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RESUMEN

La tuberculosis es una de las enfermedades infectocontagiosas mas antiguas cono-
cidas por el ser humano, en la actualidad representa una de las mayores causas de
morbimortalidad. Esta enfermedad es causada por una bacteria del complejo My-
cobacterium tuberculosis, afecta principalmente el pulmoén y se transmite por via
aérea. La evolucion de la infeccidn a la enfermedad depende del estado inmunolé-
gico y predisposicién del paciente, se calcula que un 10% de los infectados desarro-
llaran tuberculosis activa en algin momento de su vida, en base al tiempo de inicio
de los sintomas se clasifica en primaria y secundaria (posprimaria). Dentro de las
complicaciones parenquimatosas de la tuberculosis se mencionan, el tuberculoma,
fibrosis, carcinoma broncogénico y el aspergiloma, el cual es una invasién fungica
por Aspergillus spp en cavitaciones preexistentes, secuelas de una tuberculosis cavi-
taria pasada. A continuacidn se describe el caso de un paciente de 60 afios de edad,

Palabras Clave: que fue ingresado en el Hospital Militar Escuela “Dr. Alejandro Dévila Bolafios” tras
presentar mas de 15 dias de tos hemoptoica asociada a alzas térmicas nocturnas
Tuberculosis no cuantificadas que no responde al uso de antipiréticos. Se realizan examenes de
Aspergiloma laboratorio, seroldgicos e imagenoldgicos correspondientes y se diagnostica asper-
Aspergillus giloma con tuberculosis pulmonar activa sin antecedente de lesion cavitaria en el
Mycobacterium tuberculosis parénquima pulmonar.
ABSTRACT

Tuberculosis is one of the oldest infectious diseases known by man; it currently rep-
resents one of the major causes of morbidity and mortality. This disease is caused
by a bacterium of the Mycobacterium tuberculosis complex and it mainly affects the
lung and is transmitted by air. The evolution from infection to disease depends on
the immunological state and predisposition of the patient. It is estimated that 10%
of those infected individuals will develop active tuberculosis at some point in their
life and based on the time of onset of symptoms it is classified in primary or sec-
ondary (post-primary). Tuberculoma, fibrosis, bronchogenic carcinoma and asper-
gilloma are mentioned within the parenchymatous complications of Tuberculosis.
Aspergilloma is a fungal invasion by Aspergillus spp in pre-existing cavitation of a
past cavitary tuberculosis. The following is the case of a 60-year-old patient, who

Key words: was admitted to "Dr. Alejandro Davila Bolafios" Teaching Military Hospital after

presenting more than 15 days of haemoptotic cough associated with unquantified

(o} Tuberculosis nocturnal thermal elevations that did not respond to the use of antipyretics. Corre-

= Aspergiloma sponding laboratory, serological and imaging tests were performed and Aspergillo-

R Aspergillus ma was diagnosed with active pulmonary tuberculosis without previous cavitating
Mycobacterium tuberculosis lesion in lung parenchyma.
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Introduccién

La tuberculosis pulmonar fue descrita por primera vez
en 1882 por el cientifico alemdn, Roberto Koch, quien
descubrié Mycobacterium tuberculosis, el cual lleva su
nombre y se conoce comtinmente como bacilo de Koch1.
La tuberculosis es una enfermedad infectocontagiosa
y transmisible por medio de la tos y los estornudos, por
ello tiene gran relevancia epidemiolédgica y es una de las
enfermedades de estricta notificacién y control debido a
su alta morbimortalidad?. Esta enfermedad tiene diversas
secuelas, dentro de las que afectan el parénquima pulmo-
nar se encuentra el aspergiloma®, una invasiéon por hongos
del genero Aspergillus spp. en cavidades pulmonares pre-
existentes, la principal asociacién es con historia previa
de tuberculosis cavitaria de vieja resolucién (25-55% de
los casos)*°. Esta afectacién puede cursar asintomadtica o
presentar hemoptisis mortal*. Después de una revision de
la literatura existente, se encontré que la mayoria de los
reportes de aspergiloma son en pacientes con anteceden-
te de tuberculosis resuelta, los aspergilomas con tubercu-
losis pulmonar activa han sido raramente reportados. A
continuacion se presenta un caso de aspergiloma pulmo-
nar en presencia de tuberculosis activa sin antecedente de
cavitaciones previas y en un paciente inmunodeprimido.

Descripcién de caso clinico
Paciente masculino de sesenta afios de edad, con antece-
dentes de diabetes mellitus tipo 2, desde hace veinticinco
afios el cual es tratado con insulina NPH 20 UI, 30 min.
antes del desayuno y 10 UI por la noche, hipertensién ar-
terial desde hace veinte afios la cual es tratada con losar-
tadn de 50 mg una vez al dia y amputacién supracondilea
de miembro inferior izquierdo. El paciente acudié el dia
21 de julio de 2016 al servicio de emergencias del Hos-
pital Militar Escuela “Dr. Alejandro Davila Bolafios” con
historia de tos hemoptoica de mds de 15 dias de evolucién
asociada a alzas térmicas nocturnas no cuantificadas que
no respondio6 al uso de antipiréticos.

Al examen fisico de la emergencia se encontrd cons-
ciente, orientado, hidratado y sin fiebre. Los signos vitales

dentro de pardmetros normales. En la revision del térax se
auscultd estertores que se acentian después de la tos y soplo
tubdrico en hemitdérax superior izquierdo. El resto del exa-
men fisico se hall6 normal. También se hizo control a través
de exdmenes de laboratorio para el ingreso (Ver Tabla 1).

Se realiza ultrasonido renal el cual se encuentra sin
alteraciones. También se realiz6 radiografia posteroante-
rior de térax (PAT) donde se observa patrén multinoduli-
llar de gran tamafio (Ver Figura 1) y una opacidad sugeren-
te a cavitacion en lébulo superior izquierdo (Ver Figura 2).

Por lo cual se decidié su ingreso para completar es-
tudios por sospecha de tuberculosis pulmonar y enferme-
dad renal crénica, segun clasificacion de la National Kid-
ney Foundation s Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
(KDOQI) en estadio cinco.

Durante la estancia intrahospitalaria se realizé
BAAR de esputo resultando positivo para tuberculosis
pulmonar y se comienza terapia antifimica con esquema
de tratamiento acortado (2 ERHZ/4 RH). A pesar de la
instauracién del tratamiento, el paciente refiere leve me-
joria del proceso neumoldgico por lo cual se indica el dia
27 de julio de 2016, que se realice tomografia computa-
rizada (TC) de térax (Fig. 2 y 3). Se encontrd en ambos
campos pulmonares multiples opacidades nodulares de
distribucién difusa, que miden entre 2 y 5 mm sugerentes
de tuberculosis pulmonar.

En el segmento anterior del l6bulo superior izquier-
do existe espacio quistico aéreo de paredes finas con un
noédulo de atenuacion de tejidos blandos, lo cual sugiere in-
feccion fingica sobreagregada, dicha lesién en su totalidad
mide 39x37x32mm, concluyendo en caverna, por lo que se
considera aspergiloma como primera posibilidad.

Debido a los hallazgos encontrados en TC de térax
se indica broncoscopia para realizar lavado bronquio alveo-
lar izquierdo con 60cc de SSN 0,9%, la muestra es enviada
a laboratorio extrahospitalario, para cultivo de hongos y
deteccion de antigeno galactomanano, el cual resulta po-
sitivo para Aspergillus spp. Por los resultados obtenidos el
paciente es valorado por el servicio de cirugia de térax, la
intervencioén quirurgica es el tratamiento de eleccién para

Tabla 1. Exdmenes de laboratorio para ingreso del paciente

Parametro Resultado Parametro Resultado
Leucocitos 17,000/uL  Albumina 5,2 mg/dL
Plagquetas 569,000/uL  Proteina C Reactiva 13,83mg/dL
Hemoglobina 6,4 g/dL Procalcitonina 0,71 ng/mL
Creatinina 5,29 mg/dL  TFG: 10,45 mL/min/1,73m?
Urea 145 mg/dL
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Figura 1. Radiografia de térax en proyeccién postero—anterior (PA).
Flecha indica opacidad sugerente a cavitacién. Fuente: Servicio de
radiologia, Hospital Militar Escuela “Dr. Alejandro Dévila Bolafios”,

Managua, Nicaragua.

Figura 2. Tomografia computarizada de térax corte transversal.
Fuente: Servicio de radiologia, Hospital Militar Escuela
“Dr. Alejandro Dévila Bolafios”, Managua, Nicaragua.

el aspergiloma, sin embargo debido a las comorbilidades
del paciente este no es candidato para el procedimiento.

Sobre la base de los resultados se continu6 terapia
antifimica y se establecié terapia con antifingicos, itraco-
nazol 200 mg por via oral cada 12 horas. Dado su mejoria
y ninguna otra opcidén terapéutica se decide el egreso del
paciente con seguimiento en el programa de hemodidli-
sis de manera permanente por enfermedad renal crénica
KDOQI estadio 5.

Discusién

La tuberculosis (TB), es una enfermedad infecto contagio-
sa causada por el (BAAR), Mycobacterium tuberculosis en
la mayoria de los casos. La localizacién mds comtn de la
enfermedad es el pulmén y la transmisién se da por goti-
tas de Fliigge al toser, hablar y estornudar. El desarrollo

Figura 3. Tomografia computarizada de térax. Fuente: Servicio
de radiologia, Hospital Militar Escuela “Dr. Alejandro Davila
Bolafios”, Managua, Nicaragua.

de la enfermedad depende de la predisposicién genética,
la edad, estado nutricional, comorbilidades, estado in-
munoldgico del paciente y otros factores de resistencia.
En base a su presentacién se clasifica en TB primaria y
posprimaria (secundaria o reactivacién)>*. Se sospecha
el diagnostico en los pacientes sintomaticos respiratorios
con tos de mds de 14 dias de evolucién con historia de
fiebre, escalofrios y pérdida de peso. El principal método
diagnostico en Nicaragua para la tuberculosis es el BAAR
seriado (Baciloscopia)?. En el caso expuesto el paciente
acudié con un cuadro clinico compatible con TB, con la
radiografia se aumentd la sospecha y se confirmé el diag-
nostico con la baciloscopia, en este caso no se realizo cul-
tivo por lo cual no se puede descartar como etiologia una
micobacteria atipica.

La tuberculosis produce con frecuencia secuelas o compli-
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caciones a nivel local del parénquima pulmonar, que por
lo general se presenta posterior al cuadro infeccioso. Den-
tro de las que se encuentran: cicatrizacién, tuberculoma,
destruccién pulmonar en fase terminal, carcinoma bron-
cogénico y aspergiloma?®.

El género Aspergillus incluye mds de 350 especies,
tres de las cuales casi siempre originan las formas clinicas:
A. fumigatus, A. flavus y A. niger. Aspergillus es un hongo
saprofitico filamentoso, que posee esporas las cuales son
inhaladas con facilidad y pueden colonizar los bronquios*.

El aspergiloma se da por la colonizacién de cavida-
des pulmonares preexistentes o bronquios ectdsicos por
parte de los hongos de este género y constituye la presen-
tacién mds comun a nivel pulmonar. Consiste en una masa
de hifas septadas, células inflamatorias, fibrina, moco y
detritos tisulares en una cavidad pulmonar®. Los aspergilo-
mas suelen ser unilaterales y localizarse en los 16bulos su-
periores y pueden cursar de manera asintomatica o cursar
con tos y hemoptisis de intensidad variable con una morta-
lidad del 2-14%. La cavidad pulmonar preformada que se
coloniza suele ser secundaria a tuberculosis (el 25 — 55%
de los pacientes con aspergiloma tienen historia previa
de tuberculosis pulmonar), bronquiectasias, sarcoidosis,
quistes bronquiales, micetomas, tumoraciones, espondi-
litis anquilosantes e infarto pulmonar*>°. La hemoptisis
severa suele presentarse en pacientes con tuberculosis
subyacente®.

La historia natural del aspergiloma es variable, en
la mayoria de los casos permaneces estable y en un 10%
de los casos disminuye de tamafio y resuelve espontanea-
mente. El aumento de tamafio se presenta rara vez®.

En este caso el paciente no presentaba anteceden-
te de tuberculosis pulmonar pasada resuelta sino que fue
diagnosticado durante su ingreso hospitalario con tuber-
culosis mediante los resultados de baciloscopia positiva.
La presentaciéon del aspergiloma suele ser una secuela
de la tuberculosis cavitaria ya resuelta de vieja data, en
la cual en las cavidades preexistentes ocurre la invasién
micdtica. Este caso es excepcional ya que el aspergiloma
se presentd con una tuberculosis pulmonar activa en un
paciente con estado de inmunodepresion.

Los aspergilomas con tuberculosis pulmonar activa
han sido raramente reportados’ 8. Adeyemo et al.” presen-
taron una serie de 11 casos de aspergiloma complicado
con tuberculdsis pulmonar activa en el afio de 1984 asi 9
de 10 pacientes fueron manejados con tratamiento farma-
coldgico y quirurgico combinado de forma exitosa, el pa-
ciente que se negé al tratamiento quirdrgico murid de he-
moptisis masiva y un paciente con aspergiloma bilateral
murié después de la reseccién quirdrgica de uno de ellos.
Unis et al.® en una revisién de 625 pacientes con diagnds-
tico de bolas de hongos (fungus ball) entre 1974 y 2002
encontraron 14 pacientes con tuberculosis pulmonar acti-
va y aspergiloma. La coexistencia del hongo con el bacilo

de Koch fue también demostrada por otros autores®.

Ordofiez D. & Pacheco D. reportaron un caso de in-
feccién concomitante de tuberculosis y Aspergillus en un
paciente inmunodeprimido que desarrollo mds de un as-
pergilomal0. La mayoria de los casos reportados de estas
dos infecciones de forma concomitante, ocurre en pacien-
tes con inmunosupresion, como el caso reportado por Sin-
gh UP et al'!, quienes describieron la coexistencia de VIH,
tuberculosis activa y aspergiloma en un mismo paciente.

De igual forma Kumar et al.!?, presentaron un caso
de TB multidrogoresistente con aspergiloma y aspergilo-
sis invasiva en una mujer diabética de 50 afios; y Zendah
et al.’3, publicaron el primer caso de tuberculosis activa
coexistiendo con aspergiloma en un paciente con cancer
pulmonar. Son pocos los casos de aspergiloma con tuber-
culosis activa en pacientes sin inmunosupresion conocida
como los hallazgos de Dar W4,

En el paciente estudiado se observan comorbili-
dades e inmunosupresion ya que se trata de un paciente
hipertenso, diabético y con enfermedad renal crénica, los
cuales constituyeron factores de riesgo para el desarrollo
de la tuberculosis y el aspergiloma.

En el paciente estudiado se observan comorbili-
dades e inmunosupresién ya que se trata de un paciente
hipertenso, diabético y con enfermedad renal crénica, los
cuales constituyeron factores de riesgo para el desarrollo
de la tuberculosis y el aspergiloma.

El diagnéstico de aspergiloma pulmonar se basa
en los hallazgos clinicos e imagenolégicos combinados
con evidencia serolégica o microbiolégica de Aspergillus
sppl4. La Radiografia posteroanterior y la tomografia com-
putarizada de térax revelan una cavidad con una masa s6-
lida redonda en su interior, parcialmente rodeada por una
medialuna radiolucida de aire (signo de la "media luna" o
"cuarto creciente" o “signo de Monod”). La bola ftingica se
moviliza con los cambios de posicién del paciente (de posi-
cién supina a prono o de lado), este tltimo hallazgo es un
signo interesante pero variable. El diagndstico diferencial
de este hallazgo radioldgico incluye hematoma, neoplasia,
absceso, quiste hidatidico y granulomatosis Wegener. Si no
hay certeza del diagnéstico y si hay posibilidades se pue-
de realizar un lavado broncoalveolar mediante endoscopia
de la zona donde se sospecha la presencia del aspergiloma
y realizar luego deteccién de antigeno galactomanano, el
cual tiene alta sensibilidad y especificidad*>®4.

Los cultivos del esputo tienen baja sensibilidad
(50% de los casos). La deteccién de anticuerpos precipitan-
tes en sangre es positiva en mds del 95% de los pacientes.
La prueba de intradermorreaccion es menos util en el diag-
nostico'.

En el presente caso, el paciente acudié por hemop-
tisis y se realizé sospecha de infeccién flangica por los
hallazgos en la TC de térax a nivel del 16bulo superior iz-
quierdo donde se evidencio un espacio quistico aéreo con
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un nédulo de tejidos blandos (signo de media luna) y se
confirm¢ la presencia de Aspergillus spp., en los estudios
serolégicos del liquido bronquio alveolar concluyendo asi
el diagnéstico definitivo de aspergiloma.

El tratamiento del aspergiloma puede ser farmaco-
l6gico, mediante el uso de antifingicos como la anfoteri-
cina B, pero presenta alto riesgo para dafio renal y malos
resultados*%'°; en el caso del paciente en estudio que con-
vive con una enfermedad renal crénica KDOQI 5, no era
posible instaurar esta via de tratamiento.

La administracién inhalada, intracavitaria y endo-
bronquial de antifingicos no presenta éxito consistente.
Otro antifuingicos utilizados son: el voriconazol y el itraco-
nazol que poseen alta sensibilidad in vitro contra Aspergi-
llus spp.°. Sin embargo el itraconazol oral tiene una eficacia
de beneficios dudosos, estudios reportan que la penetra-
cién de la droga en la cavidad infectada es inadecuada®.

También se puede elegir la via quirtrgica que
muchas veces es la de elecciéon cuando hay hemoptisis
masiva y se debe extirpar todo el tejido afectado con la
reseccion mads limitada posible y debe de haber una alta
vigilancia posquirtirgica'®. Estudios recientes reportan
que el tratamiento quirdrgico es de primera eleccién en
todos los casos de aspergiloma'’.

Sin embargo el tratamiento quirdrgico esta aso-
ciado con relativa alta mortalidad (7-23%). Las causas
de muerte postquirtrgica son severa enfermedad pul-
monar subaycente, neumonia, infarto agudo al miocar-
dio y aspergilosis pulmonar invasiva (IPA). Ademas la
morbilidad postquirtrgica es significativa (15-24%), se
puede presentar hemorragia, espacio pleural residual
(cavidades plurales), fistula broncopulmonar o bronco-
pleurales, empiema y fallo respiratorio. Las menores ta-
sas de mortalidad posterior a la cirugia se presentan en
jovenes con reserva respiratoria adecuada, sobre todo en
pacientes asintomaticos ya que el riesgo de complicacio-
nes transoperatorias es minimo® 7.

En el caso del paciente por todas sus comorbilidades no
se opto por la intervencién quirtrgica, haciendo una rela-
cién entre riesgo y beneficio, se decidié por el tratamiento
con itraconazol original.

Conclusién

El aspergiloma pulmonar usualmente ocurre en una ca-
vidad preexistente del parénquima pulmonar, originada
en la mayoria de los casos por una tuberculosis cavitaria
previamente curada. La presencia concomitante de as-
pergiloma con tuberculosis pulmonar activa ha sido poco
reportada, lo cual hace este caso excepcional. Se puede
sospechar este diagnéstico cuando los pacientes, en su
mayoria inmunodeprimidos, no mejoran clinicamente
después de instaurar el tratamiento antifimico y presen-
tan caracteristicas imagenoldgicas y microbioldgicas de
invasion por Aspergillus spp. El manejo terapéutico depen-
de del estado inmunoldgico y comorbilidades que presen-
te el individuo. La diabetes mellitus y la enfermedad renal
crénica encontradas en este paciente no lo hacen candida-
to idéneo para el tratamiento quirtrgico y el uso de anti-
fingicos orales fue la mejor alternativa.

Consideraciones éticas

Se obtuvo consentimiento informado firmado por el pa-
ciente y el hospital, para la publicacién de este articulo y
sus imagenes.
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