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Problemas clinicos en Micologia
Meédica: problema n® 14

Ricardo Negroni, Alicia Arechavala y Gabriela Lopez Daneri

Unidad Micologia, Hospital de Infecciosas Francisco Javier Muiiiz, Buenos Aires, Argentina

Paciente S.R., sexo masculino, 68 afios, nacido en
Santiago del Estero en zona rural, actualmente vive en la
ciudad de Buenos Aires. Jubilado de la Policia Federal.
Habita una vivienda urbana con sanitarios completos. Per-
tenece a la clase econdmica media. Fumador de 30 ciga-
rrillos diarios hasta 1980. Bebe alcohol, segtin €1, en forma
moderada.

Antecedentes patologicos previos. En 1980 sufrio
disfonia de 10 dias de duracién. En 2002 presenté disfonia
persistente, odinofagia, disnea laringea obstructiva durante
esfuerzos medianos, tos, catarro laringeo mucopurulento
abundante y pérdida de 10 kg de peso. Se le efectué una
laringoscopia con biopsia cuyo estudio histopatolégico
acusé granuloma epitelioide con células gigantes. La radio-
grafia de térax fue normal. Reaccién de PPD 2UT: 7 mm
de infiltrado. Estudio microbiolégico de biopsia de laringe
para micobacterias directo y cultivos: negativos. Fue trata-
do como tuberculosis con isoniacida, pirazinamida, rifam-
picina y etambutol durante un afio. Mejor6 su estado gene-
ral, aumentdé 6 kg de peso, pero continué con disfonia
aunque disminuyd la odinofagia.

Enfermedad actual. Sufre de artrosis de rodilla aun-
que no toma antiinflamatorios ni otros medicamentos. En
julio de 2004 consulté por aumento de la sintomatologia
laringea, disfonia, odinofagia, moderada disnea obstructiva
y pérdida de 4 kg de peso. La laringoscopia directa mostré
infiltracién granulomatosa de la epiglotis, bandas ventricu-
lares y cuerdas vocales (Figuras 1 y 2) y proceso inflama-
torio subglético con material blanquecino cubriendo par-
cialmente ulceraciones de la mucosa.

Se efectud una nueva biopsia de laringe para estudio
histopatolégico y bacteriolégico para micobacterias. La
histopatologia mostrd un epitelio con hiperplasia seudoe-
piteliomatosa y zonas ulceradas, en el corion se observo
granuloma histiocitario, con células gigantes rodeado de un
manto de células linfocitarias. El estudio microbioldgico
para micobacterias volvié a acusar resultados negativos.

Examen fisico. Paciente en buen estado general,
decubito activo indiferente. Licido, colaborador, relata
su historia en forma coherente y ordenada, con evidente
disfonia. Estatura: 1,76 m, peso: 74 kg, presién arterial:
130/80 mm Hg, frecuencia cardiaca 80/min, frecuencia
respiratoria 17/min. El resto del examen fisico sin anor-
malidades. Radiografia de térax: intersticiopatia reticu-
lo-nodulillar bibasal, térax enfisematoso (Figura 3). Elec-
trocardiograma: ritmo sinusal, trazado normal. TAC de
cuello: engrosamiento irregular de la laringe tanto en zona
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Figura 1. Endoscopia de laringe
mostrando infiltracion de la regién
supraglética.

N

Figura 2. Endoscopia de laringe
puntualizando un granuloma de
epiglotis.

Figura 3. Radiografia de térax frente
con iméagenes reticulo-nodulillares
bibasales.

Figura 4. Tomografia axial
computadorizada de térax mostrando
bulla de enfisema y aumento del
espesor del intersticio pulmonar.



supraglética cuanto infragldtica, sin obstrucciones de la
luz. Ecografia abdominal: sin particularidades. TAC de
térax: muestra en vértice pulmonar bullas de enfisema y
aumento de espesor de imagenes del intersticio (Figura 4).

Exdmenes complementarios de laboratorio. Eritro-
sedimentacién: 41 mm 1% hora, hematocrito: 37%, hemoglo-
bina: 12,5 mg/dl, hematies: 4,1 x 10°ul, leucocitos: 4.100/pl
(férmula leucocitaria normal), glucemia: 73 mg/dl, ure-
mia: 38 mg/dl, creatininemia: 1,03 mg/dl, bilirrubina total:
0,65 mg/dl, bilirrubina directa: 0,24 mg/dl, transaminasa
glutamico-pirdvica (GPT): 5 U/l, transaminasa glutamico-
oxalacética (GOT): 16 U/l, fosfatasa alcalina: 25 UK/I,
tiempo de protrombina: 12 seg (100%), colesterol total
229 mg/dl, proteinas totales 7,2 g/dl, orina normal: pH 6,
densidad: 1.016.

Con estos antecedentes se consulté a la Unidad
Micologia del Hospital de Infecciosas F.J. Muiiiz, donde se
hicieron dos pruebas serolégicas que permitieron orientar
el diagnédstico con firmeza. Posteriormente se solicitaron
los tacos del ultimo examen histopatolégico y mediante
una coloracién especial se confirmé el diagndstico. Segui-
damente se le indicé el tratamiento especifico.

Preguntas:

1. (Qué afecciones, aparte de la tuberculosis, pueden oca-
sionar este cuadro clinico?

2. (Qué tipo de pruebas seroldgicas debe haber indicado
la Unidad de Micologia?

3. ;Cémo interpreta los resultados de estas reacciones?

4. ;Qué coloracién se hizo a los preparados histopatold-
gicos que permitié confirmar el diagndstico?

5. (A qué forma clinica de esta enfermedad corresponde
y como explica la mejoria 2 afios antes con los tuber-
culostaticos?

6. (Cudl supone Ud. que fue el tratamiento especifico
indicado? Proponer dosis diaria y duracién del mismo.

Respuestas:

1. Tanto la paracoccidioidomicosis crénica tipo adulto

como la histoplasmosis diseminada crénica y la leish-
maniasis cutdneo-mucosa afectan con frecuencia la
laringe y producen lesiones con granulomas epitelioi-
des. En este caso es mas probable la histoplasmosis por
tratarse de un paciente que fue biopsiado en dos opor-
tunidades y su agente causal no fue observado en los
examenes histopatolégicos. Esto rara vez ocurre en la
paracoccidioidomicosis debido al mayor tamafio de
Paracoccidioides brasiliensis.
Si bien el enfermo naci6 y vivié en zona endémica de
leishmaniasis, hace muchos afos que abandoné la
misma. Por otra parte, las lesiones laringeas de esta
parasitosis suelen aparecer después de las nasales y
bucofaringeas y sélo en forma excepcional se presenta
como unica manifestaciéon. Tampoco habia cicatriz del
chancro primario.

2. Se efectuaron pruebas de inmunodifusién en gel de
agar y contrainmunoelectroforesis con inmunodifusion
secundaria con histoplasmina y paracoccidioidina.
Los antigenos empleados son producidos por Ricardo
Negroni en el Centro de Micologia de la Facultad de
Medicina de la Universidad de Buenos Aires. La inmu-
nodifusién para paracoccidioidomicosis fue negativa,
en tanto que la misma prueba con histoplasmina fue
reactiva hasta dilucién 1/32, con produccién de las
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bandas M y H hasta la dilucién 1/4. La contrainmuno-
electroforesis con histoplasmina: presenté dos bandas
de precipitacion anddicas y tres catddicas (Figuras 5y 6)

Estas pruebas seroldgicas tienen una baja sensibilidad
pero una gran especificidad. El hallazgo de las bandas
H y M casi equivale, como valor diagnéstico, a la de-
mostracioén del agente causal en la histopatologia o en
cultivos. El titulo elevado de anticuerpos indica un pro-
ceso crénico y diseminado en un huésped inmunocom-
petente.

Se efectuaron coloraciones de PAS y metenamina de
plata de Grocott, que permitieron demostrar un redu-
cido ndmero de levaduras pequefias, intracitoplasmati-
cas, dentro de las células gigantes y de algunos macré-
fagos (Figura 7)

Es la forma diseminada crénica de la histoplasmosis.
La mejoria puede ser atribuida a cierto efecto anabé-
lico y euforizante de los tuberculostaticos, en particular
la isoniacida y la pirazinamida. En realidad la laringi-
tis nunca mejord. Por otra parte estas formas crénicas
de histoplasmosis evolucionan por brotes, con algunos
periodos de mejoria espontanea.

El tratamiento indicado fue itraconazol en cdpsulas,
200 mg/dia después del almuerzo durante la primera
semana y luego 100 mg/dia hasta completar seis meses.

Figura 5. Inmunodifusién cuantitativa
con histoplasmina de fase
levaduriforme (histolisina).

Figura 6. Contrainmunoelectroforesis
con inmunodifusién secundaria
(técnica de Conti-Diaz) con el mismo
antigeno.

Figura 7. Coloracion de Grocott de la
biopsia de laringe mostrando
levaduras pequefas con brotes.
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