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RESUMEN

Las infecciones por Aspergillus sp. afectan muy fre-
cuentemente al tracto respiratorio, provocando diferentes
cuadros clinicos segun factores dependientes del huésped.
En la siguiente nota clinica se describen dos casos clinicos
de aspergillosis pulmonar croénica necrotizante. Ambos
presentaban el antecedente de broncopatia crénica previa,
uno de ellos estaba en tratamiento crénico con corticoeste-
roidesy también en ambos casos la forma de presentacion
radioldgica fue de infiltrados pulmonares de curso suba-
gudo o crénico que se cavitaron posteriormente. La
sobreinfeccion bacteriana de las lesiones provocadas por
€l hongo se dieron también en los dos casos. Fueron trata-
dos con itraconazol con buena evolucién posterior.
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TWO CASES OF CHRONIC NECROTIC PULMO-
NARY ASPERGILOSIS

ABSTRACT

Infections caused by Aspergillus sp. frequently involve
therespiratory tract and cause a variety of clinical patho-
logies, depending on the underlying conditions of the host.
In this article, two cases of chronic necrotic pulmonary
aspergillosis are described. Both patients had a previous
history of chronic bronchopathy, one of which had a chro-
nic treatment with corticosteroids. In both cases, the
radiological presentation was presence of pulmonary infil-
trates of sub-acute or chronic course, which became cavi-
tated later. A bacterial overinfection of the pulmonary
lesions occurred in both cases. Both patients were treated
with itraconazol with good outcome.
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INTRODUCCION

El Aspergillus es un hongo ubicuo cominmente ais-
lado como saprofito en muestras del tracto respiratorio
superior. Tiene escasa patogenicidad para humanos y
animales y rara vez invade € huésped inmunocompe-
tente. El tracto respiratorio se ve afectado en aproxima-
damente el 90% de los casos de infeccion por Aspergi-
[lus, aunque puede afectar cualquier érgano. Depen-
diendo de s € huésped esta inmunodeprimido o es at6-
pico, pueden darse diferentes entidades clinicas debidas
alainfeccion por Aspergillus, como son la aspergilosis
broncopulmonar alérgica (ABPA), la aspergilosis inva
siva o € aspergilomat?.

La aspergilosis pulmonar crénica necrotizante
(APCN), también llamada aspergilosis semi-invasiva,
es una forma de infeccién subaguda o crénica del
parénquima pulmonar méas frecuentemente descrita en
pacientes con alteraciones de los sistemas de defensa
pulmonares por patologias preexistentes o inmunode-
presion sistémica que suele cursar con infiltrados par-
cheados con cavitacion®,

A continuacion presentamos dos casos de APCN
diagnosticados en nuestra seccién de neumologiaen los
ultimos afios que pensamos podrian ser ilustrativos de
estarara enfermedad.

CASO1

Varon de 81 afios, hipertenso y EPOC grave tipo
bronquitis crénica. Fue diagnosticado de polimialgia
reumética por lo que estaba en tratamiento esteroideo.
Presentaba tos intensa, con expectoracion purulenta y
hemoptoica, e incluso hemoptisis franca en algunas
ocasiones. Habia tenido febricula vespertina intermi-
tente y disnea a moderados esfuerzos. A la exploracion
mostraba palidez cuténeay crepitantes bibasales de pre-
dominio en hemitdrax izquierdo. En la analitica desta-
caba una hemoglobina: 9,3 g/l y un hematocrito de 0,29
con un volumen corpuscular medio de 69 fl y una
hemoglobina corpuscular media de 22,3 pg. Los leuco-
citos eran 11.500 con 68% de neutréfilosy 19% de lin-
focitos. En la bioquimica destacaban un colesterol de
259 mg/dI, una bilirrubina total de 0,17 mg/dl, una
GGT de 80 U/l y un hierro sérico de 18 pcg/dl [normal
entre 50-150 pcg/dl]. Laferritina sérica erade 5,4 ng/L
[normal entre 15-400 ng/L]. El resto de los val ores ana-
Iiticos bioquimicos eran normales. En la serologia reu-
matica presentaba una proteina C reactiva de 77 mg/l
[normal entre 0y 5 mg/l] como dato resefiable. La sero-
logia para Aspergillus fue negativa. La radiografia de
térax mostraba fibrosis apical derechay un infiltrado
alveolar en € hemitorax izquierdo. LaTAC detérax fue
informada como tractos fibrosos residuales en region
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apical derecha. En segmento posterior del 16bulo supe-
rior y en € segmento 6 izquierdos, presentaba infiltrado
parenquimatoso con dos cavitaciones de pequefio
tamafio en su interior (fig. 1). Pocos dias tras su
ingreso, en e cultivo de esputo se aislé un Aspergillus
sp. Hecho que se repitid unos dias después creciendo,
ademas de Aspergillus sp. de nuevo, una Pseudomona
aeruginosa en la muestra, por 1o que se inici6 trata-
miento con itraconazol e imipenem. En la broncofi-
broscopia, que se realiz6 alos pocos dias de haber ini-
ciado € tratamiento por negativa del paciente a reali-
zarla antes, se objetivaron signos de bronquitis crénica
y abundantes secreciones purulentas que procedian del
[6bulo superior izquierdo. No se realizaron técnicas
broncoscépicas salvo el examen microbiolégico y cito-
l6gico del broncoaspirado, que fueron negativos. En
TAC de control previo a dta se observé mejoria del
componente inflamatorio y de las cavidades. El
paciente ha sufrido ingresos posteriores por infecciones
respiratorias. En e Gltimo ingreso se observo, ademés
de una nueva infeccion respiratoria por Pseudomona
aeruginosa que respondi6 al tratamiento con imipenem,
progresion radiol égica de las lesiones pulmonares pro-
ducidas por laAPCN, por lo que se instaur6 de nuevo
tratamiento con itraconazol que se mantiene de forma
crénica. Se mantiene clinicamente estable desde el
punto de vista respiratorio, aunque su estado general no
es bueno, sobre todo debido a su enfermedad reumato-
|6gica de base.

CASO 2

Var6n de 73 afios con broncopatia crénica previa
gue ingresa por cuadro de disnea a minimos esfuerzos,
tos con expectoracién purulentay dolor costal de carac-
teristicas pleuriticas asi como fiebre. A la exploracién
presentaba crepitantes bibasales, més abundantes en el
hemitérax derecho con hipofonesis generalizada. En el
hemograma presentaba 15.700 leucocitos con un 93%
de neutréfilos. En lagasometria arterial basal al ingreso
presentaba una insuficiencia respiratoria sin hipercap-
nia. La radiografia de torax a ingreso sdlo mostraba
pinzamiento del seno costofrénico izquierdo, aungque
unos dias después se observaban infiltrados alveolares
en ambos |6bulos superiores, aungue con predominio
en € derecho, con zonas de cavitacién (fig. 2-A). En
TAC detérax realizada pocas semanas después aprecia-
mos que estas lesiones evolucionaron afranca consoli-
dacién pulmonar, mas extensa en € lado derecho, con
zonas de cavitacion (fig. 2-B). En la broncofibroscopia
se observaban secreciones purulentas procedentes del
I6bulo superior derecho. En la biopsiatransbronquia se
objetivé material con necrosis e inflamacion cronica
con abundantes esporas e hifas con ramificaciones en
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angulo agudo, identificadas como Aspergillus sp. En €l
estudio microbiolégico del broncoaspirado crecid un
Enterobacter cloacae, que fue tratado con ciprofloxa-
cino con mejoria de la expectoracion purulenta, pero
con persistencia de la fiebre. El estudio microbiol6gico
del cepillado con catéter telescopado fue negativo para
aerobios, anaerobios y micobacterias. Fueron negativos
también los cultivos de esputo y 1os hemocultivos,
ambos realizados en tres ocasiones. El paciente mejoré
notablemente de la clinicainfecciosatras instaurar trata-
miento con itraconazol. En la TAC de torax realizado
dos meses después aln persistian las lesiones pulmona-
res con patron destructivo en ambos |ébul os superiores.
Ha sufrido varios ingresos posteriores por infecciones
respiratorias y uno por hemoptisis. En el dltimo ingreso
persistian las lesiones cavitadas superiores derechas. En
la cavidad de mayor tamafio (unos 3 cm de diametro) se
observa nédulo de densidad tejidos blandos y engrosa-
miento pleural adyacente compatible con micetoma. Su
estado general actual esbuenoy no se ha observado pro-
gresion de las lesiones residual es en | os Ultimos afios.

DISCUSION

El cuadro clinico producido por el Aspergillus
dependera del tipo de interaccion que se produzca entre
€l hongo y €l huésped. Si la respuesta ante el hongo es
alérgica puede provocar asma, aspergilosis broncopul -
monar alérgica, alveolitis alérgica extrinseca o granulo-
matosis broncocéntrica. Si el hongo provoca una infec-
cién en el huésped ésta puede ser diseminada (aspergi-
losis invasiva) o localizada (neumonia por Aspergillus,
absceso, derrame pleural y empiema, etc.). Laformade
colonizacion saprofitica mas frecuente es el aspergi-
loma, que suele desarrollarse en €l interior de antiguas
cavernas tuberculosas. La inhalacion de grandes canti-
dades de esporas del hongo puede producir micotoxico-
sis 0 neumonitis quimica. La APCN, es una forma de
infeccion cronica del parénquima pulmonar més fre-
cuentemente descrita en pacientes con alteraciones de
los sistemas de defensa pulmonares por patologias pre-
existentes, como las neumoconiosis!, o inmunodepre-
sion sistémica.

Los dos pacientes presentaban enfermedad bron-
quial crénica, aunque en el primer caso el paciente
estaba en tratamiento con corticoesteroides por un cua-
dro de polimiagia reumética. La EPOC es la enferme-
dad pulmonar de base que con mas frecuencia presen-
tan los pacientes diagnosticados de aspergilosis pulmo-
nar cronica necrotizante. Asi mismo, el tratamiento con
corticoesteroides es la causa mas frecuente de inmuno-
supresion sistémica encontrada en ellos.

La forma de presentacion clinica en ambos casos
fue un cuadro subagudo de tos con expectoracién puru-

lenta y radiol6gicamente presentaban infiltrados pul-
monares que evolucionaron hacia la cavitacion®. El
diagndstico de APCN en el primer caso fue hecho de
forma clinica a presentar el paciente un cuadro clinico
compatible, un cultivo de esputo positivo para Aspergi-
[lus en dos ocasiones, la respuesta al tratamiento con
antifngicos y la ausencia de datos de malignidad. En €l
segundo caso sin embargo, se confirmd lainvasion tisu-
lar pulmonar por Aspergillus mediante biopsia trans-
bronquial. Las dos formas de diagnéstico han sido
aceptadas en laliteratura consultada debido ala dificul-
tad para obtener siempre una confirmacién anatomopa
tol6gica®®. Algunos autores destacan el papel funda-
mental que debe tener la biopsia transbronquial en el
diagndstico de esta enfermedad, sobre todo en pacien-
tes con una historia clinica compatible, unos hallazgos
radiol 6gicos sugestivos y serologia positiva para
Aspergillus sp.”. A pesar de que en cultivos de esputo
realizados alo largo del seguimiento se cultivaron otros
gérmenes (Pseudomona aeruginosa y Enterobacter clo-
acae en € primero y segundo casos respectivamente)
estos fueron considerados como causa de sobreinfec-
cion de las lesiones previas, hecho este frecuentemente
encontrado en estos pacientes, y respondieron a su tra-
tamiento antibi 6tico especifico. En ambos casos la exis-
tencia de malignidad queda razonablemente descartada,
en € primer caso por las citologias redlizadas y la evo-
lucion del proceso, y en el segundo, también por las
citologias obtenidas, la evolucion del proceso y la con-
firmacion antomopatol égica de la infeccién por el
hongo. Dicha exclusién de procesos malignos se consi-
dera un paso importante en el diagndstico.

L os dos fueron tratados con itraconazol por viaoral,
con respuesta clinica favorable. Este tratamiento se ha
mostrado eficaz en numerosos casos publicados?, aun-
gue es comun iniciar €l tratamiento con anfotericina B
intravenosa y posteriormente continuar con itraconazol
oral. Las dosis de este Ultimo utilizadas varian entre
100-400 mg/dia en dos dosis y la duracién del trata-
miento entre 1y 12 meses. El tratamiento se mantuvo
tras el alta en nuestros paciente durante varios meses,
teniendo que ser reinstaurado tras la suspensién en €l
primer caso, por la progresion de las lesiones. Se han
utilizado otros tratamientos médicos, como la 5-flucito-
sing, anfotericina B intracavitaria®. La cirugia se ha uti-
lizado en algunos casos de progresién de las lesiones a
pesar de tratamiento médico.

Por tanto, creemos que es importante tener presente
laAPCN alahorade enfocar € diagnéstico de procesos
sugagudos o cronicos que cursen con infiltrados pulmo-
nares cavitados en pacientes con inmunodepresion
moderada de base®. Los dos casos clinicos expuestos
pueden ser representativos de la presentacion clinica, €
diagnostico y €l tratamiento de estarara entidad clinica.
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