .2

Los estud,ios in yitro han demostrado efectividad
-

c~mtra candldal cnptococo, toruplosis y algunas espe

c~es de a:;pergtllus. La concentración inhibitor'ia m1
n~ma varIa ~e ,0.1 a 25 micr'ogramos por mililitro, -:

sIendo esta, ulttma c,antidad, el valo~ ~s,ualmente acel?
t~do como Inter~edlO entre la sensttlvldad y resisten
Cla de 1,0:' ?rgan!-sm.os. Es importante que en los teSt
de senSlh.VI,da? ,In vttro los medios se encuentren li

bres de plrlmldInas, ya que el hongo las puede utiTI
zar en for~a, s.electiva en vez de fluocitosina. La dro
ga es funglstahca y fungicida, y resistencia ha sidO
en?ontrada en 7-8% para candida albicans, 2% para
crlptocoCo, y en menor grado para aspergillus. (50)

~,:,tudio en vivo han demostrado efectos quimiotera
peutlCos contra Candida Alvicans y cryptococo neofor
mans, y. sólo bene~icios marginales contra Sporothrix
schencktl y aspergtllus, siendo ineficaz contra histo
plasma y blastomices. (9) (50) -

, ~a. dosis recomendada es de ISO mgjkgjdía dado en
dIVldld~,s cada 6 horas, siendo rápida y completa su
abso,rclon en el tracto gastrointestinal con una vida
~ed.la de 3 a 5 horas, y con excelente penetración al
h,']Uldo cefaloraquideo y otros fluídos. Su distribu
Clon exacta en los órganos y líquidos corporales se
desconoce, pero aproximadamente en 80 a 90% de la
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dpJ>.~¡¡;!or,':11e~, ":,1'9E!"ta4a.¡;;ii:¡¡gambios ,~n la orina, por
18, '7u~Jf'?\do..~;l,semplea9as ,deben ser reducidas en in
s~fW,~enclf'. r,,~aIXí ¡(50); ,-C" ' "i"
." 'J':;:-

pc. ,:-,¡,~..;L:-_')\--: c,--:,,':.r:u- L o ;_..I~;'
"'La;¡3:r,óga es bien, tolerada por;los pacientes aún

I cu~n.9.,?::es dasIa..el1:gh~ñcles' dosis 'Y por períodos largos
de ttempo, habIendo enconkado toxidad a nivel gastro
intesti'nal c~n naúsea, vómito...diar'rea y raramente
p<;i#oraciQií~;'alteraciónes en la funoión hepátioa que
inCluyen' principalm,,'nte títulos.elevados de transami
nasas'y fósfata.sa alcalina; así mismo depresión de ia
medula osea, conm.;utrop,mia,y

'"

trombocitopenia. Usual
menteJ'la~ r1'1-pifesfaci9nestóxicas,anteriores se pre
sentan en: forma moderada y son reversibles cuandO
se reduce la dosis o se suprime la droga, (9) (50)

, lvitichjlSde '1'~',;i;~;nÚest~cion~~ tó"icas, particular
mente los, Ei'fectos hem'atológicos. .parecen estar reia
cior;\ados 9?l1',}i'<;°l1c~nt'racic;nserioa de la droga, s2
br'etod() c).lal1doesta e,xcede )oslOO;microgt;'amos por
MI. : :Esta);elaoiónol1a.sido particularmente evidente
c\.1'\q?(),~~o.::rf:<?,gá' se, 11~:f'dITli~i9h:ado.en combinación
con' anf()terlCIna B, propiciandose la potenciación de
la toxicidad de esta última o una elevación de losnive
les de fluo,citosina,.dEi'bido.al daño renal producido.

-

(9)"'(50)';:~' ;'~,',c ;;:;.~, ",;' ;,:~
'c

,'/.' "

,~<:..;.¡;}..,~
'-~'

.,"-'.,- - '..'. .-

"
-

'~c
,,::~"~,..., o;><,C":~'-

-
;',¡,:-,:,1;:;:(~ ~.,(, ;)(",.;:,

"Pocas ,son'las iodiéaciones para la utilizaci6n de
fl~ocitÓsina sola; ellas'incluYE'n.infecciones por Ca"di
da albiúans (Ré;'pir~to~ias;urinarias y del tracto gas
trointestinal) y cromoinicosis; ya que la mayoría de
las XEi'cesdebe lltilizarse ~n, c()rnbinación con anfoteri
cln~ B P~~r:,,;;~IFrcatc~m~e!!téi~4_eCa,ndida Albicans, ~
pergilloSISY, Criptococcosis."." (50) e',

;_!~~j::"J '-'--,-~-' ',',
,~

.,'~, :~:,;~'.:.c,:;' ',.,~
"

"~
:':n~'~':'

,,": j;~:-
- ".

[~(1
('~;-~,-::

TRAT AMIENTOS COMBINADOS: ", e;,'

'- La .
acción de la anfoterician B contra el hongo es

mediada por dos mecanismos principales, su unión a
la membr'ana'celular,y,;~l~aumento:dejsu permeabili
dad't E$tudiP''<;'io;:vit;',6~-han''-rh,9str,ado'que el 'JSO de do

l'.;.i--, c.~ ~.,_"r...,--,_-,,¡,'.-' '-~"'-'""
,,,-'- ...,-," -
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sis bajas, no tóxicas y no letales promueven un
"selectIva con el erg9sterol de 1 b

a unlOn

h
a mem rana celul dongo y cO,n ello dan lugar a la introducción de ar el

macromoleculas dentro del hon g o pot .
d

?tras
f t S h ' enClan o aSl

e ec os. e a demostrado que utilizand . ~us
B a concentraciones inh l.b l

.
torl

.
as

,. o anfoterlClna
., mlmmas en c b.

ClOn con fluocitosina y tetraciclina h . om l~
do los efectos antimicótico s contr

S
C
e an lncrementa

. as ryptococo n f-mans y varIas especies de Candid. ,. eo Or

binación con Rifam . . . ":' aSl mIsmo su com

Candida Albicans
~cIna potenClahza su efecto. contra

P l. . . ,. Capsulatum y B dermatItId. 01

l
? lmlXIna

f
B ,;,n combinación con fluocitosina o t e ~' <:

c lna es e ectIv c t d
O

d
WaCl

(50).
a on ra can 1 a y cryptocococo. (Il) -

f t
E? yivo

B
ha sido r-eportada que la combinación de An

o erlClna con Fluocitosina e d.to. .,-
ca contra Cryptococo y Cand. d

s a 1 lva y qUlza slner9i

portado que la unión de A f t
1

~'o Otros autores han~re

es sinérgica contra Coc o ~ o o. ~rlCl
l
na J?y T etraciclina -=

la combinación de A nf t
Cl ~o~ eS

B
mmltIs y que además

.
1

o erlClna con Rifa. . .
mI ar contra Histoplasm C

mplClna es SI

Dermatitidis. (50).
a apsulatum y Blastomice-;

Algunas combinaciones sin e b
gónicas; por ejemplo' Mic:'nazol

m argo, p.ar:ecen an~

disminuye la efectividad de t 'Ylt
!\nfoter

l
lClna B, que

. h'b. ., es a u lma e lo qui '
In. 1 lClon de la síntesis de ergosterol id' d

za por

mlco~azol, con pobre unión de la anfote~ic~~la 'kp:r ~l
mem rana celular del hongo. (50) a

En la actualidad la información e f O' treco d l . s su lClen e para
men ar a terapIa combinada de A f t '.

Fluocitosina en el tratamiento de' f noO erlCIna B-

da y cryptococo No h r.
In eCClones por candi

tra de otras inf~ccione
ay su lc~ente exper-iencia en con

ciones. (9) (50)
s y en e uso de otras combina

REGIMENES TE~AP~UTICOS ESPECIFICaS:
La recuperaclon SIn tratamiento específico es tí~
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ea en la Histoplasmosis pulmonar primaria, así como
en casos de reinfección, en huéspedes normales; sin
embargo, en los raros pacientes en quienes se presen
ta severa hipoxia y síndrome de dificultad respirato
ria, el tratamiento con anfotericina B así como con
corticosteroides está indicado. (48) (77)

Un problema terapeútico único lo representa la Me
diastinitis fibrosante secundaria a histoplasmosis, ya
que la linfadenectomia mediastinal temprana no sólo
es diagnóstica sino que además potencialmente curati
va. La r-emoción del antígeno de histoplasma junto
con los nódulos linfáticos hiliar-es y mediastinales ha
ce que se produzca en el huésped una reacción progre
siva de hipersensibilidad con fibrocalcificación. ea
Anfotericina B o esteroides no se encuentran indicados
en esta forma de la entidad. Una intervención ter a
peútica satisfactoria depende esencialmente de un

-
diagnóstico tempr-ano antes que el proceso invasivo fi
broesclerótico se llegue a mineralizar. Una vez que
el mediastino es envuelto en esta metamorfosis calci
ficante comprometiendo estr-ucturas vitale; del míS
mo, llega a ser inaccesible para el cirujano, ya que
nervios, linfáticos, venas y arterias pueden ser daña
das durante el acto quirúrgico, con hemorragia incon
trolable, durante y en el post-operatorio como la rrla
yor complicación quirúrgica. (48)

Todos los casos de Histoplasmosis diseminada de
ben ser tratados con Anfotericina B intravenosa a do
sis de 2 mg/kg/día, en forma inicial, yposteriorme:!;
te un regimen de 0.5 mg/kg/día. A pesar de dicho -
tratamiento, la frecuencia de recaídas se estima en al
rededor del 50%. Cuando se encuentra pericarditis-;
se requiere de un curso similar de anfotericina B jun
to a la administración de corticosteroides. (32) (48f

La excisión de las lesiones cavitarias no es curati
va, ya que la enfermedad frecuentemente reapareée
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en el tejido contiguo con perdida de paranquima pul
monar funcional durante la resección, por lo que d-e
be evitarse. Estos pacientes requieren tratamiento :-
con anfotericina B a dosis de 0.5 mg/kg/día hasta al
canzar un total de 2 gramos. (37) (48) (62) -

Los pa~ient~s que presentan coccidioidomicosis pul
monar prlmarla generalmente no requieren tratamien
to. Cuando el infiltrado persiste por más de 6 sema
nas y se presenta una neumonía coccidioidal persisten
te, puede constituir una indicación para el inicio de
la terapia con anfotericina B. Se duda, sin embargo
que el tratamiento con esta droga puede detener la c~
vitación una vez que esta se ha iniciado. Cuando] a ea
vitación es parte de la neumonía necrotizante o la disa
minación local o distante toma lugar, la droga está in
dicada. En el tratamiento de una cavidad establecida
la droga no induce el cierre de la misma, pero- e~
presencia de síntomas de infección pulmonar pu~da
considerarse un ensayo con la misma. (16) (22)

No existen ensayos controlados que documenten la
eficacia de la dosis y duración que se necesite lo cual
hace difícil establecer una guía para el tratamiento de
laenfermed~d: Claras indicaciones para la, terapia
con anfoterlClna B son el encontrar una o mas lesio
nes fuera de los pulmones, la enfermedad miliar ev/i
luada radiográficamente, y que es indicativa de diserñi
nación hematógena, y los tratados con drogas citotóXI
cas. "22)

Algunos factores que pueden incrementar el riesgo
de una resolución inadecuada son: 1) Un estado de in
munosupresión como procesos linfoproliferativos o
embarazo; 2) Perdida de la respuesta con inmunidad
mediada por células, medido por el test cutáneo (Coc
cidioidina); 3) Individuos de raza negra y asiática" 4)
Altos títulos de fijación del complemento; 5) Si~nifi
cante toxicidad, fiebre y perdida de peso. (16) -
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La cirugía es con frecuencia utilizada en coccidioi
domicosis para efectuar el diagnóstico, ya que el gr/i
nuloma coccidioidal es con frecuencia indistinguible
de otras causas de nódulos solitarios del pulmón, pero
SU papel en el tratamiento es limitado a la repara
ción de una fístula broncopleural, el drenaj e de un
empiema y la resección de enfermedad cavitaria.
(15) (16) (22)

Existe, sin embargo, controversia y diferencia de
opiniones respecto a la indicación de resección de una
cavidad pulmonar por coccidioidomicosis. A pesar -
de ello, se consideran algunas indicaciones para la re
sección quirúrgica, siendo ellas: 1) Cavidades de ráPl
da expansión, con riesgo inminente de ruptura; 2) FíS
tula Broncopleural; 3) Micetomas sintomáticos y 4)

Hemorragia seria y persistente. (15) (16)

Las infecciones por Blastomicosis no tratadas son
potencialmente fatales y todos los pacientes con enfer
medad sintomática deberían recibir tratamiento. La
droga de elección es anfotericina B intravenosa a do
sis de 0.5 mg/kgMdía hasta alcanzar 2 gramos. Si la
anfotericina B falla, cursos con 2- Hydroxystilbamidi
na (225 mg al día hasta una dosis total de 8 gm) pue
den ser utilizados. (39) (48) -

En el tratamiento de alveolitis alergica extrínseca
debida a Aspergillosis, los glucocorticoides pueden
ser de ayuda, sin embargo, la eliminación del Antíge
no inhalado es la mejor medida. Desafortunadamente
muchos de estos antígenos son debidos a riesgos ocu
pacionales y los trabajadores deben ser forzados a la
utilización de máscaras como medida preventiva. Si
la alveolitis alergica extrínseca existe por largos pe
riodos (meses o años) previos al diagnóstico y trata
miento, la fibrosis pulmonar irreversible puede ocu
rrir. (51) (57)
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En el caso d~ Aspergillosis Alérgica Broncopulm
nar, el tratam1ento con agentes antimicóticos sisté ..!:!

c.os no es :le a'yu~a, sien?o los Glucocorticoides ef~
tivos en d1sm1nUlr los slntomas clínicos y los nivel -
de I~G, t~nto en. forma contínua como alterna. Un t~:
tam1ento mefectivo puede permitir que esta entidad
progrese al desarrollo de Bronquiectasias. (51)

La te,rape~tica .del paciente con Aspergilloma es con
trover~lal y esto mcluye observar al paciente sin dar
tratam1ento. Aunque han sido reportados algunos c
sos que responden a la terapeútica médica aislada l~
mayoría d.e .clínicos coinciden en que el uso sisté~ic~
de ~,nfoter1c1na B. es inefectivo en el tratamiento de la
les1on, deb1do pr1ncipalmente a las altas concentracio
nes de drog~s. requ~rida y, a su inhabilidad para pene
trar en el Sltio de mfeccion. Esto último ha c nd -,
do 1 l'

. ,
d

. o UC1
a a rea 1zaC1on e 1ntentos para instilar por vía eñ

dobronqUlal es.tos compuestos antimicóticos, sin que
se hayan obtemdo resultados satisfactorios. (51) (57)

La resección rutinaria del aspergilloma ha sido re
comendada por un gran número de investigadores ba
sados en,la presencia .de hemoptisis masiva. Si~ eiñ
bargo, aun en p.resenc1a de hemoptisis, la cirugía no
parece necesar1a, puesto que se ha encontrado que mu
chos d: estos.p.iiClentes resuelven sus síntomas siñ
tratam1ento, slendo la s,;v:ridad de procesos subya
c".ntes (Enf:rmedades. cromcas pulmonares), la deter
mmant~, de 11!'~ort.anCla en los resultados, debiendo la
resecc10n qUlrurg1ca no ejecutarse en forma rutinaria'
por lo tanto en manejo de un paciente con aspergillo'
ma debe ser individualizado. (51) -

La asp~rg,illosis pulmonar invasiva en pacientes in
munosupr1m1dos pue~e. ser tratada satisfactoriamente
Con el uso de anfoter1C1na B, en forma tem p ran
al ta d .

1 ' d
a y en

.~ OSlS, og:an ose una recuperación adecuada
pud1en~ose aS°C;lar la transfusión de granulocitos. U~
tratam1ento satisfactorio está directamente relaciona
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do con la rapidez del diagnóstico y con el inicio de la
terapia, debiéndose utilizar la defervecenscia y el
aclaramiento radiografico como indicadores de la res
puesta y guía de su curación. Desafortunadamente cl
éxito clínico en tratar la infección inicial puede ser
un error y los pacientes pueden recaer meses mas tar
de con recrudecimiento de la enfermedad. (51) (57)-

El sinergismo entre anfotericina B y la 5-fluroci
tosina es conocido y ha mostrado tener valor. clínico
en la infección por aspergillus, sin embargo, hay po
cos datos que apoyan el uso de 5-flurocitosina en pa
cientes inmunocomprometidos con aspergillosis inva
siva, por los efectos de mielosupresión de la droga.-
Aerosoles con histatina han sido también utilizados en
varios pacientes, sin embargo, sU uso es de difícil
evaluación y no se emplea para las formas invasivas
de aspergillosis. Ocasionalmente en la forma invasi
va puede llegar a desarrolllarse enfermedad cavita
ria, recomendándose generalmente reacción quirúr~
ca en pacientes comprometidos. El papel de la tera
pia con granulocitos en la espergillosis invasiva no se
encuentra bien definido, sin embargo, en algunos pa
cientes neutropénicos, repetidas infusiones pueden -:
ser de beneficio en combinación con la medicación an
timicótica. (51)

-

Algunos autores indican que la enfermedad pulmo
nar por criptococo es una infección autolimitada y que
el tratamiento con drogas es innecesario; otros indi
can que el riesgo de diseminación es real y recomieñ
dan el tratamiento temprano con Anfotericina B o s::.
Fluorocitosina. Sin embargo, no ha sido demostrado
que ocurra diseminación tardía proveniente de enfer
medad pulmonar cuando el tratamiento no es dado.
(19) (36)

La enfermedad pulmonar y del sistema nervioso
central requiere tratamiento con las drogas ya mencio
nadas; pudiendo obtener un completo aciaramiento de
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las lesiones pulmonares. Cuando las lesiones focales
pulmonares no responden, la resección quirúrgica de
be ser evaluada. (19) (33) -

El tratamiento de elección para la nocardiosis es
sulfonan;idas o Trimetropin-Sulfa, debiendo utilizar
se tera~la prolongada,ge.neralmente por 1 a 2 mese"S
con dOS1S de 8 a 10 gr. dlarios de sulfadiazina o sulfi
soxasole, posteriormente 4 gramos al día por 1 año-
para alcanzar niveles sanguíneos de 10 mgj100 mI. '
Algunos autores reportan el uso de Cloranfenicol o te
traciclina en combinación con las sulfas; así mismo ai
gunos casos de la enfermedad observados en paciente"S
a quienes se les efectuó transplante renal con falla en
el.trat.an;iento con sulfonamidas, fueron tratados con
M~n?ClChna y. una combinación de Ampicilina y eritro
mlCllla, obtemendo buenos resultados. (4) (19) (84)-

La penicilina en dosis es de 2 a 5 millones de unida
des al día por 6 semanas, seguido de terapia proloñ
gada con penicilina oral y tetraciclina por 2 a 4 mese"S
en los casos moderados y por 12 a 18 meses en los ca
so.s se.veros es el tratamiento de elección para Actino
m~cosls: .Drogas alter~ativas son la eritromicina y ia
cllndamlCllla. Las leslones supurativasdeberían de
ser ex.cindidas y drenadas. Con el tratamiento adecuado
se obtiene un 80% de recuperación del cuadro (19)
(58) (84)

.

En los casos mbderádos de paracoccidioidomicosis
p,":eden ser utilizado tratamiento con sulfonamida oral,
mlentr,:s.los casos más avanzados son tratados con
anfoterlCllla -B con las dosis ya mencionadas (83)
(84) (88)

.

La esp,?rotricosiscon enfermedad limitada a los nó
dulos mlllares puede permanecer silenciosa y algunas
veces res.'~lverse, sin embargo, cuando hay una ma
yor afecclOn del parenquina pulmonar con produccióñ
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de neumonitis crónica, la enfermedad puede ser fatal
si no se trata. La anfotericina B es la droga de ele.s;
ción en los esquemas ya establecidospara las otras
micosis. Se ha reportado así mismo el uso de Di~
droxistilbamidina, así como griseofulvina en casos
aislados. La resección quirúrgica es considerada ad~
más como tratamiento adecuado. (71) (84)

La candidiasis pulmonar es tratada con Anfoteriq!
na B a dosis totales de 2 a 3 gramos que con frecuen
cia son efectivas. La 5-fluorocitosina ha sido tam
bién utilizada en el tratamiento de algunos casos con
dosis que han variado de 8 a 12 gramos, sin embargo,
han sido encontradas fallas en el mismo y puede exis
tir depresión de la médula ósea. (56)

La Anfotericina B es también administrada para
Mucormicosis pulmonar, hasta la obtención de las d2
sis máximas y detención de la progresión de la enfeE
medad, continuándose posteriormente el tratamiento
por un total de 10 a 12 semanas, con malos resul~
dos. (83) (87)
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v. MATERIAL Y METODOS

El objeto de estudio del presente trabajo lo cons-
tituyeron los casos clínicos con diagnóstico de Micosis
Pulmonar, que fueron encontrados en Revisión Retros-
pectiva en el Departamento de Medicina del Hospital
General 11San Juan de Dios" en el período comprendido
del año 1,976 al, 980.

Para tal efecto se realizó revisión del libro de
egresos de los diferentes servicios del Departamento -
de Medicina, Archivo del Departamento de Estadistica
y las Historias Clínicas de los casos encontrados.

En eada caso se efectuó un estudio de los aspec-
tos: Etiológicos, Síntomas y Signos Clínicos princi-
pales, laboratorios y procedimientos diagnósticos, tra-
tamiento y Evolución Clínica.

Se realizó así mismo Revisión Bibliográfica de la
entidad y análisis comparativo .entre los hallazgos de
los casos que fueron estudiados.
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VI. PRESENTACIOt:LQE CASOS:

Se presenta a continuación, en forma breve, una
descripción de los Casos que con diagnóstico de Micosis
Pulmonar fueron encontrados durante el período 76-80
en el Departamento de Medicina del Hospital General
"San Juan de Dios".

CASO No. 1:

Paciente Masculino de 51 años, Originario y Resi-
dente en Nuevo Progreso San Marcos, Soltero, Anal-
fabeto, Agricultor (CafetalesJ.

MC: Referido por Médico particular por lesiones enCa-
vidad Oral de 3 meses de Evolución.

Historia: Aparecimiento-ue lesiones 3 meses antes, con
sensación de "Comezón", localizadas en maxilar supe-
rior y paladar Blan do y Duro, y luego masas que han ido
aumentando de tamaño, con diseminación posterior a al1L
bós _maxilares. Cuando acompañado de debilidad gene-
ralizada, pérdida de peso, períodos de fiebre no cuanti-
ficada por termómetro, negando historia de tos. Ningún
antecedénte de' importancia. Hábitos: Fumador crónico.

EF: 75 lbs. de peso, febril (38 grados C.), taquipneico
e hipotenso, alerta, emaciado, malas condiciones higié-
nicas y nutricionales. Conjuntivas pálidas. Boca con
presencia de lesiones nodulares blanquecinas en paladar
blando y duro, así como en maxilar superior, ausencia-
de piezas dentales, abundante sepsis oral. Adenopatía
Cervical Múltiple, pequeños no dolorosos, así como su-
praclaviculares. Pulmones con Matidez basal en 1/3 liL
do izquierdo con presencia de estertores gruesos crepi-
tantes difusos más acentuados en las bases. Atrofia de
Masas Musculares. Rx. de "Tórax" a su ingreso: In-
filtrado Basal Derecho. Densidad difusas en ambos caIIl
pos pulmonares.
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rc a su Ingreso: Problema Granulomatoso Pulmonar y
Oral de Etiología: A)Tuberculosis B)Micosis:. b.1

~ Bla~
tomicosis Tropical b2) Aspergillosis b3)CocCldlOldom..l
cosis. Le fueron realizados estudios para desc.artar -
problema tuberculoso .:, los cuales .fueron negativo;". Se
efectuó posteriormente frote y cultlVo de las leslOnes
que presentaba en la boca, las cual~s.f~eron rep.o:ta-
das como: compatibles con ParacoccldlOldes Brazl}len-
siso Frote y Biopsia de paladar descartaban ademas -
malignidad. Desarrollo proceso infeccioso sobreagreg"
do en boca. Recibió tratamiento con Ketoconozole (.1
tab. PO BID) por 25 días, pero el mismo fue suspendl-
do por presentar reacción de hipersensibilidad (Fiebre \
administrándose entonces Anfotericina B (De 5 hasta 40
mgs. IV C/24 Hrs), por 28 días, desarrollando duran-
te este período Rash cutáneo moderado e Hipc;kal.emia
.leve que recibió tratamiento. Le fue dado aSl mlsmo -
o.atamiento con penicilina Procaína (800,000 U 1M
C/24 Hrs. ) por 8 días por el proceso sobreagregado en
boca. Paciente evolucionó satisfactoriamente con me-
joría franca de cuadro Oral y Pulmonar, egresado 81
días después én condición Mejorado. Concluyéndose: -
P aracoccidioidom icosis.

CASO No. 2:

Paci8nte Masculino de 40 años de edad, Originario
de Nahuala y Residente en esta capital, Cargador de
Bultos (Terminal).

MC: Dolor en Hemitórax anterior izquierdo y debilidad
general de 2 meses de evolución.

Historia: 2 años de haber iniciado cuadro de debilidad
general progresiva más decaimiento, que 1 año des-
pués se acompañó de dolor en tórax izquierdo ante-
rior así como tos seca no espasmódica, esputo blan-
quecÍno, no sang~e, perdida de ~e.~o y fiebr~ no cuan-
tificada por termometro de remlSlOn espontanea. Dos
meses antes de consultar cuadro se acentuó, sobre to-
do, dolor en tórax anterior izquierdo con irradiación a
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VIL DISCUSION:

La Micosis pulmon ar es una entidad raramente -

investigada en nuestro medio, encontrando una inciden-

cia de 2 casos en nuestra revisión de 5 años (1976-19801

I
Si la comparamos con tablas

epidemiológicas de otros

países que muestran incidencias de 23 por Millón para

la Histoplasmisis y de 0.2 por Millón para la Coccidio-

idomicosis. (26) Vemos que estas son prácticamente si

I milares, aunque debemos de tomar en cuenta el pobre es

tudio que se le realiza a los pacientes qU3 presentan esta

I
entidad en nuestro medio, contribuyendo a esto la no dis
ponibilidad de metodología diagnóstica, en lo que respe~

ta a testscutáneos y serológicos.

-

En la presente revisión no podemos menc ionar

predominio de una u otra Micosis, ya que los únicos 2

casos encontrados se refierem a
Coccidioidomicosis y

Paracoccidioidomicosis; las 2 entidades se presentaron

en el Sexo Masculino con un intervalo de edades que os-
cilaron entre 40 y 60 años, hecho confirmado en la revi

sió"n de literatura efectuada.

-

T al y como se ha descrito ros signos y síntomas
de la afección Micótica Pulmonar son inespecíficos, ha-
biendo encontrado que únicamente el caso de Paracocci-
dioidomicosis, tuvo una presentación típica de afección-
concomitante Pulmonar y Oral, como algunos reportes -

lo mencion ano (88) (89)

Los hallazg'os radiológicos que en nuestro me'dio

conforman la única ayuda al diagnóstico clínico, fueron
todos sugestivos de enfermedad

Granulomatosa; en el C2c

so de Coccidioidomicosis
presentado, Adenopatía Hiliar

y derrame pleural, fueron hallazgos prominentes, des-
critos ambos en la literatura con una incidencia de 20 y
30% respectivamente. (16) (22) (42)

I

I

I

~

La importancia que cobran las entidades predis-
ponentes tales como: Leucemia, Linforna, Desnutrición,
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~n~er.¡nedad r::ulmonal' Crónica, ?tras N eoplasias, An
tlblOtlCoterapla prolongada, Mamobras Endobronquia-:
les repetidas e lnmunodeficiencia Primaria, es deter-
minante para que la Micosis se presente. En nuestros
casos encontramos que la Desnutrición fue el faétor - -
condicionante principal para el desarrollo de Micosis -
Pulmonar.

Los hallazgos de Laboratorio aunque no patognomó
nicos, son de ayuda para documentar la presencia de :
Enfermedad crónica, como lo es la Micosis Pulmonar.

En nuestro medio no hay disponiblidad de e iccución
de pruebas cutáneas y serológicas, de suma impor-
tancia en otros países; contamos solamente con ;-'l'otes
y Cultivos (Esputo y Biopsia de tejidos), así como ra-

"X" 1 f . .,
d 1 d

. , .yos } para a con lrmaClon e lagnoshco en estos
casoso

La anfotericina B continúa siendo la droga de elec-
ción en el tratamiento de estas entidades habiendo sido
utilizada en 1 caso de la presente revisió'n encontrando
co.mo reacciones colaterales Rash cutáneo e Hipopotas~
fila.

Una droga alternativa y que aún se encuentra en es-
tudio, como lo es el Ketoconazole, fue utilizada en am
bos pacientes de esta revisión, sin que haya sido de=-
mostrado su beneficio, encontrando como efecto adver
so único para su uso, Reacción de Hipersensibilidad -
man ifestada por fiebre. Esto de compara a las concl!J..
siones obtenidas de diversos reportes de la literatura -
Mundial. (8) (20) (50)

Las complicaciones asociadas en nuestros pacientes
incluyeron Fístula Pleuro-cutánea con formación de Abs
ceso Bacteriano, así como infección sobreagrcgada Ba;;-
teriana de la Cavidad Oral, lo cual se prueba de las al
t~;aciones inmunológicas debilitantes de nuestra pobl§;:
Clon.
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r-
El tiempo de hospitalización fluctuó en 60 días co,-

rnO promedio valor muy encima de lo encontrado en -
lotros países,' en los que es de 35 dí.as. ~~n.tribuyó a
esta prolongada estancia, la poca dlspomblltdad de me-
'dios diagnósitocs y las complicaciones presentadas por
los pacientes.

En cuanto a Mortalidad, correspondió a un caso,-
el cual presen taba Coccidioidomicosis, no incluído. de!1.
tro de las formas benignas de la

. enfermedad y qUlen -
presentó como complicación Fístula ple~ro-cutáne~ con

Iformación posterior de Absceso Bacterlano y sepS1S.

Es de suma importancia la obtención de nuevos -
métodos diagnósticos en nuestros hospitales para la de-

I ., d 1 f
.,

M
.,

t
. P 1tecclon e n eCClon lCO lea u monar.

I
I

.

I

I

I

I
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2.

3.

4.

5.

6.
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VIII .CONCLUSIONES:

1. La enfermedad Micótica Pulmonar se presenta
con una incidencia baja en nuestro medio Hospi-
talario, habiéndose encontrado en la revisión efec
"üacla, dos casos que correspondieron a: Cocci"=
dioidomicosis y Paracoccidioidomicosis, perte-
necientes al sexo Masculino.

La radiografía de tórax fue el principal método
diagnóstico auxiliar de la entidad en nuestr'os ca-
sos, siendo su confirmación realizada por medio
de frotes y cultivos de esputo y material de biopsia.

Test cutáneos y serológicos son de importanciap<L
ra correlación de el cuadro clínico, así como te-
rapeútica en Histoplasmosis, Coccidioidomicosis,
Aspergillosis y paractoccidioidomicosis. No son
realizados en nuestro medio en forma rutinaria.

La Desnutrición es el factor predisponente pri!l
cipal que encontramos en nuestros casos para el -
desarrollo de Micosis Pulmonar.

La anfotericina B continúa siendo el tratamiento -
de elección en pacientes con Enfermedad Micóti-
ca Sistémica de acuerdo a la revisión efectuada,
habiéndose encontrado como complicaciones se-
cundarias a su utilización en nuestros casos, Rash
cutáneo e Hipopotasemia.

El Ketoconazole es utilizado como droga alterna -
tiva en el tratamiento de la Enfermedad Micótica
(Candidiasis, Coccidioidomicosis y Paracoccidio-
idomicosis principalmente); sin embargo, resul-
tados clínicos satisfactorios no fueron observados
en nuestros pacientes, encontrándose como efeQ.
to adeverso Reacción Hipersensibilidad manifes-

I

~

r

.
I

7.

tada por Fiebre.
. sobreagregada fue la princi-lnfección ~act.';rlan

b
a

d en los casos estudia-pal comphcaclon o serva a
dos.

.
l' ción de nuestros pacientesEl tiempo de ~.os~~6~zd1as, falleciendo uno de -

fue en prome 10 . d omplicaciones sobreagr§.
ellos a consecuenCla e c
das.

8.
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IX. RECOMENDACION ES:

1.

2.

3.

4.
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Efectuar Te"jts cutáneos y seroIógicos a los pa-
cientes con Enfermedad Granulomatosa Pulmonar,
para el diagnóstico temprano de Enfermedad Micó
tica. -
Tener en mayor consideración a los procesos mi-
cóticos en el Diagnóstico Diferencial de los pro-
cesos granulomatosos Pulmonares.

Aunque no disponible en Guatemala, debe conti-
nuarse el uso de Anfotericina S, como la droga
de elección para el tratamiento de los procesos
micóticos sistémicos, hasta que la eficacia de los
nuevos productos disponibles al momento tenga un
soporte más objetivo.

Es necesario efectuar mayores estudios sobre mi
cosis pulmon ar en nuestro medio para poder de=-
terminar, en mejor forma, su incidencia y posi-
bles áreas endémicas de distribución.

,
I
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