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Resumen

Se presenta un caso ¢con paracoccidioidomicosis y tuberculosis pulmonar concomitantes; 10s
examenes micologicos y serologicos fueron importantes en el diagndstice y seguirniento, asl’
como los cultivos para M. tuberculosis. El tratamiento combinado ketoconazol-tuberculostati-
cos produjo la mejoria del paciente,
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Summary

The simultaneous presence of pulmonary paracoccidioidomycosis and tuberculosis in an adult
male is reported. The initial clinical diagnosis was tuberculosis but direct examination of AFB
were negative; on the other hand, P. brasiliensis cells were readily observed in sputum samples.
Cultures turned out positive for both P. brasitiensis and M. tuberculosis. Dual therapy {keto-
conazole for the mycoses, ethambutol and isoniacid for tuberculosis) brought gradual and mar-
ked improvement of the patient’s condition. Serological monitoring of fungal antibodies proved
useful in the follow-up cbservations. The radiological appearance of the lungs showed abun-
dant, bilateral infiltrates which receeded during the course of therapy. Fibrosis and builae re-
mained as permanent sequelae. The need to employ various laboratory tests to establish the
proper diagnosis of patients like the one presented, is stressed,
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Historia No. 55205, HPTU,

Paciente J.A.C. 33 afios, sexo masculino, na-
tural y residente en Remedios (Antioquia),
minero (socavon) hasta 1 afio antes de su pri-
mera consulta.

Fué remitido a la Corporacion de Investiga-
ciones Biolbgicas por el Servicio de Urgencias
del Hospital Universitario San Vicente de Pall,
el 25 de Julio de 1980. La historia de remi-
sién relata que el paciente habia consultado
en Remedios 4 meses antes por tos, expecto-
racion mucosa, disnea de medianos esfuer-
zos, decaimiento y pérdida de peso. El trata-
miento, no especificado, que le fué prescrito
no mejoro sus sintomas. Aunque los rayos X
de tbrax fueron interpretados como compati-
bles con tuberculosis, las baciloscopias nocom-
probaron este diagnoéstico. En los Gltimos 2
meses anteriores a la consulta en el H.U.S.V.P.,
el paciente presento fiebre subjetiva y disfagia,
ademas un episodio respiratorio agudo califi-
cado como brongquitis y que requiriod hospita-
lizaciéon y tratamiento con antibioticos. El pa-
ciente supero el cuadro agudo y comenzo a re-
cibir tratamiento anti-TBC.

Al examen fisico se encontrd un paciente aler-
ta, pélido, talla 1.83 mts., peso 48 kg. (perdio
17 kg en 3 meses). PA: 100/55, P:112/minu-
to. Entre los hallazgos mads importantes esta-
ban una ulceracion en mucosa yugal localiza-
da a nivel de las piezas dentarias 13y 23 y va-
rias aclenopatias cervicales, pequefias, moviles
y duras. A la auscultacion, los pulmones reve-
laron una hipoventilacion generalizada con es-
tertores crepitantes diseminados. El resto del
examen fisico estaba dentro de lo normal.

Los rayos X del ingreso evidenciaron lesiones
en ambos campos pulmonares consistentes en
infiltrados distribuidos bilateralmente, con-
fluentes y algodonosos de predominio en cam-
pos pulmonares medios y vértices; se obser-
varon también bulas basales (Fig. 1).

Otros examenes reportaron Hb, 12.6, Hto. 39,
recuento de leucocitos 21.150 y sedimenta-
cion de 1 mm en la primera hora.
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Figura 1

Imagen pretratamiento. Se observan infiltrados algodonosos,
confluentes y bilaterales de predominio en campos medios,
los vértices también muestran compromiso.

Los examenes micologicos de esputo demos-
traron la presencia de abundantes levaduras
de doble pared y multigemantes, compati-
bles con Paracoccidioides brasiliensis (Fig. 2).
Posteriormente, los cultivos corroboraron este
hallazgo. En las serologias micéticas, la inmu-
nodifusién reveld bandas de precipitado 1y 3
y en la fijacién de complemento, titulos de
1:256 con paracoccidioidina; la prueba cuté-
nea con el mismo antigeno fué negativa en
este momento.

Con el diagnoéstico de paracoccidioidomicosis
el paciente empezo tratamiento con 2 tabletas
de ketoconazol diarias de 200 mgrs cada una,
por via oral.

Evolucion: A los 2 meses del tratamiento el
paciente se quejaba aln de tos persistente,
pero relataba mejoria subjetiva. Se encontré
discreto aumento de pesoy mejoria a la auscul-
tacion pulmonar. Los Rx revelaron aclaramien-
to en los infiltrados en un 20-40%o0. Ademds, |a
lesionen mucosa oral habia cicatrizado comple-
tamente. Los exdamenes micologicos directos y
los cultivos, fueron negativos para P. brasiliensis.
Las serologias mostraron titulos de FC de
1:64, Sinembargo en los cultivos de esputo se
identifico Mycobacterium tuberculosis. E| pa-
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ciente comenzd tratamiento antituberculoso
el 1o. de Septiembre de 1980. Los controles
en los meses siguientes mostraron gran mejo-
ria con aumento de peso y disminucion de
los sintomas respiratorios. Persistia, sinembar-
go, la hipoventilacion. Los directos y cultivos
fueron negativos a partir de Octubre de 1980.
En las serologias, la ID mostraba bandas 1y 3
pero la FC mostraba una baja en los titulos de
anticuerpos (1:64). La evoluciéon de los ha-
llazgos serologicos aparece consignada en la
Tabla. Los infiltrados mostraban aclaramiento
de 60%b a los rayos X, (Fig. 3). El paciente
evoluciond hacia la mejoria con aumento de
peso, sin tos ni expectoracion; sinembargo, la
disnea de grandes esfuerzos era |lamativa. El
22 de Julio de 1981 el paciente complet6é un
afo de tratamiento antimicético y 10 meses
de anti-tuberculostaticos, ‘con mejoria clini-
ca notoria a excepcion de la disnea de grandes
esfuerzos y de |la hipoventilacion residual. Los
infiltrados pulmonares aclararon en un 900/0
con respecto al inicio de la terapia, persis-
tiendo la fibrosis, formaciones tipo bulas y le-
siones cavitarias, consideradas como lesiones
ya definitivas (Fig.4). La prueba cutdnea rea-
lizada en este momento fué positiva y los exa-
menes micoticos y seroldgicos no mostraban
actividad de la enfermedad. (Ver Tabla).

Figura 2

Directo de esputo. Obsérvense células redondeadas, con pared
refringente, inclusiones intracitopldsmicas y la caracteristica
multigemacion.
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Figura 3

Tres meses de tratamiento antimicético y mes y medio con
tuberculostaticos. Se observa aclaramiento de los infiltrados
de 60%o.

Figura 4

Un afio de tratamiento (final de terapia). Infiltrados aclara-
dos en 900/0, ya hay fibrosis aparente, bulas basales y forma-
ciones cavitarias en hemitorax izquierdo.

Los controles post-terapia realizados por 1
afio, no revelaron alteraciones distintas a las
consignadas al momento de terminar el trata-
miento, desde el punto de vista clinico, radio-
I6gico o micologico. (Ver Tabla y Fig. b).
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Figura 5

Un afo después de la suspension de la terapia. Se han acen-
tuado las lesiones fibrbticas, hay bulas basales pero no hay
evidencia de lesiones activas.

Discusion

La paracoccidioidomicosis es una enfermedad
micotica que compromete primordialmente
el pulmdédn y que presenta manifestaciones
tanto sub-agudas como cronicas.

El agente causal es un hongo dimorfico,
Paracoccidioides brasiliensis cuyo habitat no
ha sido posible identificar con precision,
aceptandose, sinembargo, que existe en la na-
turaleza como un moho cuyas esporas pene-
tran al organisrmo por via inhalatoria (1).

En Colombia, donde la enfermedad es endémi-
ca, la frecuencia real de la paracoccidioidomi-
cosis es dificil de determinar por varias razo-
nes, siendo la principal la dificultad que existe
para establecer el diagnostico clinico. En efec-
to, solo aquellas formas progresivas con dise-
minacion a piel, mucosas o ganglios linfaticos
suelen hacer pensar en tal diagnodstico, (2).
Las formas restringidas al pulmon, las que
constituyen un 35 - 400/0 de los casos en el
adulto, suelen ser inicialmente confundidas
con tuberculosis pulmonar, recibiendo el pa-
ciente un tratamiento inefectivo.
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El problema es de mayor magnitud cuando
ambas enfermedades coinciden, tal como su-
cedié en el caso que presentamos; la asocia-
cién P, brasiliensis - M. tuberculosis, se infor-
ma regularmente en proporcidbn que varia
entre 5.4 - 21.40/0 segin el autor (3); en Co-
lombia, Gomez informé 13 casos con esta
asociacion (4). Cuando se presenta tal conco-
mitancia es dificil determinar cudl es la enfer-
medad base, pues las dos entidades cursan con
depresion del sistema inmune del paciente,
circunstancia que podria exacerbar la forma
latente de una o de la otra (3).

De lo anterior se deduce la importancia de
realizar examenes conducentes a descartar la
presencia simultanea de la tuberculosis en
pacientes que tengan un diagndstico de para-
coccidioidomicosis y en caso contrario,
realizar examenes micoldgicos en pacientes
con diagnostico de tuberculosis que no ha-
yan experimentado una mejoria efectiva con
el tratamiento anti-tuberculoso.

En este paciente, el diagnoéstico presuntivo ini-
cial fué el de tuberculosis pulmonar. Recibio
tratamiento en este sentido, pero en vista de la
falta de mejoria después de un mes de terapia
y de la negatividad de las baciloscopias, fué re-
mitido para otros examenes. En este momen-
to se le hace un diagnostico micologico vy sero-
logico de paracoccidioidomicosis. Esta es la
conducta normal, pensar primero en la enfer-
medad mas frecuente y manejar al paciente en
forma correspondiente. Si la terapia estableci-
da con bases clinicas no da resultado, buscar
otro diagnostico.

La mejoria durante el primer mes de trata-
miento antimicotico fué subjetiva en el pa-
ciente, evidenciando ya en el segundo mes me-
joria tanto clinica como radioldgica. Sinem-
bargo, en este momento los cultivos para
Vi. tuberculosisresultaron positivos, por lo que
se instaurd entonces la terapia anti-tubercul osa.
De no haberse hecho los cultivos para Myco-
bacterias que condujeron al tratamiento dual,
la evolucion del paciente no hubiera sido, pro-
bablemente, tan aceptable como la obtenida y
que fue demostrada por los resultados clini-
cos, de laboratorio y micolodgicos, incluyendo
las radiografias del torax.
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Las radiografias de control a los 3 meses de
tratamiento (Fig. 3) mostraron resolucién de
mas de 60o/0 de los infiltrados pulmonares,
coincidiendo con la mejoria clinica, el aumento
de peso v el control de infeccion micotica de
acuerdo a los exdamenes de laboratorio; desa-
fortunadamente, en este momento también
comienzan a manifestarse radioldgicamente
las secuelas de ambas enfermedades, a saber,
fibrosis y enfisema, las cuales quedan estable-
cidas como permanentes (Fig. 5); en el caso
de la paracoccidioidomicosis, estas secuelas
se presentan en mds del 609/0 de los casos,
adn con tratamiento adecuado {5).

Este paciente ilustra claramente la necesidad
de recurrir a los varios métodos diagndsticos
de laboratorio, a saber, el directo y el cultivo
para hongos y Mycobacterias. En tuberculo-
sis, si el examen directo para BAAR falla, es
necesario utilizar los cultivos; ademds, en pa-
racoccidioidomicosis las seroioglas (inmunodi-
fusion en gel de agar y fijacion de complemen-
to) como se ilustra en la Tabla, sirven para
controlar !a respuesta terapéutica, observan-
dose una disminucidn gradual de los titulos
(6,7). La reactividad cutanea con paracocci-
dioidina en este paciente evoluciona de negati-
va a positiva, lo cual se ha observado que se co-

TABLA

rrelaciona con la remisidon de la enfermedad
(6,7).

La terapia antimicética utilizada con keto-
conazol, un derivado imidazdlico para uso
oral, se ha revelado como la forma mas ade-
cuada de tratamiento en paracoccidioidomico-
sis,por la facilidad de administracion, pocos
efectos colaterales y comparativamente con
otros antiflingicos, pocas recaidas (5,7).

En los pacientes que requieran una terapia
combinada antimicdtica y antituberculosa, es
necesario tener en cuenta que la utilizacion si-
multanea de rifampicina y ketoconazol, pue-
de lievar a un antagonismo (8}. Por ello, las
dos drogas deben suministrarse con 4 - 5 horas
de diferencia, el ketoconazol en la mafana y
la rifampicina en la tarde; aunque este pacien-
te no recibi¢ un esquema de tratamiento que
inctuyera rifampicina, ésta si se utiliza ordina-
riamente comao droga antituberculosa,

Queremos con la presentacién de este caso lla-
mar la atencion de los médicos sobre la
existencia de entidades similares a la tubercu-
losis y a su asociacidn con otros procesos mor-
bidos como ias micosis sistémicas.

EVOLUCION DE LAS PRUEBAS MICOLOGICAS DURANTE EL SEGUIMIENTO

Tiempo del Exdamenes micoldgicos  Serologias con Paracoccidioidina Prueba cutdnea
examen Directos Cultivos Inmunodifu-  Fijacion del
sion complemento
Pre-trata P. bras P. bras Bandas 1,3 1:256 Negativa
miento, Abundante Abundante
Tratamiento Negativos Neg.P.bras Bandas 1,3 1:64 *wEx
2 meses * Pos.M.tuberc.
9 meses *x —_— Banda 1 1:64 bl
12 meses *x —_ No reactiva 1:64 Positiva 22 mm
Post-trata-
miento - Shi
y —— Banda 1 (débil . * % x
12 meses ( ) 1:32

* En este momento el paciente lleva 2 meses

medicacion antituberculosa.
El paciente no produce muestra.
*** No se hicieron

#* %
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de tratarmiento con ketoconazol y comienza
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