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Aspergilosis broncopulmonar alérgica en un paciente con diabetes mellitus
como unico factor de riesgo

Allergic bronchopulmonary aspergillosis in a patient with diabetes mellitus as the only

risk factor.
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Resumen

Antecedentes: La aspergilosis broncopulmonar alérgica es una enfermedad poco frecuente, ocasionada por
una reaccion de hipersensibilidad a Aspergillus fumigatus, caracterizada por infiltrados pulmonares, bronquiec-
tasias y aumento de la concentracion de eosinéfilos en la sangre periférica.

Reporte de caso: Paciente masculino de 42 anos, con antecedente de diabetes mellitus, con mal apego al
tratamiento, que acudio al servicio de Urgencias por disnea rapidamente progresiva e hipoxemia grave. Se
evidencié neumonia y derrame pleural bilateral; los estudios de laboratorio reportaron: HbA1c 9.4%, eosin6-
filos 3650 células/mL, e IgE sérica para Aspergillus fumigatus 0.84 Ul/mL. Se inici6 tratamiento con oxigeno
suplementario, prednisona e itraconazol, con reaccion clinica y radiol6gica satisfactorias.

Conclusion: Las micosis invasivas suponen una mortalidad del 21 al 80%, sobre todo en pacientes inmuno-
comprometidos, y no suelen informarse en quienes padecen diabetes mellitus. La prevalencia de colonizacion
fingica en pacientes con y sin diabetes se ha descrito en 37 vs 4.7%, respectivamente.
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Abstract

Background: Allergic bronchopulmonary aspergillosis is a rare entity, caused by a hypersensitivity reaction of
the immune system to Aspergillus fumigatus, characterized by the presence of pulmonary infiltrates, bronchi-
ectasis and increased eosinophils in peripheral blood.

Case report: 42-year-old male with diabetes mellitus, with poor adherence to treatment, went to the emer-
gency room due to rapidly progressive dyspnea and severe hypoxemia, pneumonia and bilateral pleural effu-
sion were evident, laboratory studies reported, HbA1c 9.4%, eosinophils 3650 cells/mL, serum IgE for Aspergil-
lus fumigatus 0.84 IU/mL. Treatment was started with supplemental oxygen, prednisone and itraconazole, to
which the patient showed clinical and radiological improvement.

Conclusion: Invasive mycoses have a mortality of 21 to 80%, frequently in immunocompromised patients,
they are usually not described in patients with diabetes mellitus; The prevalence of fungal colonization among
diabetic patients has been described as 37% compared to 4.7% in non-diabetic patients.
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ANTECEDENTES

El género Aspergillus incluye un conjunto de hongos
filamentosos, de la familia Trichocomaceae, distribui-
dos ampliamente en la naturaleza, capaces de coloni-
zar materia vegetal en descomposicion. Las hifas mi-
den 2 a 5 micras y pueden encontrarse suspendidas
en el aire, lo que facilita su ingreso a la via aérea por
inhalacion, y en individuos susceptibles representan
un riesgo para la salud. Las infecciones son causadas,
principalmente, por Aspergillus fumigatus (85%), As-
pergillus flavus (5-10%), Aspergillus niger (2-3%) y As-
pergillus terreus (2.3%).2

La aspergilosis broncopulmonar alérgica es una enfer-
medad poco frecuente, que afecta a pacientes de en-
tre 20 a 40 afos, principalmente de género masculino.
La prevalencia en México alin se desconoce, pero se ha
documentado que el 25% de los casos con asma pa-
dece colonizacion del arbol traqueo-bronquial por As-
pergillus fumigatus, y de estos el 1-2% suele evolucio-
nar a aspergilosis broncopulmonar alérgica, mientras
que la prevalencia en quienes sufren fibrosis quistica
es del 50% y de estos un 7-9% progresan a aspergilo-
sis broncopulmonar alérgica.*3*

La diabetes mellitus es una enfermedad capaz de dis-
minuir la respuesta inmunoldgica y aumentar el riesgo
de infecciones. En las ultimas décadas se ha incre-
mentado la prevalencia de diabetes y a su vez se ha
convertido en una de las primeras causas de morbili-
dad y mortalidad. Actualmente existen 536 millones
de personas con diabetes mellitus en todo el mundo y
se estima que esta cifra aumentara a 783 millones de
personas para el ano 2045. En México la prevalencia
de diabetes es del 18.3%, lo que equivale a 14.6 mi-
llones de personas, y representa la segunda causa de
muerte y la primera de discapacidad en el pais.>”’

REPORTE DE CASO

Paciente masculino de 42 anos, con antecedente de
diabetes tipo 2, en tratamiento con metformina (500
mg) y linagilptina (2.5 mg) por via oral, con mal ape-
go al tratamiento y concentracion de HbAlc de 9.4%.
Inicio su padecimiento 15 dias previos a la hospitali-
zacién con tos nocturna y disnea no productiva, odin-
ofagia y pérdida de peso de 7 kg, afadiéndose diafo-
resis nocturna y sibilancias, por lo que acudié con el

facultativo 1 semana previa a la hospitalizacién, quien
le prescribié salmeterol/fluticasona y deflazacort, sin
mejoria clinica; con posterior manifestacion de disnea
progresiva y disminucién de la saturacion de oxigeno
(82%), requiriendo hospitalizacién en la Unidad de
cuidados respiratorios. A la exploracion fisica se en-
contro: cianosis peribucal, aumento de la dindmica
respiratoria, uso de musculos accesorios, sibilancias
inspiratorias, estertores subcrepitantes bilaterales y
derrame pleural bilateral del 20%. Debido al cuadro
clinico de broncoespasmo grave, se inicio tratamiento
a base de cefalosporinas de tercera generacion, metil-
prednisolona 40 mg/12 h y broncodilatadores el pri-
mer dia de estancia hospitalaria.

La tomografia de térax mostré neumonia con patrén
mixto, asociada con derrame pleural, atelectasias bila-
terales y adenopatias mediastinales (Figura 1). La bio-
metria hematica reportd eosindéfilos 3650 células/mL,
e IgE sérica para Aspergillus Fumigatus, con un valor
de 0.84 UI/mL. Se inicio tratamiento con itraconazol
(200 mg/12 h) y prednisona (40 mg/dia), con lo que
se observd disminucién del requerimiento de oxigeno
e infiltrados pulmonares. Se decidié darlo de al, con
seguimiento a los tres meses. Las pruebas de funcion
respiratoria informaron: capacidad vital forzada (FVC):
48.6%, volumen espirado maximo en el primer segun-
do de la espiracion forzada (FEV1): 40.3% y FEV1/FVC:
83.3, por lo que requirioé rehabilitacion pulmonary tra-
tamiento a base de broncodilatadores.

DISCUSION

Las micosis invasivas representan una mortalidad del
21 al 80%, sobre todo en pacientes inmunocompro-
metidos, y son excepcionales en sujetos con diabetes
mellitus. La colonizacién por hongos en pacientes con
y sin diabetes se estima en un 37 vs 4.7%, respectiva-
mente.”

Los pacientes con diabetes son susceptibles de un es-
tado proinflamatorio inducido por la hiperglucémica,
con subsiguiente disminucién de la fagocitosis y dafo
micro y macrovascular, facilitando la invasion micro-
biana a través de planos tisulares. Recientemente se
ha sugerido que las alteraciones en la composicién de
la microbiota del conducto respiratorio en pacientes
susceptibles puede favorecer la colonizacion de las
vias respiratorias por hongos filamentosos, ademas de
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Figura 1. A) Radiografia de térax que muestra infiltrados reticulares bilaterales, que confluyen en las bases pulmonares. B, C, D) Tomografia

de torax que evidencia engrosamiento intersticial peribroncovascular, bilateral, asimétrico en ambos lébulos superiores, con bandas de

atelectasia y derrame pleural bilateral que provoca colapso pulmonar de los segmentos basales.

deficiencia del componente C4 del sistema de com-
plemento, asociado con mal funcionamiento polimor-
fonuclear y respuesta limitada de citocinas. Incluso el
aumento de la glucacién muestra un efecto inhibitorio
en la produccién de IL-10, interferén gamma (IFN-y) y
el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a).”

La glucacién puede afectar la produccion de inmuno-
globulinas y, a su vez, aumentar la concentracion de
HbAlc, afectando la funcion de los anticuerpos. En
el caso aqui expuesto la HbAl1c reportd un valor de
9.4%. La hiperglucemia es un factor predisponente de
infecciones por agentes patoldgicos, por ejemplo As-
pergillus fumigatus; sin embargo, es no se encontraron
factores de riesgo de relevancia, ademas de éste, por-
que la aspergilosis broncopulmonar suele asociarse
con enfermedades de base: asma bronquial, EPOC y
fibrosis quistica.”®

El cuadro clinico de aspergilosis broncopulmonar es
de inicio agudo, con disnea, tos, fiebre, mialgias, do-
lor pleuritico, hemoptisis y esputo de color marrén.
Puede haber hipoxemia grave y sindrome de dificultad
respiratoria aguda. EL 30-80% de los pacientes requie-
ren ingresar a una Unidad de cuidados intensivos, con
apoyo de ventilacién mecanica.>*®

El paciente de este caso manifesto: tos no producti-
va, odinofagia, diaforesis nocturna, anorexia, dolor
abdominal, ortopnea y posteriormente broncoespas-
mo grave (con deficiente respuesta al tratamiento con
broncodilatadores), ademdas de datos de condensa-
cion pulmonar bilateral e hipoxemia severa.

Puesto que los criterios diagnosticos de aspergilosis

broncopulmonar se asocian con sensibilidad baja, se
sugiere contar con la mayor cantidad de elementos
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para establecer el diagndstico, por ejemplo: eosinofilia
sérica mayor de 1000, IgE total sérica mayor de 1000
ng/mL, IgE e IgG especificas a Aspergillus fumigatus
elevadas, infiltrados recurrentes en la radiografia de
torax, precipitinas en suero para Aspergillus fumigatus,
expectoracion con micelios y detritos de eosindfilos. En
el paciente de este caso, la concentracion de IgE total
fue 1570 ng/mL y especifica para Aspergillus fumigatus
de 0.84 ng/mL, ademas de cambios sugerentes en los
estudios de imagen.* La radiografia de térax suele mos-
trar areas bilaterales con atenuacion en vidrio esmerila-
do, consolidaciones del espacio aéreo, engrosamiento
del tabique interlobulillar y derrame pleural bilateral del
90%, como sucedi6 en nuestro caso.’?

El tratamiento de pacientes con aspergilosis bron-
copulmonar aguda consiste en oxigeno suplementa-
rio y glucocorticoides sistémicos en las primeras 12
a 48 horas del evento, con la intencidn de disminuir
el riesgo de insuficiencia respiratoria progresiva. Los
corticosteroides sistémicos mejora rapidamente la
condicion del paciente; el tratamiento de eleccion es
la prednisona (0.5 mg/kg). Aspergillus fumigatus es
sensible a la anfotericina B, voriconazol, itraconazol,
posaconazol y equinocandinas.>*?

Nuestro paciente tuvo respuesta clinica y radioldgica
satisfactoria al tratamiento con bolos de metilpred-
nisolona (40 mg/12 h por 5 dias), y posteriormente
se agregd prednisona (40 mg/dia) e itraconazol (200
mg/12 h). La duracidn éptima del tratamiento es de
2 a 4 semanas, con el que se obtiene disminucion de
los sintomas y remision radioldgica de los infiltrados;
posterior a este periodo debe reducirse o suspender la
dosis del farmaco.3*”

CONCLUSIONES

En los ultimos anos se han incrementado la prevalencia
de micosis pulmonar en pacientes con diabetes melli-
tus. Las infecciones micdticas suelen generar un cua-
dro clinico inespecifico y hasta el momento no existe
un método diagnostico 100% sensible; por lo tanto, el
médico debe tener un alto indice de sospecha, porque
el retraso en la atencién y tratamiento se relacionan di-
rectamente con el prondstico y evolucion del paciente.
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