5

EL CASO DE INFECCIOSAS
PARACOCCIDIOIDOMICOSIS

Presentacion inusual en un paciente joven
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RESUMEN

Se presenta el caso de un hombre de 24 afios, agricultor, quien consulto al Hospital Mar-
co Fidel Sudrez de Bello por un cuadro de ano y medio de evolucion, consistente en la
presencia de una masa en el testiculo derecho y dos meses de pérdida de peso e ictericia.
La ecografia y la TAC de abdomen mostraron obstruccion del drbol biliar distal, nédulos
retroperitoneales € inguinales, hepatoesplenomegalia, aumento del pancreas e hidrocele
bilateral. Se realizé laparotomia exploradora y se tomaron biopsias mesentéricas, que re-
velaron abundantes levaduras con gemacion multiple, compatible con Paracoccidioides
brasiliensis. Las pruebas seroldgicas reforzaron este diagndstico. Se comenzo tratamiento
con itraconazol, 200 mg al dfa. Después de 2 meses de tratamiento, la respuesta ha sido
satisfactoria. Este caso ilustra el polimorfismo de la paracoccidioidomicosis v 1a necesidad
de considerarla en el diagndstico diferencial de otras patologias del sistema reticulo
endotelial.
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ABSTRACT

An unusual case of paracoccidioidomycosis is presented. The patient, a 24 years-old male
farmer, seeked medical attention due to the presence of an enlarging mass in the right
testicle. The mass was first noticed 16 months previously and for the last 8 weeks, weight
loss and jaundice have also been noticed. A computarized axial tomography (CAT) and
an abdominal echography revealed distal obstruction of the biliary system as well as the
presence of retroperitoneal and inguinal nodules, pancreatic infiltration,
hepatoesplenomegaly, and bilateral hydrocele. An exploratory laparotomy was performed
and biopsies were taken from mesenteric nodules. Histopathological studies revealed the
presence of abundant Paracoccidioides brasiliensis yeast cells, some of which exhibited multiple
budding. Diagnosis of paracoccidioidomycosis was confirmed by serological methods.
Treatment with itraconazole, 200 mg/day, was initiated and after 2 months, the patient
has responded markedly. This case illustrates the polymorphism of paracoccidioidomycosis
and stresses the need to consider the disease in differential diagnosis of pathologies,
involving reticuloendothelial system.
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INTRODUCCION

La paracoccidioidomicosis (PCM) es una
micosis sistémica adquirida por via
inhalatoria y causada por el hongo
dimorfico Paracoccidioides brasiliensis.' La
enfermedad es frecuente en Centro v Sur
América y se distribuye desde México
(23° norte) hasta Argentina (35° sur); no
ha sido, sin embargo, informada en
Belice, Nlcaragua Las Guyanas ni Chi-
le. Los paises que tienen un mayor nu-
mero de casos registrados son Brasil,
Colombia y Venezuela.? En Brasil, la in-
cidencia anual en dreas endémicas es de
10-30 por millén de habitantes?; en Co-
lombia, Castafieda y col* encontraron
una incidencia variable entre 2.2 v 0.5 por
millén de habitantes para 1984 v 1994,
respectivamente.

La paracoccidioidomicosis se presenta mds
frecuentemente -en adultos del sexo mas-
culino entre los 30 y los 60 afios de edad'?
venellos se comporta generalmente como
una entidad de curso crénico que afecta el
pulmdn, las mucosas, la piel y varios 6rga-
nos internos, como las glandulas adrenales.®
Cuando afecta a los nifios y a los jévenes
menores de 24 anos, sus manifestaciones
son agudas o subagudas, siendo notorio el
compromiso del sistema reticulo
endotelial, acompaiiado de deterioro varia-
ble del estado general, anemia, fiebre y otros
sintomas constitucionales. Bajo esta presen-
tacion, se le conoce como paracoccidioido-
micosis de tipo juvenil.®

En la forma juvenil, el progreso de la afec-
cién es rdpido y se hace por via linfo-
hemdtica, lo que lleva a la formacién de
megalias y la disfuncion de la médula 6sea,
asi como a otros signos y sintomas.””?
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El diagnostico de la entidad se lleva a cabo
por varios métodos, todos ellos bastante
confiables, tales como el examen directo,
los cultivos y las biopsias; igualmente va-
liosos son los métodos inmunoldgicos que
permiten determinar la presencia de
anticuerpos.?

Es poco frecuente observar pacientes cuyo
motivo inicial de consulta esté relacionado
con la presencia de lesiones en la cavidad
abdominal. El siguiente caso ilustra las an-
teriores manifestaciones v alerta al médico
sobre la diversidad de presentaciones clini-
cas que puede exhibir la paracoccidioido-
MICOSIS.

PRESENTACION DEL CASO

El paciente, un hombre de 24 afios, agri-
cultor, natural de la vereda Cascabel del
Municipio de Tarso (Antioquia), consulta
al servicio de urgencias del hospital Marco
Fidel Sudrez, en Bello, el 7 de enero de
1999. La enfermedad tiene afio y medio
de evolucion y consiste en la presencia de
una masa en el testiculo derecho que ha
progresado hasta alcanzar el escroto. Des-
de hace 2 meses, el paciente presenta pér-
dida progresiva de peso y, ademds, icteri-
cia. Quince dias antes, y en otra unidad
diagndstica, se habia ordenado ecografia
abdominal, la cual detect6 obstruccidén del
drbol bihar distal y aumento considerable
del pancreas, asi como adenomegaha (5.1
x 5.1 cms) del lado 1zquierdo y por encima
de la bifurcacién de la aorta, la cual apare-
ce infiltrada por tejido “neopldsico”. Tal
compromiso sugeria un proceso
linfomatoso. El paciente traia también
pruebas seroldgicas para hepatitis A y B,
las cuales eran negativas.
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Al examen fisico, se encontré PA: 110/70,
FC: 80/min v T°: 36.5°C. Las mucosas v
las escleras eran ictéricas y se palpaban
adenopatias en cuello y axila. El abdomen
era doloroso en el hipocondrio derecho v
la vesicula era palpable. Asi mismo, habfa
una adenopatia en la regién inguinal dere-
cha y el escroto estaba aumentado de ta-
mafo, hasta borrar el pene. También se
anoto la presencia de una hernia inguino-
escrotal indirecta e incarcerada.

El paciente fue hospitalizado con diagnds-
ticos de ictericia en estudio, hernias inguino-
escrotales bilaterales y posible linfoma. Se
solicité evaluacién por el personal de me-
dicina interna y de cirugia.

Los exdmenes de laboratorio practicados
mostraron los siguientes valores: Hb 10,9
gm/dl, Hrto 33.6 %, leucocitos 12.400,
linfocitos 6.7 %, granulocitos 92.1%,
monocitos 1.2%, globulos rojos 4.1 x 10°,
plaquetas 419.000, VSG 86 mm/hora,
citoquimico de orina normal. Creatinina
0.7 mg/dl, irea 11mg/dl, glucosa: 137 mg/
dl. El perfil hepdtico revel6 fosfatasas
alcalinas 1043 U/L, bilirrubina total 10.3,
bilirrubina directa 7, GPT 125 U/L, GOT
158 U/L.

El Departamento de cirugfa hizo un diag-
nostico presuntivo de neoplasia testicular
y se ordenaron ecograffa abdominal y
testicular y tomografia (TAC) de térax y
abdomen; esta tltima dio los siguientes re-
sultados: en tdrax, no se identificaron ma-
sas ni nddulos mediastinales; las estructu-
ras vasculares, el corazdn, la triquea, la
carina y los bronquios eran normales. Se
observé una pequefa bula subpleural ha-
cia el vértice izquierdo y algunos engrosa-
mientos septales, miiltiples micronddulos
inespectficos que serd necesario correla-
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cionar con la clinica y los antecedentes del
paciente. En el abdomen, se encontré dila-
tacién de las vias biliares intrahepaticas; v
la vesicula, con contenido compatible con
clculos; hay hepatoesplenomegalia; el
pancreas presenta multiples nddulos a su
alrededor, desde el epigastrio hasta las ar-
terias ilfacas. Se observan, igualmente,
nodulos retroperito-neales con dreas
necraticas y captacion de contraste, peque-
nos nédulos inguinales, hidrocele bilateral
sin lesiones sélidas en los sacos escrotales.
Las glandulas adrenales, los rifiones, la pel-
vis y la vejiga son normales.

Tres dias mds tarde y con base en estos in-
formes, el grupo de cirugia considera
como impresiones diagndsticas linfoma no
Hodgkin estadio IV B, carcinoma testicular
(seminoma metastdsico) y/o sindrome
colestdsico. Se encontré que en las prue-
bas de coagulacién ordenadas, el TP era
de 20 segundos y TPT de 38 segundos,

por lo que se decide i iniciar tratamiento con
vitamina K. Puesto que el paciente no te-
nfa adenopatias ni otras lesiones periféricas
que permitieran una biopsia, se considerd
la posibilidad de efectuar una laparotomia
exploradora.

El 12 de enero se realizo ecografia abdo-
minal y una testicular, que reportaron lo
siguiente; ecografia abdominal: dilatacién
moderada de las vias biliares intra y extra
hepdticas, que se explican por la presencia
de nédulos multiples localizados en vecin-
dad al hilio hepatico y peripancredtico (FI-
GURA 1). Al interior de las vias biliares
intra y extrahepdtica no se visualiza arenilla,
barro biliar o cdlculos. La vesicula esta sin
alteraciones. Hay nédulos multiples en las
cadenas de drenaje ganglionar retroperi-
toneal, en vecindad a cava y aorta que su-
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gieren un componente linfoproliferativo

(linfoma).
Ecografia testicular: hay hidrocele bilate-

ral severo, con mayor énfasis y compromi-
so del lado derecho, pero sin patologia
intratesticular. Mediastinos testiculares
situ sin patologia epididimaria, no
varicoceles, hidrocele bilateral a tensién
con mds compromiso del testiculo derecho.

El 13 de enero de 1999 y con un diagnds-
tico pre-operatorio de linfoma-tumor
testicular, se realiza laparotomia explorado-
ra y se toman biopsias de masas mesen-
téricas y hepdticas. Durante la exploracién
se observd liquido ascitico escaso, bilioso,
pancreas comprometido en su totalidad
con multiples nédulos blanquecinos y du-
ros, de diferente tamano (1-3 cms) y con-
fluentes. Hay, ademds, compromiso del
hilio hepitico y de la zona suprapan-
credtica. En la raiz del mesenterio se en-
cuentran nédulos grandes (3-4 cms), con-
fluentes que se contintian hacia el
retroperitoneo. Hay ndédulos mas peque-

Fig. 1. Ecografia abdominal: Se observa colédoco
dilatado en toda su extensién, y con un colapso en
su tercio distal por imdgenes nodulares multiples
que infiltran todo el hilio hepdtico.
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fos en zona iliaca externa bilateral; en su
pared exterior, la vesicula biliar esta infil-
trada por nédulos blanquecinos; el bazo
mide mas o menos 15 x 10 x 5y es de con-
sistencia normal. Otros érganos, como hi-
gado, intestino y estémago, son normales.
Se practicaron biopsias de la masa en la raiz
del mesenterio y del higado.

El 18 de enero, la biopsia del ganglio
linfitico informd la presencia de zonas de
necrosis de licuefaccién pero no de
caseificacion, abundantes granulomas de
células epitelioides y gigantes de tipo cuer-
po extraio, circundadas por tejido fibroso.
El diagnéstico fue el de inflamacién
granulomatosa crénica de tipo cuerpo ex-
trafio. La biopsia hepdtica reveld colestasis
intracitoplasmdtica, sin malignidad. Al re-
cibir estos resultados, se solicitaron exame-
nes histologicos complementarios en el
ganglio para tuberculosis (Zichl-Nielsen)
y micosis (plata metenamina); también se
ordenaron exdmenes para VIH vy sifilis
(VDRL), los cuales fueron negativos.

Las nuevas coloraciones realizadas en el
ganglio linfitico reportaron reaccién
granulomatosa de tipo cuerpo extrano. La
coloracién de ZN para BAAR fue negadi-
va, pero la de plata metenamina reveld la
presencia de abundantes levaduras de ta-
mafno variable, muchas de ellas con
gemacién multiple compatible con
Paracoccidroides brasiliensis (FIGURA 2).

Con el diagnéstico de paracoccidioido-
micosis, el paciente fue remitido a la Cor-
poracion para Investigaciones Biolégicas
para pruebas complementarias (serolé-
gicas) y tratamiento de la enfermedad. Las
pruebas serolégicas revelaron en la
inmunodifusién gel agar una banda de pre-
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Fig 2. Coloracion de plata metenamina de un ganglio
retroperitoneal. Se observa levadura con gemacién
multiple caracteristica del Paracoccidioides brasiliensis
(400 X).

cipitado con paracoccidioidina, pero la
fijacién del complemento resulté no
reactiva. Se comenzd tratamiento con
itraconazol 200 mg al dfa, con controles
clinicos y serolégicos mensuales. Después
de 2 meses de tratamiento, el paciente ha
experimentado mejoria apreciable de su
estado general, aunque la inmunodifusién
continia reactiva para paracoccidioidina.
Clinicamente han disminuido las
adenopatias de cuello y axila y no hay evi-
dencia de hepato ni esplenomegalia; tam-
poco se ha manifestado el hidrocele. Los
examenes de laboratorio han demostrado
disminucién en los valores de las fosfatasas
alcalinas (431 U/I) y en la bilirrubina total
(0.20 mg/dl). El paciente continda en te-
rapia y bajo control médico periddico.

DISCUSION

La PCM juvenil suele manifestarse por
hipertrofia ganglionar, hepatoesplenome-
galia y masas abdominales, que pueden
llegar a simular un sindrome obstructivo;
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se presenta, igualmente, deterioro del es-
tado general.'® Debido a que otras enfer-
medades como el linfoma no Hodgkin,
la tuberculosis abdominal, el sindrome
colestisico y el seminoma metastasico,
presentan manifestaciones clinicas simi-
lares y son mads frecuentes que la PCM,!
ellas suelen ser consideradas inicialmen-
te al hacer el diagnostico diferencial de
este tipo de patologia. Por ello, es impor-
tante utilizar ayudas diagndsticas, como
la TAC abdominal, el examen de eleccion
ya que permite determinar el compromi-
so linfitico-abdominal' y, a su vez, esta-
blecer los posibles diagndsticos diferen-
ciales.

Cuando la presentacién de la micosis es
abdominal, gran parte de la patologia pue-
de explicarse con base en el compromiso
del tejido linfatico. Este es, en efecto, el res-
ponsable de los sintomas, signos de la en-
fermedad y de los danos secundarios a otros
organos, los cuales son causados por com-
presion, oclusion o perforacion, pudiendo
ocasionar cuadros de abdomen agudo, ta-
les como apendicitis, peritonitis, perfora-
cién gdstrica, arteritis mesentérica, entre
otros. 2% En el paciente que hoy se infor-
ma, €l cuadro colestasico obstructivo, que
llevé a la alteracién de las pruebas hepdti-
cas y al aumento de la bilirrubina, bien
podria ser debido a hipertrofia del tejido
linfdtico abdominal.

En la paracoccidioidomicosis, la infeccién
a nivel del tracto urogenital es poco fre-
cuente, se conocen 11 casos, de los cuales
9 presentaron compromiso del epididimo,
8 del testiculo, y en menor proporcion es-
tuvieron comprometidos también la pros-
tata, el uréter y el escroto.?5 A pesar de
que, en el caso que se informa, no se dis-
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puso de evidencia histoldgica de la micosis
a este nivel, es probable que el paciente hu-
biese tenido compromiso testicular, ya que
la primera manifestacidn clinica de la en-
fermedad fue el aumento progresivo del
tamano del escroto. Ademds, la mejoria cli-
nica observada en este sistema después del
tratamiento especifico con itraconazol apo-
ya esta presuncion.

Aunque el paciente no acusaba sintomas
respiratorios, la radiografia simple y la TAC
contrastada de térax reportaron hilios pro-
minentes y micronodulos inespecificos, lo
cual senala la posible prcscnc1a de compro-
miso pulmonar asintomdtico, ya que este
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sistema constituve la puerta de entrada del
microorganismo.' Adems, se ha informa-
do la presencia regular de P brasiliensis en
las secreciones pulmonarcs de pacientes
asintomdticos respiratorios v con radiogra-
ffas de torax normales. 2

Las pruebas seroldgicas, como la
inmunodifusién en gel de agar 'y la
titulacién de anncuerpos por la fijacion del
complemento, son de gran importancia en
el diagnéstico del paciente y permiten pre-
decir recaidas.’ En este paciente, solo la
primera confirmd el diagnostico, pero en
Otros casos, ¢stos permiten determinar la
eficacia de la terapia. 7 g
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